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Caso clinico
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Caso clinico

Nifia de 4 afos que acude derivada de atencion primaria por sindrome
febril prolongado de 15 dias de evolucion y sospecha de enfermedad de

Kawasaki

Refieren picos febriles diarios de hasta 40°C, con predominancia tarde-
noche y asocia sintomas catarrales leves, odinofagia y dolor abdominal

EXPLORACION FiSICA:

Antecedentes personales:
- Artralgias con autoinmunidad negativa

Antecedentes familiares:
- Madre con LES y sindrome
antifosfolipido con evolucion torpida

BEG

Labios resecos, con papilitis lingual

Hiperémia conjuntival no exudativa

Exantema maculopapular eritematoso tipo
habonoso en tronco

Adenopatias laterocervicales inflamatorias con

una derecha de mayor tamano -
X e
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Caso clinico

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS (Urgencias)

A/S: GOT 116U/L, GPT 93 U/L, PCR 0.82 mg/dL, PCT 0.17 ng/mL.

Hemograma y coagulacion basica normal

Sedimento de orina: Densidad 1.013, pH 6. Leucocitos negativos

Test estreptococo: negativo

Aspirado nasofaringeo: Adenovirus, Rino/enterovirus, Parainfluenza 1

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL TRAS EVALUCION INICIAL

ENFERMEDAD
KAWASAKI

MONONUCLEOSIS
INFECCIOSA

ADENOVIRUS

Ingresa para completar estudio y tratamiento
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Definicion

Valores normales

e Sitio de medicion: mas alta en
recto y timpano (+0,6°C) que la
oral. Piel -0,6°C mas baja

e Hora del dia: Valor minimo
temprano por la manana hasta
un valor maximo al final de la

tarde
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Definicion

Representa 15-25% de las consultas en servicios de
atencion primaria y urgencias

Miedo y malestar familiar

Baja prevalencia de infecciones graves

Procesos autolimitados

Si se prolonga puede suponer un gran reto para el
pediatra
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Fisiopatologia

Produccion Pérdida de calor
calor en tejidos en la periferia
S A @ W——
H
Centro termorregulador del hipotalamo CN
mantiene la temperatura interna entre s MR
37°y38°C *T‘ Seryigio s
Pediatria



Fisiopatologia

t Temperatura

Pirégenos exégenos
- Microorganismos
(endotoxinas) hipotalamico

Linfocitos, PMN, monocitos

Inftamacion \
Necrosss @ » L6—> “U hl;mm

Pirégenos enddégenos (citoquinas) I

termenal
Tumores

IA§ ,
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Fiebre sin foco

Fiebre <72 horos sin
diagndstico tras
anamnes y exploracion

Pseudo-FOD

Episodios febriles
sucesivos en contexto
de infecciones virales

de repeticion (p.e:

guarderia)

Definiciones

Enfermedad prolongada con
fiebre

Duracion fiebre > de la
esperado para el
diagndstico clinico

Fiebre recurrente

Intermitente que se
presenta a intervalos
irregulares

Fiebre origen
desconocido (FOD)

Fiebre de al menos 7 dias sin
causa conocida tras
evaluaciones basicas

Fiebre periodica

Episodios frecuentes, mas o
menos regulares y
estereotipados. Normalidad
entre episodios %
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Estudio FOD
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Etiologia

MISCELANEA

INFECCIOSA NEOPLASICAS
Sinusitis LLA
Toxoplasma INFLAMATORIA Linfomas
Mycoplasma

Osteomielitis
Leishmaniasis
Fiebre botonosa
mediterranea

34-50%

Enfermedad Kawasaki
Artritis ideopatica juvenil
Lupus eritematoso
sistémico

Enfermedad inflamatoria
intestinal

5-27%

4,5-17%

Fiebre inducida por farmacos
Fiebre facticia
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A MAYOR EDAD DEL PACIENTE Y MAYOR DURACION DE
LA FIEBRE, MENOR PROBABILIDAD DE PATOLOGIA
INFECCIOSA Y MAYOR DE PATOLOGIA TUMORAL,

