FIEBRE TIFOIDEA
EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO
SAN VICENTE DE PAUL 1976-1979

R. RODRIGUEZ, F. MONTOYA, J. BETANCUR, O. OSSIO

Se estudiaron 41 pacientes hospitali-
zados con el diagnéstico clinico-bacte-
riologico de fiebre tifoidea, que ingresa-
ron al Hospital Universitario San Vicente
de Paul entre 1976 y 1979. Las mani-
festaciones clinicas mas notables fue-
ron la fiebre (93%), el escalofrio (93%),
el vomito (63%), la diarrea (63%) y la
hepatomegalia (61%). La perforaciéon in-
testinal fue la complicacion mas frecuente
(10%). El hemocultivo fue la ayuda diag-
nostica mas eficaz, mientras que el hallazgo
de leucopenia y la prueba de Widal positiva
a titulos mayores al 1:80 fueron hallazgos
ocasionales, 22% y 40% respectivamente.

INTRODUCCION

La tifoidea ha sido descrita en la li-
teratura médica desde el siglo XVI y quizas
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desde antes, constituyéndose en una de las
grandes plagas que han azotado a la hu-
manidad (1). Un gran avance en el control
de la enfermedad se obtuvo con el des-
cubrimiento de los antibidticos y muy es-
pecialmente con la introduccion del cloran-
fenicol, que demostr6 una gran eficacia
sobre las infecciones por Salmonella. Sin
embargo, otros factores son indispensables
para el adecuado control de la enfermedad
y los avances obtenidos no han sido tan
notorios en América Latina, donde te-
nemos el caso de México que en 1972,
presentd una gran epidemia de fiebre ti-
foidea con 3009 casos registrados en el solo
Distrito Federal y 13304 casos en los es-
tados circunvecinos (2).

Desde 1968 hasta el presente la tasa de
morbilidad por fiebre tifoidea en Colombia
se ha mantenido relativamente constante a
nivel de 50 casos por 100.000 habitantes,
cifra que es una de las mas altas en América
Latina (3). A pesar de esta riqueza natural
en fiebre tifoidea es sorprendente la falta
de publicaciones autdctonas sobre el tema
en los ultimos 30 afios. Solo se tienen al-
gunas publicaciones que hacen una revision
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general sobre el tema o que aportan sélo
elementos epidemioldgicos de la enfer-
medad (4, 5). Carecemos hasta el presente
de publicaciones que nos actualicen sobre
las caracteristicas clinicas, biologicas y
terapéuticas de nuestra fiebre tifoidea; el
objetivo de este trabajo es tratar de llenar
este vacio.

Tabla 1. Frecuencia de fiebre tifoidea en el Hospital Universitario
San Vicente de Paiil, 1976-1979.

ANO CASOS %
1976 62 36
1977 40 24
1978 40 24
1979 27 16

Tabla 2. Estudio bacteriologico y frecuencia de aislamiento de S. Ty-
phi.

TIPO DE CASOS N° CASOS %
Cultivo positivo pa-

ra S. typhi. 4 24
Cultivo negativo pa- 51 30
raS. typhi.

Sin cultivo 77 46
TOTAL 169 100

Tabla 3. Distribucion por grupos de edad de los pacientes con fiebre
tifoidea.

GRUPOS DE EDAD N°CASOS %
5-14 19 47

15-24 16 39

25-34 3 7
35-44 3 7
TOTAL 41 100

Tabla 4. Procedencia de los 41 pacientes en quienes se aislo S. typhi.

PROCEDENCIA N° CASOS %
(Municiplos)
Itagiii 16 39
Medellin
(Barrios marginados) 11 26
Zona de Urabd 6 15

Otros municipios del
Valle de Aburra 4 10

Otros municipios del
Depto. de Antioquia 4 10
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MATERIAL Y METODOS

Se revisaron las historias clinicas del ar-
chivo del Hospital Universitario San Vi-
cente de Paul que estaban codificadas con
el diagnostico de egreso de fiebre tifoidea.
La revision comprendié desde el 1° de
enero de 1976 hasta el 31 de diciembre de
1979. Se tabularon los datos referentes a
sexo, edad, distribucion por meses, signos,
sintomas, examenes de laboratorio y res-
puesta a los medicamentos.

