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Se han estudiado 106 trabajadores de entre 1.000
de una factoría de fibras sintéticas provistas de insta-
laciones de aire acondicionado con humidificadores.
Treinta y seis de ellos evidenciaron clínica compatible
con alveolitis alérgica extrínseca (3,6 % sobre el total
de operarios). Diecinueve presentaron clínica aguda
(52,7 %), y 17 clínica subaguda (47,3 %). Se objetivó
el valor diagnóstico de la historia clínica y de la
prueba de provocación en el lugar de trabajo. Las in-
tradermorreacciones, las precipitinas en sangre y la
radiología de tórax fueron escasamente rentables. El
estudio de los barros y del agua de los humidificado-
res demostró la presencia de diversos microorganis-
mos con escasos actinomicetos termofílicos.

Tres años después de la limpieza de los humidifica-
dores, objetivamos un nuevo caso de alveolitis.
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Fever due to humidifíers. A study of
36 cases in a synthetic fiber mili

The authors studied 106 workers of 1,000 in a
synthetic fiber mili equiped with an airconditioning
systems vvith humidifiers. Clinical signs compatible
with extrinsic allergic alveolitis were found in
(3.6%/1,000 workers) of (hese, 19 (52.7%) had
acute clinical signs and 17 (47.3 %) subacute
symptoms. The clinical history and challenge test in
the work place were found useful diagnostic aids. The
intraderinal reactions, blood precipitin tests and chest
films were not efficacious. Study of the bars and wa-
ter of the humidifiers revealed the presence of various
microorganisms with scant thermophylic actinomyce-
tes.

Three years after humidifiers were cleaned a new
case of alveolitis was diagnosed.

Introducción

La alveolitis alérgica extrínseca (AAE) es un
proceso inflamatorio del parénquima pulmonar
secundario a la inhalación de ciertos polvos orgá-
nicos antigénicos'. Esta enfermedad cuya patoge-
nia fue en un principio atribuida a una reacción
tipo III de la clasificación de Gell y Coombs, pos-
teriores estudios2'6 han involucrado a la reacción
de hipersensibilidad retardada (IV de Gell y
Coombs). El cuadro clínico se caracteriza típica-
mente por disnea, tos improductiva, fiebre y aste-
nia que aparecen de 4 a 8 horas después del con-
tacto con el antígeno cediendo con la separación
de éste unas 24/48 horas después. Sin embargo,
en otros pacientes aparece una sintomatología
más solapada y progresiva consistente en astenia,
disnea y ocasionalmente febrícula y pérdida de
peso.

Dentro de las alveolitis alérgicas extrínsecas, la
fiebre de los humidificadores ha pasado de ser
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una rareza descrita por primera vez en 19707, a
ser motivo de numerosas comunicaciones8"15, e in-
cluso de un simposium en Cardiff en diciembre
de 1976.

La enfermedad se produce por contaminación
de los sistemas de humidificación en ocasiones
por actinomicetos termófilos, aunque en otras se
ha involucrado a un «pool» de antígenos proce-
dentes de microorganismos tan diversos como
amebas, bacterias gram negativas, hongos, actino-
micetos termófilos, etc.

Material y métodos

En 1977 tuvimos ocasión de estudiar 106 obreros de entre
mil de una factoría de fibras sintéticas en la que por necesida-
des de fabricación se utilizaban gigantescas instalaciones de aire
acondicionado con humidificadores para mantener la tempera-
tura constante y un alto grado de humedad.