CONECTIVOPATIA Y ENFERMEDAD INFLAMATORIA
INTESTINAL

Xe
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Estudio

En nifos con buen estado clinico, sin signos de alarma y con familias colaboradoras se
puede realizar de forma ambulatoria, sin embargo, si algun dato clinico o analitico es
preocupante, realizan pruebas de primer nivel que no esclarecen causa o persiste en el
tiempo deben ser hospitalizados para completar estudio

Antes de embarcarse en el estudio diagndstico detallado, es fundamental confirmar la
presencia de la fiebre en un entorno controlado
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Anamnesis

CARACTERISTICAS DE LA FIEBRE : Comienzo, duracién, intensidad, patron de presentacién

Patron intermitente: pico febril brusco con recuperacion posterior rapida. Se presenta en infecciones
bacterianas, tuberculosis y AlJ

ANANYA N
SN NS NS

Patron remitente: picos febriles con temperatura basal siempre elevada. En viriasis, endocarditis,

linfomas W

Patron mantenido: fiebre persistente con minimas variaciones. En fiebre tifoidea, brucelosis,...

M

**.
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SINTOMAS ASOCIADOS: cefaleas, diarrea, vomitos, exantemas, artralgias, dolor abdominal y

Anamnesis

0seo, astenia, anorexia o pérdida de peso

ANTECEDENTES PERSONALES Y FAMILIARES: raza, consanguinidad, enfermedades previas,

toma de farmacos, procesos intercurrentes (vacunacion, traumatismos)

CONTEXTO EPIDEMIOLOGICO: contacto con personas con infecciones activas, exposicion a

animales, viajes internacionales, consumo de alimentos (lacteos no pasteurizados, carnes

mariscos)

Tipo de animal

Normal

Perros

Caballos

Conejos, roedores
Reptiles, tortugas

Pajaros

Ovejas, cabras

Tabla 13-4. Enfermedades infecciosas asociadas al contacto con animales

Enfermedades infecciosas asociadas

Bartonella henselae, tularemia, Pasteurella multocida, Salmonella, Campylobacter, Cryptosporidium, Giardia
lamblia, Toxoplasma gondii, Toxocara cati, Echinacoccus, Ancylostoma braziliense, leptospirosis, Sporothrix
schenckii, Microsporum canis

Rabia, Brucella, Pasteurella multocida, Salmonella, Campylobacter, Giardia lamblia, Toxocara canis, Ancylostoma
caninum,leishmaniosis

Salmonella, Campylobacter, Cryptosporidium, Giardia lamblia, Clostridioides difficile, Brucella, Rhodococcus equi,
Coxiella burnetii

Tularemia, leptospirosis, fiebre por mordedura de rata (Streptobacillus moniliformis y Spirillum minus), rabia,
Salmonella, Pasteurella _

Salmonella, Edwardsiella tarda, Plesiomonas ** .
Psitacosis, criptosporidiosis, histoplasmosis, virus del Nilo Occidental

Escherichia coli, Campylobacter, Salmonella, Cryptosporidium,brucelosis, fiebre Q [Coxiella] tularemia
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Senos paranasales dolorosos

Aftas orales, desviacidn
amigdalina, candidiasis oral
(>2a)

Sudoracion, exantemas,
petequias, acropaquias, picaduras

Adenopatias

Inflamacidn o deformacion
articular, alteraciones
movilidad o posturas

antialgicas

Exploracion fisica

Glasgow, marcha, signos
meningeos, focalidad

Conjuntivas, agudeza visual,
fondo de ojo

Soplos o roces cardiacos, ruidos
respiratorios

Nddulos o aftas genitales,
palpacion testicular
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Pruebas complementarias

— LABORATORIO

* Hemograma con formula

* Frotis de sangre
periférica

« Bioquimica basica (LDH,
iones, ac.urico, albumina
y proteinas, PCR, VSG y
ferritina))