RESULTADOS

La Tabla 1 muestra la distribucion de
casos en los cuatro afios que abarcéd la
revision. 1976 fue el afio que aportd mas
casos, 62, lo que representd un 37%. En
promedio se presentaron 42 casos por afio,
lo que se traduce en un promedio de 3,5
casos por mes. En total fueron 169 los
pacientes que egresaron con el diagndstico
de fiebre tifoidea en el lapso analizado.

En la Tabla 2 se observa que en 77 casos
(46%) no se realizo estudio bacterioldgico;
en 51 casos (30%) el resultado del estudio
fue negativo y s6lo en 41 casos (24%) el
estudio bacteriologico fue positivo para
Salmonella  typhi.

La distribucion de los pacientes con
diagnostico  bacteriolégico positivo de
acuerdo a la edad se presenta en la Tabla 3.
El 86% estaba entre los 5 y los 24 afios, con
un promedio de 16,4 afios y un rango entre
5y 43 afos.

Hubo predominio del sexo masculino,
el 59% de los pacientes, con un promedio
de 18 afios para los hombres y de 14 afios
para las mujeres.

La procedencia de los 41 casos con cul-
tivo positivo para S. fyphi se observa en la
Tabla 4. E1 75% venian del Valle de Aburra
con un 30% provenientes del municipio de
Itagiii.
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Respecto a la evolucion, 17 casos (41 %)
llevaban dos semanas con la enfermedad al
momento del ingreso y 3 casos (7%) una
duracion extrema de dos meses. Agosto,
mayo y diciembre fueron los meses en que
se presentd el mayor numero de casos.

El 63% o mas de los pacientes presentod
fiebre, escalofrio, cefalea, vomito y dia-
rrea; respecto a los signos, 61% o mas de
los enfermos presentaron palidez, estado
toxi-infeccioso y hepatomegalia (Tabla 5).
Seis pacientes presentaron complicaciones
de fiebre tifoidea, tal como se senala en la
Tabla 6; cuatro casos presentaron per-
foracion intestinal y peritonitis (10%); dos
casos presentaron meningitis (5%); de los
perforados, uno murié en choque séptico.
Esto representa una cifra de letalidad del
2,43%. El 22% de los pacientes presen-
taron leucopenia (recuentos menores de
5000/mm®). El 66% tuvieron recuentos
normales. So6lo el 12% presentaron leu-
cocitosis. El 46% tuvo desviacion a la iz-
quierda. 16 pacientes (40%) tuvieron mas
del 2% de eosinofilos. Un 78% de los casos
tuvieron eritrosedimentacion acelerada con
cifras entre 10y 80 mm/hr.

Quince pacientes estaban ictéricos al in-
greso, 14 de ellos presentaban aumento en
los niveles séricos de las transaminasas y 4
en la fosfatasa alcalina. En cuanto a los
resultados de las reacciones de seroaglu-
tinacion practicadas por el método de placa
Tabla 7); siete casos (21%) fueron ne-
gativas tanto para titulos anti-O como anti-
H; en 13 casos (39%) dieron resultados
positivos pero a titulos inferiores a 1:80, en
el caso de las aglutininas anti-O y en cuatro
casos (12%), en lo concerniente a las anti-
H Sélo en un caso (3%), las aglutininas
anti-O y anti-H alcanzaron titulos supe-
riores a 1:320. Los datos anteriores se
refieren a 33 casos solamente, que fueron
los pacientes a quienes se les ordenaron

seroaglutinaciones al momento del ingreso.

El hemocultivo se demostr6 como el
método mas eficaz para comprobar la in-
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Tabla 5. Signos y sintomas en 41 casos de fiebre tifoidea. Hospital
Universitario San Vicente de Paul, 1976-1979.

