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Editorial
Fiebres que no deberian matar

Entre julio de 1934 y agosto de 1936, 65 personas desarrollaron un sindrome febril agudo y grave en la
poblacién de Tobia (Cundinamarca) que, por entonces, contaba con 260 habitantes, aproximadamente.
Solo tres de estos pacientes sobrevivieron y la mayoria de los que murieron eran menores de 30 afios.
En varios casos, familias enteras sucumbieron a la enfermedad, por lo que los habitantes de la zona
decidieron quemar las casas, incluso su contenido, cuando ocurria una muerte. Un equipo del Instituto
Nacional de Higiene, bajo la direccién de Luis Patifio Camargo, y después de una exhaustiva y minuciosa
investigacion, logré determinar que el agente etioldgico de la fiebre de Tobia era Rickettsia rickettsii (1),
la misma bacteria causante de la fiebre manchada (petequial o exantematica) brasilera y la fiebre
manchada de las Montafias Rocosas.

Las rickettsias son bacterias intracelulares obligadas transmitidas por artropodos que infectan,
principalmente, las células endoteliales de los vasos sanguineos. Estas bacterias tienen una distribucién
global y causan enfermedades agudas con compromiso sistémico que pueden ser letales si no reciben
tratamiento antibidtico adecuado y oportuno (2,3). Las rickettsias que causan enfermedades en humanos
han sido divididas en dos grupos, tifo y fiebres manchadas, con base en sus caracteristicas biolégicas
e inmunoldgicas (4).

El dafio a las células endoteliales causado por las rickettsias se ve reflejado en las caracteristicas
clinicas (5); por ejemplo, en los pulmones y el cerebro causan las manifestaciones mas graves de las
rickettsiosis: edema pulmonar no cardiogénico, neumonia intersticial, cambios neurolégicos focales,
convulsiones y coma (6,7). Otras manifestaciones graves incluyen falla renal aguda (8), fenébmenos
hemorragicos, edema periférico e hipotension hipovolémica debido a la pérdida de fluidos intravasculares

).

Sin embargo, uno de los mayores problemas clinicos de las rickettsiosis es que las manifestaciones
tempranas son similares a las de lainfluenzay el dengue y las presentaciones clinicas descritas como
clasicas no son tan frecuentes (10,11). El cuadro clinico inicial suele incluir fiebre, cefalea intensa,
mialgias, malestar general, exantema, nauseas, vomito y dolor abdominal. Ocasionalmente, se presenta
ictericia. Cuando el exantema se presenta (s6lo una tercera parte de los casos), aparece hacia el tercer
dia de la enfermedad; se caracteriza por ser maculo-papular, comenzar en las mufiecas y tobillos, y
esparcirse posteriormente en forma centripeta hasta comprometer el tronco. No es raro que el exantema
involucre las palmas de las manos y las plantas de los pies y, de hecho, éste es un signo muy
sugestivo (12).

En diciembre de 2003, Jorge Boshell, director del Instituto Nacional de Salud, me informé de una
posible reemergencia de la fiebre de Tobia en la vecina localidad de Villeta. Los casos ocurridos alli
fueron investigados por la Secretaria de Salud de Bogota, la Secretaria de Salud de Cundinamarca, el
Instituto Nacional de Salud y la Corporacion Colombiana de Investigacion Agropecuaria, CORPOICA.
A esta Ultima entidad se le solicité confirmar el diagnéstico de babesiosis humana hecho en un laboratorio
clinico particular; este diagnostico fue descartado. Este diagnéstico inicial fue descartado pues se
basé en un artefacto de fijacion y secado de un extendido de sangre periférica (13).



El primer caso letal ocurri6 a finales de noviembre de 2003. La paciente fue remitida de Villeta a un
hospital publico de Bogotd, con un cuadro febril. Alli recibié tratamiento antibidtico y se le dio salida sin
que presentara mejoria de los sintomas. Posteriormente, fue admitida en otro hospital publico de
Bogota donde fallecié tras presentar choque y falla respiratoria. La siguiente paciente era una familiar
de la primera fallecida, quien desarroll6 un sindrome similar después de asistir a las ceremonias funebres
en Villeta. A mediados de diciembre, la paciente fue admitida en otro hospital publico de Bogota
(diferente de los dos anteriores), con sindrome de dificultad respiratoria. A pesar del tratamiento con
cefalosporinas de tercera generacion, la paciente, quién ademas estaba embarazada, falleci6. Por
medio del andlisis de inmunohistoquimica de los tejidos de autopsia y PCR con determinacion de la
secuencia del producto, fue posible establecer el diagnéstico de fiebre exantematica causada por R.
rickettsii (14).

Con el apoyo de la Facultad de Medicina de la Universidad de Los Andes, el Instituto Nacional de Salud
y la Secretaria de Salud de Cundinamarca (incluido al Hospital Salazar de Villeta) logramos que
Colciencias financiara un proyecto para investigar la epidemiologia de las rickettsiosis en el area rural
del municipio de Villeta. Con este estudio logramos identificar posibles garrapatas vectores
(particularmente, Amblyomma cajennense y Rhipicephalus sanguineus) y determinamos la
seroprevalencia contra rickettsias del grupo de las fiebres petequiales, manchadas o exanteméticas en
la poblacion rural (alrededor de 40%) (Hidalgo M, Sdnchez R, Orejuela L, Hernandez J, Walker DH,
Valbuena G. Prevalence of antibodies against spotted fever group rickettsiae in a rural area of Colom-
bia. Am J Trop Med Hyg. 2007; en prensa).