* Sedimento orina

Hemo/ Uro/Copro cultivo
Mantoux +/- IGRAs

Serologia: VEB, CMV,
Bartonella Henselae,

VIH

Si compatible: estudio

malaria

ler nivel

> MICROBIOLOGIA

o

IMAGEN

Y

» Radiografia torax
(todos)
Ecografia abdominal

I
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Pruebas complementarias
2° nivel

Repetir cultivos, ampliar serologias

Pruebas de imagen no realizadas en primer escaldn (TC, ecocardiografia, ecografia
abdominal)

Estudio de autoinmunidad e inmunodeficiencias(ANA, FR, ASLO, complemento, y
determinacion de inmunoglobulinas).

Interconsultas segun sospecha
3° nivel

Estudio genético dirigido

Biopsias ganglionares, estudio de médula dsea, TC de cuerpo entero (se administra

mucha radiacion y tienen poco rendimiento diagndstico), RMN total body s
@

PET-TC T
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Role of FDG-PET/CT in children with fever of
unknown origin

Jordy P Pijl 1, Thomas C Kwee 2, G E Legger ®, Helja J H Peters 3, Wineke Armbrust 3,
k *, Andor W J M Glaudemans 2

E H Schélvine

> 3

Pruebas de imagen no realizadas en primer escaldn (TC, ecocardiografia, ecografia

RY

M

Bi
m

PET-TC Servicio de
Pediatria

AAAAAAAAAAA

Results: In 53 out of 110 patients (48%), FDG-PET/CT identified a (true positive) cause of fever.
Endocarditis (11%), systemic juvenile idiopathic arthritis (5%), and inflammatory bowel disorder (5%)

were the most common causes of FUO. In 42 patients (38%), no cause of fever was found on FDG-
PET/CT. In 58 out of 110 patients (53%), treatment modifications were made after FDG-PET/CT. FDG-
PET/CT achieved a sensitivity of 85.5%, specificity of 79.2%, positive predictive value of 84.1%, and
negative predictive value of 80.9%. On multivariate logistic regression, C-reactive protein was
positively associated with finding a true positive focus of fever on FDG-PET/CT (OR = 1.01 (95% ClI
1.00-1.02) per mg/L increase in CRP), while leukocyte count was negatively associated with finding a
true positive focus of fever (OR = 0.91 (95% Cl 0.85-0.97) per 107 leu kocytes/L increase).

/
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Algoritmo de aproximacion diagndstica escalonada a la fiebre
de origen desconocido (FOD)

Estudio de forma ambulatoria deferionn cliti
(Atencidn Primaria o consultas exernas) ~ + UE1EN0M0C “_"" _d-_—:::::a

Ingreso hospitalario (la intensidad
. del color indica la necesidad de ingreso,
considerar fuertemente en 2° escalin)

-:% 'Q&

2. Historia clinica y exploracion
fisica exhaustivas (diarias)

1. Historia clinica y exploracion = Repetir hemacultivos (seriados)
fisica exhaustivas « Ampliar serologias segdn expasicidn:
Susperl[lzr medicacion no necesaria: Taxoplasma, Brucella, Francisella,
= Hemograma con frmula y frotis Ricketizia, Borrelia, virus hepatitis,
= Bioguimica (perfil hepético-renal, dengue y Lepfospira
LOH, iones, acido drico, albdmina y = Ecocardiografia
proteinas) * [Ecogratia abdominal (si no se habia
= RFA: PCR. V3G y ferritina realizado)
= Hemocultivo, analisis y cultivo de = [Estudio inmunoldgico (ANA, FR, ASLO,
orina €3, C4, CH50, AR50 e immunoglobulinas)
= Serologia: VEB_ CMV, VIH y Barfonella | | Si hospitalizado:
henselag = Valorar IC (Infecciosas, Reumatologia,
= PPDVIGRA Hemato-Oncologial