SIGNO O SINTOMA N° CASOS %
Fiebre-escalofrio 38 93
Cefalea 34 83
Palidez 33 80
Estado toxico 33 80
Vomito 26 63
Diarrea 26 63
Hepatomegalia 25 61
Esplenomegalia 17 41
Dolor abdominal 16 39
Ictericia 15 37
Tos 8 20
Constipacién 4 10
Signos meningeos 3 7
Rash (roseola) 1 2
Tabla 6. Complicaciones de 41 casos con fiebre tifoidea.
COMPLICACION N° CASOS %o
lf::ift(::;li(:n intestinal 4 10
Meningitis 2 S
Muerte 1 2

Tabla 7. Tutulos de la seroaglutinacion (prueba de Widal), al mo-
mento del ingreso.

N° CASOS %
TITULOS

0 H 0 H
Negativos 7 7 21 21
Positivos hasta 1:80 15 8 45 24
Positivos de 1:160 a 1:320 10 17 31 52
Positivos 1:320 1 1 3 3
TOTAL 33 33 100 100

Tabla 8. Origen de la muestra para cultivo vs. tiempo de evolucion de
la enfermedad.

SEMANAS | SANGRE | FECALES ORINA |MEDULA
1® Semana 10 1

2% Semana 15 2 1

32 Semana 4 1 1

42 Semana 1 1

8% Semana 3

TOTALES 33 3 2 2

feccion (Tabla 8). El mielocultivo no se
utilizé rutinariamente. Un caso fue po-
sitivo tanto al mielocultivo, como en cul-
tivo de frotis faringeo y de biopsia de gan-
glio linfatico. La paciente que falleci tuvo
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muestras de sangre, orina y endometrio
positivas para S. #yphi.

La sensibilidad in vitro de las S. #phi
aisladas, determinada por el método de la
concentracioén inhibitoria minima, demos-
tr6 que la mayoria de nuestras cepas son
sensibles a los antibioticos de uso corriente;
solo tres (7%) fueron resistentes a la am-
picilina, uno tanto a la ampicilina como al
cloranfenicol y ninguno al cloranfenicol in-
dependientemente. In vivo, por el con-
trario, todas las salmonellas se mostraron
sensibles al tratamiento, incluso en el caso
de la doble resistencia donde el paciente se
tratd con ampicilina y evoluciond satis-
factoriamente.

Respecto a los tratamientos adminis-
trados, tenemos: el 54% se trataron con
cloranfenicol, el 44% con ampicilinay s6lo
un 2% con sulfa-trimetoprim. La ampi-
cilina se administré6 a una dosis promedio
de 3,26 g/dia con un rango entre 2 y 6
g/dia, durante 14 dias en promedio, con un
rango de 8-30 dias. Respecto al cloran-
fenicol la dosis diaria promedio fue de 3,18
g/dia con un rango de 2-4 g/dia, una
duracién promedio de 13 dias, con un ran-
go de 8-60 dias. El unico paciente que
recibio sulfa-trimetoprim lo tomo6 durante
10 dias a la dosis de dos tabletas cada 12
horas. El paciente anterior se torné afebril
en 2 dias, mientras que los tratados con
cloranfenicol tardaron entre 1 y 8 dias con
una media de 3,6 dias y los tratados con
ampicilina entre 2 y 9 dias con una media
de 5,2 dias.

DISCUSION

El cuadro clinico descrito en nuestros
casos, la incidencia de la enfermedad por
edades y el tiempo de evolucion previo al
ingreso, no se apartaron, en general, del
cuadro habitual y clasico de la fiebre ti-
foidea (6, 7). Es de anotar, sin embargo,
que el 7% de los pacientes (3 casos) presen-
taban un cuadro febril de 2 meses de
evolucion, lo que plantea la necesidad de
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considerar a la fiebre tifoidea como una de
las posibles causas de "sindrome febril
prolongado" y olvidarnos del axioma de
que la tifoidea es la "enfermedad de las 4
semanas". Respecto a las manchas rosadas
se presentaron ocasionalmente (2% de los
casos) lo cual estd de acuerdo con publi-
caciones recientes, y entre ellas la de la
epidemia de Dade County en la Florida
(8). Este signo, por el contrario, se encon-
tr6 muy frecuentemente en los casos de la
epidemia de México en 1972 (9) donde un
10% de los pacientes desarrollaron las
manchas, las que incluso sirvieron para
tomar biopsias y lograr el aislamiento de la
Salmonella. Llama la atencion la ausencia
de sangrado del tubo digestivo, por el con-
trario en México, representd la segunda
complicacion en frecuencia (20,8%) des-
pués de los trastornos hidroelectroliticos
(9). La perforacion intestinal fue nuestra
principal complicaciéon, en un 20% de los
casos. Este dato también contrasta con la
epidemia de México donde sélo se presento
en 0,9% de los casos (9). En forma similar
a la epidemia de Florida, el vomito, la
diarrea y la hepatomegalia fueron los sin-
tomas y signos mas frecuentes, 63%, 63%
y 61 % respectivamente (8).