Los 1.000 trabajadores estaban expuestos al medio ambiente
creado por dichos humidificadores. Ciento seis de ellos fueron
visitados en nuestro servicio al sernos remitidos por el médico
de empresa por presentar clínica respiratoria. A estos 106 pa-
cientes se les interrogó cuidadosamente en busca de síntomas
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compatibles con alveolitis alérgica extrínseca (AAE), como dis-
nea, fiebre, mialgias, tos, a las 4-8 horas de su entrada en el
trabajo, haciendo hincapié en la presentación o no de sintoma-
tología más florida los lunes y la disminución de ésta en perio-
dos vacacionales. De los 106 trabajadores, se seleccionaron 36
que presentaron los síntomas anteriormente descritos. Poste-
riormente, se realizó a todos ellos historia clínica, radiografía de
tórax, analítica sanguínea y urinaria de rutina, inmunoglobuli-
nas séricas (IgG, IgA, IgM, IgE), complemento (C3, C4), au-
toanticuerpos, precipitinas y pruebas cutáneas a Apergillus
fumigatus, niger, nidulans, flavus y terreas y Micropolyspora
faeni. Se consideró positiva una reacción cutánea cuando la pá-
pula era superior a 10 mm. Se realizó cultivo de los barros y
del agua de los humidificadores, así como precipitinas frente a
los antígenos allí encontrados. La espirometría fue practicada
en todos ellos, pero al no poder realizarse esta técnica antes y
después de la exposición, no consideramos de utilidad mencio-
nar los resultados. Finalmente se les practicaron pruebas de
provocación, haciendo volver a los pacientes al ambiente conta-
minado después de un periodo de baja laboral, bajo control
clínico directo de nuestra parte.

Resultados

De los 106 trabajadores estudiados se vio que
36 de ellos presentaban clínica compatible con al-
veolitis alérgica extrínseca, de forma muy suges-
tiva. De ellos 29 eran varones (80,5 %) y 7 muje-
res (19,5 %), con un rango de edad entre 24 y 54
años (x = 38,2 %); 22 eran fumadores (61,2 %) y
14 no lo eran (38,8 %). Diecinueve presentaban
clínica de forma aguda, con fiebre alta, disnea,
astenia, mialgias y tos a las 4 y 8 horas de su en-
trada en la factoría (52,7 %). Los otros 17
(47,3 %) en cambio presentaban un cuadro sola-
pado consistente en astenia, disnea progresiva y
febrícula.

En la exploración física se objetivaron crepitan-
teá básales en ocho de los pacientes agudos
(42,1 %) y en 13 de los subagudos (76,4 %).

Los informes radiológicos de tórax en proyec-
ciones posteroanterior y lateral de los 106 obreros
revelaban patrón intersticial en 78 de ellos
(73,5 %), no observándose relación entre el pa-
trón radiológico y la exploración clínica. En tres
de los pacientes con historia evidente de alveolitis
alérgica extrínseca de tipo agudo (8,3 %) se obje-
tivó a las seis horas de la exposición imagen de
condensación intersticioalveolar compatible con
neumonitis y en una posterior exposición, uno de
ellos presentó edema alveolar difuso bilateral.

El estudio inmunológico reveló cifras de IgG
elevadas en 11 de los 17 pacientes considerados
subagudos (64,7 %), con una media de 2.129
mg/100 mi, mientras que los otros seis presenta-
ban cifras normales con una media de 1.105 mg/
100 mi. Entre los 19 que presentaban clínica
aguda encontramos cifras elevadas en nueve de
ellos (47,3 %) con una media de 2.600 mg/100
mi, mientras que los otros 10 (52,7 %), presenta-
ban cifras normales con media de 973 mg/100
mi. En cuanto a la IgM se hallaron en los subagu-
dos cifras elevadas en ocho (47,5 %) con un valor
medio de 590 mg/100 mi, siendo normal en los

otros nueve (52,5 %) con media de 103 mg/100
mi. En los agudos, ocho (42,1 %) tenían valores
altos con medias de 486 mg/100 mi y en los 11
restantes (57,9 %), normales con media de 163
mg/100 mi. Los valores de IgA de sólo tres pa-
cientes catalogados de subagudos y dos de los
agudos presentaban cifras elevadas, siendo el
resto de las determinaciones de los demás pacien-
tes normales. Las cifras de IgE fueron normales
en los subagudos, mientras que resultaron altas en
cinco de los agudos.

Los valores C3 y C4 fueron normales en todos
los pacientes, así como los anticuerpos antinuclea-
res, antimitocondriales y antimúsculo liso.

