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Es posible que la fiebre sea la manifestacién de en-
fermedad mds antiguamente reconocida. Se encuentra
presente en descripciones escritas desde los inicios mis-
mos de la historia, si bien su significacién ha variado
mucho en las distintas culturas con el paso del tiempo.
Las civilizaciones mds antiguas demostraron un extenso
conocimiento de la fiebre, la cual era temida por las per-
sonas e interpretada en general como un castigo divino y
como un indicador de muerte probable. Eso se mantuvo
inalterable durante siglos, hasta que en la antigua Grecia
del siglo V a.C. los médicos comenzaron a considerar la
fiebre como un fenémeno beneficioso para el huésped
que cursaba una infeccién. Varios escritos que compo-
nen el Corpus hippocraticum dan cuenta de ello. Un nue-
vo cambio radical en la connotacién de la fiebre sucedié
luego en el siglo XIX, cuando los médicos y cientificos
que dieron origen a la medicina experimental volvieron
a considerarla como un fenémeno nocivo y muchas ve-
ces como una enfermedad en si misma. Surgen en esos
afos, de la mano de los avances en microbiologia, los
nombres de muchas enfermedades llamadas “fiebres”
(fiebre reumdtica, fiebre tifoidea, fiebre de malta, fiebre
amarilla, etc.). Claude Bernard (1813-1878), el gran fi-
sidlogo francés, describié el concepto de homeostasis,
incluida la térmica, y demostré que los animales morfan
rdpidamente cuando la temperatura excedia 5-6°C los
valores normales, sugiriendo que la fiebre efectivamen-
te era dafiina. En el mismo sentido, Sir William Osler
(1849-1919) declard por aquellos tiempos: “la humani-
dad tiene tres enemigos: la fiebre, la hambruna y la guerra,
pero por lejos la fiebre es el mayor”!

La valoracién que tiene hoy la fiebre no es muy
diferente, siendo su presencia un hecho francamente ne-
gativo. En la actualidad la fiebre es uno de los motivos

de consulta més frecuentes y es causa habitual de preo-
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cupacién de los padres en relacidn a sus hijos. En con-
cordancia, los antitérmicos se encuentran entre los far-
macos mds usados en el mundo.” Es indudable que son
ciertas algunas consideraciones que justifican, al menos
parcialmente, ese temor tan visceral e inconsciente a la
fiebre: pueden generar convulsiones febriles en nifos,
y los efectos metabdlicos pueden ser peligrosos en pa-
cientes con patologl’a cardfaca o respiratoria severa, o en
aquellos cursando shock séptico, por ejemplo.> No obs-
tante, un enfoque evolucionista permite destacar ciertos
argumentos acerca del beneficio potencial de la fiebre
durante el curso de una enfermedad. El aumento de la
temperatura acelera de manera notable una variedad de
respuestas inmunoldgicas, incluyendo la movilidad y la
capacidad fagocitica de los leucocitos polimorfonuclea-
res, y la activacion, proliferacién y diferenciacién de los
linfocitos, asi como la produccién de inmunoglobulinas
y citocinas. La fiebre se asocia también con una dismi-
nucién de niveles circulantes de hierro libre, el cual es
un nutriente esencial para muchas bacterias patogénicas.
Otro hecho importante es que muchos virus disminu-
yen su tasa de replicacién cuando la temperatura exce-
de los 37°C, y que algunas bacterias son definidamente
termosensibles. Basindose en estas observaciones, varios
autores resaltan la posibilidad de ser tolerantes, en cierta
medida, con la fiebre. La controversia generada, no obs-
tante, continda sin saldarse.

Un hecho destacable en toda esta febril historia
de vaivenes, es que hace apenas un siglo la fiebre era
usada como tratamiento para la sifilis. Desde sus pri-
meras descripciones (sin entrar en discusiones acerca
de su origen), la sifilis fue una enfermedad muy pre-
valente que sin tratamiento evolucionaba de manera
natural a lesiones crénicas muy incapacitantes, espe-

cialmente las neuroldgicas. Entre éstas se encontraba
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la pardlisis general progresiva, uno de los sindromes
tardios de la neurosifilis, que por ese entonces consti-
tufa una de las causas mds frecuentes de demencia e in-
capacidad motriz. Durante varios siglos el tratamiento
de la sifilis gird alrededor del mercurio, que se indicaba
mayormente en forma de cloruro de mercurio, una sal
muy téxica. Recién en 1910 Paul Ehrlich (1854-1915)
introdujo un compuesto arsenical, la arsfenamina, la
cual se administraba de manera conjunta con bismuto
o mercurio. Si bien era un avance y las formas prima-
rias/secundarias mejoraban, los pacientes asi tratados
continuaban evolucionando a formas de neurosifilis
indefectiblemente.’

Julius Wagner-Jauregg (1857-1940) fue un médi-
co austriaco que, mientras concurrfa a la Universidad de
Viena, observé que los pacientes con ciertas enfermeda-
des psiquidtricas impresionaban mejorar cuando pade-
cfan una infeccién febril intercurrente. Esta mejoria con
la fiebre era particularmente notoria en aquellos pacien-
tes afectados por pardlisis general progresiva. Durante
algunos afos estuvo perfeccionando un método para ge-
nerar fiebre de manera lo mds controlada posible en es-
tos pacientes. Primero intent$ inoculando Sereptoccocus
pyogenes, pero algunos casos de sepsis hicieron inviable
el método. Luego probé con tuberculina, pero el pro-
cedimiento era muy poco reproducible y efectivo. En
1917 se le ocurrié la forma de generar fiebre terapéutica

de manera mds apropiada: inoculé sangre de pacien-
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tes con malaria. La ventaja consistia en provocar una
enfermedad ciclicamente febril, con un patdgeno que
provocaba una enfermedad leve (se usaba Plasmodium
vivax y no Plasmodium falciparum, mds agresivo) y con
la posibilidad de administrar un tratamiento efectivo, la
quinina, si era necesario. Habfa nacido la “piroterapia’,
cuyos resultados fueron los mejores encontrados hasta
esos dias, con una tasa de mejorfa o completa remisién
superior al 50% de los casos. Ese descubrimiento le
valié a Wagner-Jauregg el premio Nobel de Medicina
en 1927.¢ La piroterapia (combinada con arsfenamina)
continud siendo el tratamiento més efectivo y utilizado
para pardlisis general progresiva, hasta que en 1943 Ma-
honey, Arnold y Harris usaron por primera vez penicili-
na en cuatro pacientes, obteniendo la curacién de todos
ellos. Poco después de eso, la penicilina pas6 a ser el
medicamento disponible mds eficaz para el tratamiento
de la sifilis en cualquiera de sus formas.> ¢ La termo-
sensibilidad del Zreponema pallidum es un hecho bien
conocido, que permite explicar la eficacia de la pirotera-
pia. La enzima 3-fosfoglicerato mutasa (3-FGM) resulta
ser inactivada a temperaturas cercanas a 39-40°C. Dado
que 1. pallidum s6lo puede generar ATP a través de glu-
cdlisis, la 3-FGM es una enzima clave para la viabilidad
de la espiroqueta.”

En épocas de cambios vertiginosos, el devenir de la
fiebre nos recuerda que algunos demonios actuales fue-

ron santos no hace mucho.
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