En el cuadro hematico, la leucopenia
(menos de 5000/mm’) que se consideraba
habitual (més del 40% de los casos) tuvo
una frecuencia de sélo el 22%. Este resul-
tado concuerda con las experiencias de
Meneghello (10), Wiederhold (11) y He-
redia(12).

En el 60% de nuestros pacientes se en-
contraron eosinofilos en una proporcion
igual o mayor al 2%, lo que estd de acuerdo
con la observacién actual de que la presen-
cia de eosindfilos no excluye el diagndstico
de tifoidea (13). Es sorprendente el nimero
de casos que se diagnosticaron como fiebre
tifoidea solo con base en criterios clinicos o
serologicos (75% de los casos, aproxi-
madamente). Ese dato contrasta con otras
numerosas publicaciones donde el diagnos-
tico se fundamenta en el aislamiento de la
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Salmonella typhi en mas del 75% de los
casos (9, 14).

Es necesario hacer énfasis en la impor-
tancia de los estudios bacterioldgicos ya
que, como veremos mas adelante, otras
ayudas de laboratorio, como la seroa-
glutinacion para antigenos febriles, no
debe tenerse como criterio primordial en la
confirmacion del diagnoéstico. El mielo cul-
tivo, los hemocultivos, el coprocultivo y el
urocultivo son en su orden los mejores
medios de estudio.

El coprocultivo, si bien nos informa del
agente causal, carece de importancia en el
diagnostico de ingreso, ya que su maxima
positividad la alcanza a nivel de la tercera
semana de evolucion. Es util tener en cuen-
ta los detalles técnicos que aumentan la
positividad de este examen, como es el em-
pleo del frotis rectal y la siembra inmediata
de las muestras. Sin embargo, el coprocul-
tivo sigue siendo de gran interés epide-
mioldgico al dar de alta al paciente (15).

Referente al hemocultivo, este examen
es de gran valor en la primera semana de
enfermedad. Sin embargo, su rendimiento
es siempre inferior al 50%, aun con las téc-
nicas mas depuradas (12, 16, 17).

Respecto al mielocultivo alcanza su
maxima positividad en la segunda semana
de la enfermedad, 85%-90%, lo que es de
gran importancia dado que un alto porcen-
taje de los enfermos (41%) se hospitalizan
en tal momento (18). Desde el punto de vis-
ta bacterioldgico, el mielocultivo presenta
la ventaja de la mayor precocidad del
desarrollo bacteriano. Esto se explica por
una mayor cantidad de bacterias presentes
en la muestra, tanto por la constitucion
histologica de la médula o6sea (lagos san-
guineos), como por la existencia de gér-
menes intracelulares. Esta posicion dentro
de la célula evitaria la accion de los me-
canismos inmunitarios sobre los gérmenes
y en parte el efecto de los antimicrobianos.
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En nuestro medio no hemos tenido la
oportunidad de aislar Salmonella paratyphi
en pacientes con fiebre tifoidea. En el es-
tudio de Rivero y col. (14) el 86,6% de los
aislamientos correspondieron a Salmonella
typhi 'y el 13,4% restantes a Salmonella
paratyphi B. Otros estudios han corro-
borado que la Salmonella paratyphi B es la
mas frecuentemente informada en Ibe-
roamérica (18).