= Radiografia de térax

=« ;Viaje al tropice? Estudio de malaria

= ;Focalidad abdominal? Ecografia de
abdomen

= ;Sospecha fiebre tifoidea?
Coprocultivo

3. Historia clinica y exploracidn

fisica exhaustivas (diarias)

§i deterioro clinico: valorar inicio

arltlhmtloo empirico
« Citopenias, deterioro clinico: aspirado y
hiopsia MD

« Linfoadenopatias: biopsia ganglio
linfatico

* Valorar pruebas de imagen (TC, RM,
gammagrafia) si signos de localizacidn

= 5in signos de localizacidn y RFA
elevados: PET-TC con 18-FDG

* Alteracion hepatograma,
hepatomegalia, alteracion pruebas
imagen: considerar biopsia hepética

Dias de fiebre
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Biomarcadores
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Proteina C Reactiva

Molécula sintetizada en los hepatocitos como
respuesta a la |L-6

Actia como una opsonina

Se une a los microorganismos y a los
componentes fosfolipidicos de las células
danadas, activa el complemento y facilita la
eliminacion por los macrofagos

Aumenta en funcion de la gravedad de la
infeccion y ayuda a monitorizar respuesta al
tratamiento

« Seeleva a las 6-8h del inicio de la infeccion.

« Maximo a las 36-48h

Falsamente disminuida en :

Insuficiencia hepatica (Child-pugh

C)

Dosis altas de corticoides (>1
mag/kg/dia)

inhibidores de la IL-6 (Anti-IL6

siltuximab) o frente al receptor de

IL-6 (tocilizumab, sarilumab)

X @
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* 0,5-2ng/mL: Sugestivo de infeccién bacteriana

Procalcitonina (PCT) localizada

« 2-10ng/mL: Alta probabilidad de infeccion
bacteriana grave o sepsis

Pépt|d0 de 11633, COdiﬁcadO por el. gen de '.a ° > 10 ng/ml_ SepS|S severa o ShOCk Sépt|co

calcitonina 1 altamente probable

El interferon gamma secretado principalmente
en las infecciones viricas atenua la produccion
de PCT. Esta caracteristica lo convierte en el
marcador mas especifico de infeccion
bacteriana

Falsamente disminuida en :

* Infecciones bacterianas
localizadas como la amigdalitis,
sinusitis, cistitis, abscesos o
empiemas

* Infecciones fungicas por candida,
en aspergilosis y mucormicosis

e Sube 4-6h tras inicio de infeccion
e Maximoalas 12-18h

Elevacion y eliminacion mas precoz que PCR

@«
X @
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Presepsina (CD14)

Fragmento de la glucoproteina CD14

CD14 es un receptor presente en monocitos y
macrofagos que reconoce las estructuras de
superficie de las bacterias

Cuando se une a los antigenos se libera la
presepsina a sangre

Especifico de infecciones bacterianas,
especialmente las infecciones por bacilos gran
negativos (infeccion urinaria o intraabdominal)

Ventajas:

Aumento en las primeras 2 horas

Mayor precisidn en sepsis producidas por
Bacilos Gram negativos

Mas estudiado en neonatos

Se puede obtener en 20 minutos

< 200 pg/mL — Normal (descarta sepsis)

200 - 400 pg/mL — Posible infeccidon o
inflamacion leve

400 - 1000 pg/mL — Alta probabilidad de
infeccidon bacteriana o sepsis inicial

>1000 pg/mL — Sepsis severa o shock séptico
altamente probable

@
A
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Presepsina (CD14)

Presepsin for the Diagnosis of Neonatal Early-Onset
Sepsis: A Systematic Review and Meta-analysis 2018

Chiara Poggi 1 Ersilia Lucenteforte 2, Davide Petri 2, Salvatore De Masi 3, Carlo Dani ' #

Conclusions and relevance: Results of this systematic review and meta-analysis suggest that
presepsin was an accurate biomarker of EOS. Clinical trials are warranted to assess its usefulness and
safety to reduce early antibiotic exposure, particularly in preterm newborns.