Uno de los aspectos mas importantes del trabajo de investigacion realizado fue la participacién de un
antropd6logo médico y su equipo. El trabajo de campo de estos cientificos sociales nos permitio ajustar
la encuesta de tal forma que su contenido y la forma de transmitirlo se ajustara a la cultura y creencias
de la poblacién local. Ademas, el trabajo antropoldgico mostré como las fiebres exantematicas causadas
por rickettsias son invisibles o inexistentes para los habitantes de las veredas de Villeta. Las razones
son multiples; una de ellas es que las garrapatas forman parte de la vida cotidiana y nunca se les
habian presentado como vectores de enfermedades humanas.

Otrarazon es que la percepcion de la asociacion entre fiebre y dengue es particularmente fuerte tanto
entre los habitantes del &rea rural de Villeta, como entre los profesionales de la salud del hospital
regional. M4&s aln, no existe una necesidad sentida de controlar y prevenir estas enfermedades porque
los casos que se han presentado no se han diagnosticado. De hecho, un caso fatal ocurrido en mayo
de 2004, en el que nosotros confirmamos la presencia de R. rickettsii mediante cultivo y aislamiento
(14), fue diagnosticado clinicamente y manejado como dengue; es decir, no recibi6 el tratamiento
antibiotico adecuado consistente en doxiciclina.

Estas enfermedades no se diagnostican, no solo por la carencia de tecnologia para el analisis de
laboratorio sino, también, por la ausencia de la sospecha clinica por falta de conocimiento de los
profesionales de la salud y la formulacion de tratamiento empirico fuera del contexto médico. Por otro
lado, la ausencia de sospecha clinica se debe, en parte, a la presentacion enmascarada de las rick-
ettsiosis. La ausencia del exantema en muchos casos, la presencia de otros sintomas como ictericia,
vomito y diarrea, y la carencia de historia de exposicion a garrapatas, son muy frecuentes en casos de
rickettsiosis del grupo de las fiebres manchadas (2).

Es interesante anotar que la facilidad de obtencion de antibidticos econdémicos y efectivos contra las
rickettsias, como las tetraciclinas, puede prevenir la presentacion de casos graves de rickettsiosis
(15). Esto, posiblemente, ocurre en Colombia, puesto que los habitantes de zonas rurales acuden, sin
consulta ni formula médica, directamente a farmacias donde obtienen una combinacion de tetraciclinas
y diversos agentes antigripales (llamada “matrimonio”). Una dosis de este antibiético podria ser suficiente



para inclinar la balanza a favor del sistema inmune. En Brasil, se ha sugerido que circunstancias
similares pueden explicar la ausencia de reportes de fiebre manchada brasilera en ciertas zonas conocidas
por la presencia histérica de esta enfermedad (16). Esta situacion contrasta con la que se ha reportado
en otros paises donde el uso empirico de trimetoprim-sulfametoxazol no es solamente inefectivo con-
tra las rickettsias sino, ademas, posiblemente nocivo (17).

Ademas del estudio de seroprevalencia en Villeta, analizamos muestras recolectadas por el Instituto
Nacional de Salud en varios sitios centinela para la vigilancia de sindromes febriles y encontramos
casos positivos en multiples areas (18). También, logramos documentar la presencia de tifo en ratones
0 endémico en el norte del departamento de Caldas y contribuimos al diagnéstico de los brotes de
rickettsiosis ocurridos recientemente en Antioquia y Cérdoba. En este Gltimo departamento, Miranda et
al. ya habian reportaron una seroprevalencia de 49% contra rickettsias del grupo de las fiebres manchadas
en una localidad (19). Los datos anteriores y una comunicacion personal de Jorge Boshell, que indicaban
gue se habian presentado casos de rickettsiosis en otras areas de Cundinamarca (en los afios 80) y en
los alrededores de Bucaramanga (en la década de 1950), sugieren que las enfermedades causadas por
rickettsias son prevalentes en nuestro pais. Las condiciones epidemioldgicas favorables, incluidos la
presencia de vectores, las actividades humanas gue facilitan el contacto con los vectores y el clima
propicio, apoyan esta nocion.

Las rickettsiosis representan un desafio en términos de salud publica debido a mdltiples aspectos,
entre otros, la complejidad social, la dificultad del diagnostico debido a su asociacion con otras
enfermedades febriles, la nosologia popular dominante y la aparicion en zonas de alta precariedad
social.

El trabajo presentado en este niimero por el grupo de Marcelo Labruna, de la Universidad de S&o Paulo,
Brasil, representa un avance significativo al demostrar la importancia del andlisis de posibles hospederos
vertebrados de rickettsiosis. La identificacion de hospederos en nuestro medio permitiria identificar
otras rickettsias circulantes en Colombia y plantear estrategias de vigilancia basadas en el analisis de
animales centinela.

Debido a que la principal causa de mortalidad en pacientes con rickettsiosis es la demora en el tratamiento
antibiético adecuado con tetraciclinas (20), el diagndstico presuntivo, basado en claves clinicas y
epidemioldgicas, y el tratamiento temprano son esenciales. Es importante recordar que las fiebre
exantematicas causadas por rickettsias, particularmente por R. rickettsii, son enfermedades muy graves
y potencialmente fatales, que afectan individuos inmunocompetentes de cualquier edad. Es, por tanto,
muy importante identificar las zonas endémicas de Colombia para que los médicos de estas zonas
administren tratamiento empirico con doxiciclina a pacientes con fiebre alta, cefalea intensa y mialgias.
Este tratamiento no le haria dafio a un paciente con dengue u otra enfermedad viral, mientras que si
puede salvar la vida y prevenir secuelas en pacientes infectados con rickettsias.
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