La respuesta al tratamiento fue fa-
vorable en los 40 pacientes que sobrevi-
vieron y es necesario mencionar que la elec-
cion de uno cualquiera de los tres anti-
microbianos utilizados obedecié al criterio
del médico tratante.

Respecto a la utilidad de la seroaglu-
tinacion para antigenos febriles en el diag-
nostico de la fiebre tifoidea los resultados
fueron desalentadores en nuestros casos,
donde un 20% aproximadamente tuvieron
aglutinaciones negativas al momento del
ingreso. Esta cifra representa el doble de
aglutinaciones negativas al comparar con la
epidemia de México, donde también se
utilizo el método de placa para el diagnos-
tico serologico (9). En total tenemos un
60% de casos que al momento del ingreso
tuvieron pruebas negativas o con titulos in-
feriores a 1:80. El hecho anterior nos per-
mite afirmar la poca utilidad de este
procedimiento diagndstico. A esta misma
conclusion han llegado otros autores y los
argumentos expuestos en contra de la
prueba de Widal han sido los siguientes:

1. En un 40-50% de los casos, espe-
cialmente con las aglutininas anti-O, y este
durante todo el transcurso de la enfer-
medad, no hay aumentos en los titulos de
los anticuerpos (19). En la epidemia de
tifoidea de Florida (8) s6lo un 24% de los
pacientes mostraron un aumento al cua-
druple o mayor en los titulos anti-O.

2. El tratamiento antimicrobiano tam-
bién impide la respuesta inmunoldgica
(20,21). En la epidemia mencionada an-
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teriormente, el 60% de los enfermos du-
rante la terapia antibidtica mostraron
titulos bajos o incluso descendentes (18).

3. La vacunacioén antitifoidica puede
producir un incremento significativo en el
titulo de anti-O que puede persistir incluso
hasta por un afio. Ademas, en los pacientes
vacunados se puede presentar un aumento
inespecifico en el titulo anti-O en el trans-
curso de muchas enfermedades febriles
(22).

4. Otras enfermedades infecciosas, in-
clusive la tuberculosis, y especialmente las
debidas a otros bacilos gram negativos,
pueden causar una elevacion no especifica
en los titulos de las aglutininas debido a

una reactividad antigénica cruzada (19,
23).

5. En muchos desdérdenes inmunolo-
gicos como el lupus eritematoso, la artritis
reumatoidea y la hepatitis cronica activa, se
han descrito anticuerpos capaces de reac-
cionar con los antigenos de la Salmonella
typhi (24, 25).

6. La falta de estandarizacion de los an-
tigenos comerciales es otro factor a tenerse
en cuenta. De Villier y col. (26) compa-
raron cuatro antigenos comerciales y re-
gularmente encontraron diferencias de dos
a cuatro titulos utilizando el suero de un
mismo paciente. Ademds se obtuvieron
grandes diferencias en los titulos anti-O al
enfrentar los mismos sueros con dos an-
tigenos "estandarizados" durante una
campafia de vacunacién en la Guayana
britanica en 1960 (27).

7. La interpretacion de los resultados de
las pruebas de aglutinacion necesita y
requiere de datos estadisticos sobre los
titulos normales en areas endémicas. Se
han establecido a través de diversas ex-
periencias, valores normales tan disimiles
como 1:80 y 1:240 (28, 29). En Antioquia
carecemos de tal informacion.
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En sintesis, podemos decir que la
prueba de Widal tiene grandes limita-
ciones, que en muchas ocasiones crea mas
confusién que aportes positivos para el
buen manejo del paciente y que por lo tan-
to se debe afianzar el concepto de que el
diagnostico de la tifoidea es clinico pero
requiere de la confirmacion bacteriologica.

SUMMARY

Between 1976 and 1979 we studied 41
hospitalized patients with clinical and bac-
teriological diagnosis of typhoid fever at
the University Hospital of Medellin.

Their main clinical manifestations were
fever (93%), chills (93%), vomiting (63%),
diarrhea (63%) and hepatomegaly (61%).
Intestinal perforation was the major com-
plication (10%). Blood cultures were the
principal diagnostic aid. Leukopenia and
increased O antibody titers (Widal test)
were occasional findings.
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