Presepsin as a diagnostic marker of sepsis in children

and adolescents: a short critical update 2023

Lavinia Capossela T Gaia Margiotta 2 Serena Ferretti 2, Antonietta Curatola #, Chiara Bertolaso 2,
Valeria Pansini ©, Lorenzo Di Sarno 7, Antonio Gatto 2

and presepsin risk cut-offs. Conclusions: Presepsin seems to be a new useful marker for early

diagnosis of sepsis, even in a pediatric emergency setting. Being a new marker of sepsis, more studies =
are required to better understand its potential.

@
v/ SV
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En la fase inicial de la sepsis, los monocitos aumentan de
tamano en respuesta a senales proinflamatorias
desencadenadas por loa PAMPs (patrones moleculares
asociados a patdégenos)

La medicidon de este parametro por tanto seria interesante
ya que podria identificar de forma precoz el desarrollo de
sepsis

Se consideran pacientes con riesgo de sepsis los que
tengan mas de 20 fL, y se eleva independientemente de
la etiologia

@
v/ SV
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caso clinico
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Caso clinico

A su ingreso se realiza anamnesis completa y

exhaustiva donde se averigua que ademas del

proceso febril actual, la paciente presenta cuadros de 2024

fiebre de unos 7-8 dias de evolucion, una vez al

mes desde hace dos aios (comprobados en SIA) L “ ===

Se atribuyen a procesos virales autolimitados, otitis
medias agudas de repeticion y otras infecciones
comunes para su edad, tratandose en muchas
ocasiones con antibioticos aunque con persistencia
de la fiebre a pesar de estos

La sintomatologia que acompana a la fiebre en estos
cuadros suele ser: artralgias, odinofagia,
adenopatias cervicales y en alguna ocasion aftas

orales e
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Caso clinico

NO cumple criterios diagndsticos de Enfermedad de
Kawasaki, aunque se realiza por precaucion el estudio
cardioldgico que es normal

Tras la extraccion de cultivos y pruebas
microbioldgicas ante posible patologia infecciosa se
inicia tratamiento antibidtico con cefotaxima y tras es
aislamiento del Mycoplasma se anade azitromicina .
Sin embargo, persiste la fiebre

Ante los antecedentes familiares y la clinica sugestiva
se realiza interconsulta a Reumatologia

Se revisa historia clinica y se explora en conjunto y se
establece el diagndstico de sospecha de SINDROME
PFAPA vy se inicia tratamiento corticoideo

4 de septiembre

| Sindrome PFAPA
¢ f’ - o 5
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Caso clinico

e Tras inicio de corticoides la fiebre cede de
manera subita

e Ante excelente evolucion de decide alta a
domicilio con tratamiento con colchicina y
prednisolona, a la espera de resultados del
estudio inmunoldgico y la genética

e En citas de revision posteriormente muy buena
evolucion, con episodio autolimitado de fiebre de
1 dia de evolucidn

e Se trata de un caso abierto que se maneja de
manera interdisciplinar y del cual no tenemos
diagndstico definitivo

X @
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Conclusiones

La FOD es un proceso poco frecuente en pediatria pero que puede suponer un gran reto tanto para
los profesionales como para los pacientes

Antes de iniciar el estudio de FOD hay que constatar la presencia de la fiebre en un entorno
controlado y siendo rigurosos con la medicion, siendo utiles los calendarios de fiebre

A mayoria de estos pacientes si presentan buen estado general y cuentan con familias implicadas
se pueden estudiar a nivel ambulatorio en atencion primaria. Si el paciente empeora o se necesitan
mas recursos de los disponibles en atencion primaria se debera ingresar

A pesar de ser un topico, en esta entidad la anamnesis y la exploracion fisica detallada son
esenciales para el diagndstico, ya que suelen ser pacientes que han pasado por multiples
profesionales

El algoritmo diagndstico a seguir debe ser escalonado, personalizado y se debe evitar la iatrogenia

lo maximo posible -
P X @
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