Los resultados de las precipitinas séricas del
grupo diagnóstico de «fiebre de los humidificado-
res» se recogen en la tabla I. De los 70 pacientes
que no fueron diagnosticados por nosotros de al-
veolitis alérgica extrínseca, 37 presentaron preci-
pitinas positivas: 20 a A. terreas, tres a A. nidu-
lans, 12 a A. niger, seis a Candida albicans, uno a
A. flavusy 25 a M. faeni.

En la tabla II, podemos observar las reacciones
cutáneas inmediatas y tardías a diversos antíge-
nos, tanto en los pacientes subagudos como en los
agudos.

Dentro del grupo de subagudos, en dos pacien-
tes hubo positividad en la prueba precoz y tardía
a A. niger y en otro, prueba precoz y tardía posi-
tivas a A. niger y A. nidulans. Sólo en uno de es-
tos tres casos se comprobó la existencia de preci-
pitinas a A. niger. En el grupo de agudos, la
correlación entre pruebas positivas precoces y tar-
días ocurrió en 7 pacientes: tres a A. fumigatus,
uno a A. terreus, uno a A. niger, uno a A. flavus
y a A. fumigatus sólo en un paciente hubo preci-
pitinas positivas correspondiéndose con pruebas
cutáneas positivas precoces y tardías, tratándose
de A. niger.

En 22 de los 74 considerados sanos se aprecia-
ron pruebas cutáneas precoces y/o tardías para
estos antígenos.

En cuanto al cultivo del agua y de los barros de
los humidificadores, la población microbiana en-
contrada fue heterogénea como podía ser espe-
rado del agua expuesta al aire, hallándose orga-
nismos gram negativos, hongos y protozoos
(véase tabla III). Las bacterias más abundantes
fueron del grupo klebsiella y proteus. Se aislaron
muy pocos actinomicetos termofílicos (no más de
dos colonias por placa) que podían además repre-
sentar esporas tomadas de la atmósfera. Se halla-
ron amebas en casi todas las muestras.

Se prepararon a partir del material contami-
nante de los barros y del agua antígenos para la
demostración de anticuerpos precipitantes en el
suero de 25 de los 36 pacientes, encontrándose
evidencia clara de exposición a los materiales ais-
lados de las muestras de agua y barros en veinte
de estos 25 pacientes.
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TABLA I
Anticuerpos precipitantes en los 36 sujetos

diagnosticados de «fiebre de los humidificadores» entre los 106 estudiados.

n." paciente

5
16
29
32
36
42
43
44
48
49
59
65
69
72
76
90
94
96
98

2
8

11
13
14
15
23
24
28
34
35
45
61
68
81
86
97

Aspereilus Candida ,,. r- . ' . • i , i i - M. faenifumigatus terreus flavus niger mdulans albicans

FORMAS CLÍNICAS AGUDAS

- + - -
- + - - - - +
— - ( - — — —
- - - + - - +

- ( - —

- + - - - - +
— —

- + - + - - -
— — - ( - —
- + - + - - +
- + - - - - +

— —
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- + - + - - -
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FORMAS CLÍNICAS SUBAGUDAS

- ( - — — — — —
- - - - + - +
- + - - - - +

— — —
- - - + - - +

— —

— — —
— —

— — — — —
— — — —

— — — — 4- —

— — — — — — —

Discusión

Las alveolitis alérgicas extrínsecas son enferme-
dades que se producen al inhalar substancias or-
gánicas diversas con capacidad antigénica. Son de
muy amplia distribución y susceptibles de plan-
tear en ocasiones graves problemas de salud
pública por la posibilidad de exposición a dichas
substancias de un número importante de per-
sonas.

En poblaciones expuestas se ha señalado un
porcentaje de afectación que oscila según autores
del 0,2 %13, al 3,16 %7'16. En nuestro trabajo,
realizado sobre una población expuesta de 1.000
trabajadores, se sospechó en un principio la pre-
sencia de enfermedad en 106 de ellos (10,6 %)
confirmándose posteriormente en 36 (3,6 %).

TABLA II
Reacciones cutáneas

A. niger
A. nidulans
A. terreus
A. flavus
A. fumigatus
C. albicans
M. faeni

reacciones precoces

y/o tardías: 10.

Inmed

2
1
1
2
0
0
0

Total

Subagudos

lata Tardía

5
1
1
1
1
1
0

subagudos con

Inmedi

1
1
2
1
3
0
0

Total

reacciones precoces

y/o tardías: 16.

Agudos

ata

11
2

4
0

agudos

Fardia

7
2

4

con
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TABLA III

Cultivo del agua
y barros de los humidificadores.

1.—Bacterias

Klebsiella
Proteus
Citrobacter
Aerobacter aerogenes
Serratia
Actinobacilllus
Stafilococus albus
Moraxella
Hafnia
Edwardsella
E. coli
Staphilococcus citreus

2.—Hongos

A. fumigatus
A. niger
Cladosporium
Cephalosporium
Fusarium
Penicillium

3.—Amebas

4.—Actinomycetos termofílicos

TABLA V
Pruebas cutáneas precoces y tardías

positivas correlativamente.

A. fumigatus 3 0
A. terreus 1 0
A. niger 1 3
A. flavus 1 0
A. nidulans 1 1
C. Albicans 0 0
M. faeni 0 0

Agudos Subagudos

TABLA IV
A A E

N.° total:36
Rango edad:24-54 años

x edad:38,2 años
Fumadores: 22

No fumadores: 14
Clínica aguda: 19

Clínica subaguda:17

en tres casos que se objetivó neumonitis y en uno
de ellos edema alveolar bilateral, en una exposi-
ción posterior, no mostró especificidad diagnós-
tica en los 106 trabajadores estudiados entre los
afectados y los no afectados. Las intradermo-
rreacciones y las precipitinas (tabla V) tampoco
revelaron datos que nos permitieran reconocer
que trabajadores estaban enfermos. Esta circuns-
tancia se produjo, al menos en parte, por el des-
conocimiento previo de los antígenos responsa-
bles de la enfermedad. Además, no sólo en la
fiebre de los humidificadores, en la que interviene
un «pool» de antígenos, sino en la totalidad de
las AAE, se ha comprobado la detección de anti-
cuerpos precipitantes e indica exposición al polvo
orgánico responsable y no necesariamente presen-
cia de enfermedad.

Es, no obstante, resaltable la demostración de
la flora presente tras el cultivo del agua y de los
barros de los humidificadores, objetivándose la
presencia de un «pool» antigénico que sin em-
bargo contenía pequeño número de actinomicetos
termofílicos a diferencia de otros estudios8'10"13.

Por último, hay que señalar la importancia de
las pruebas de provocación tanto en el laborato-
rio, como en el propio medio de trabajo en el
diagnóstico de este cuadro. En nuestro estudio
sólo se realizó esta segunda prueba apreciándose
la mejoría o la recuperación clínica tras el periodo
de vacaciones o baja laboral y la aparición de
síntomas al volver al trabajo. Consideramos de
gran fiabilidad esta metodología diagnóstica.

En la actualidad, después de la limpieza del sis-
tema de humidificación y de no presentarse nue-
vos casos en la misma empresa en los años 1979,
1980 y 1981, en 1982 uno de los obreros pre-
sentó clínica compatible con AAE permane-
ciendo los días de fiesta y las vacaciones asinto-
mático. En este paciente se pudo realizar estudio
físiopatológico completo después de su trabajo y
tras un mes de vacaciones. En él, se apreció una
disminución del «transfer» y del coeficiente de di-
fusión del CO, que se normalizaron tras el mes de
ausencia de su trabajo.

Constatamos la posibilidad de nuevos casos de
«fiebre de los humidificadores» en las mismas
empresas en que se habían dado anteriormente,
cuando con el transcurso de los años se deterio-
ran las condiciones de limpieza de los humidifica-
dores.

El diagnóstico de la AAE debe de incluir una
serie de datos recogidos en la historia clínica, que
fue el parámetro más sensible de todo nuestro es-
tudio (tabla IV). Otros datos diagnósticos como
la radiografía de tórax, intradermorreacciones y
precipitinas en sangre, en nuestro caso no fueron
de gran valor diagnóstico. Radiológicamente salvo
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