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Las bacterias del género Bartonella son responsables de
un amplio grupo de enfermedades infecciosas emergentes
y reemergentes. Las manifestaciones clinicas varian en
dependencia de la especie de Bartonellay de la situacion
inmunolégica del paciente. En las infecciones por
Bartonella spp. no existe un tratamiento universalizado,
por lo que debe adaptarse a la situacion clinica de cada
paciente. Al ser responsables de cuadros clinicos
potencialmente graves (endocarditis, bacteriemias
prolongadas, angiomatosis bacilar, enfermedad de Carrion,
etc.), la sospecha clinica, la rapidez con que se realice

el diagnéstico y el inicio precoz del tratamiento puede
conducir a una evolucién favorable.

Palabras clave: Bartonella. Bartonella henselae. Bartonella
quintana. Enfermedad por araiazo de gato. Angiomatosis
bacilar. Endocarditis.

Diseases produced by Bartonella

The genus Bartonella is cause of a broad number

of emerging and re-emerging infectious diseases.
Clinical manifestations depend on the implicated
Bartonella sp. and the immunity of the host. Because
there is not a universal therapy for this infection,
treatment should be chosen individually. Bartonella sp.
is responsible of potentially serious clinical pictures
(endocarditis, chronic bacteremia, bacillary angiomatosis,
Carrion’s disease, etc.), so clinical suspicion, a quickly
diagnosis and an early treatment provide a better
resolution.

Key words: Bartonella. Bartonella henselae. Bartonella
quintana. Cat scratch disease. Bacillary angiomatosis.
Endocarditis.

Introduccion

Las bartonellas son bacterias gramnegativas, aerobias,
no mdéviles, que se comportan como intracelulares faculta-
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tivos y de dificil cultivo. Si bien con anterioridad Bartone-
lla se incluia en el orden de los Rickettsiales, los estudios
taxonémicos basados en el gen 16S de ARN ribosomal
(ARNr) han incluido estas bacterias en el subgrupo as de
las proteobacterias, mas préximas al género Brucella que
al género Rickettsial.

Hasta 1993 sélo habia sido implicada en patologia hu-
mana una especie de Bartonella, B. bacilliformis, cau-
sante de la enfermedad de Carrién. En 1993, el analisis
filogenético y la secuenciacion del gen 16S del ARNr hi-
cieron recomendable una nueva clasificacién incorporan-
do al género Bartonella el género Rochalimaea. Adem4s,
en los ultimos afos, gracias a las modernas técnicas de
biologia molecular y de la mejora en las técnicas de cul-
tivo, se han descrito nuevas especies de Bartonella y se
ha podido implicar a alguna de ellas en patologia huma-
na (tabla 1).

Las principales especies de Bartonella implicadas en
nuestro medio en enfermedades humanas son B. henselae
y B. quintana. Ambas especies mantienen similitudes ge-
néticas, pueden ser transmitidas por vectores, usan a los
mamiferos como reservorios, infectan a los mismos tipos
de células (endoteliales y eritrocitos) y producen cambios
vasculoproliferativos en los pacientes inmunodeprimidos.
Una de sus diferencias radica en el reservorio. Mientras
que B. quintana usa sé6lo al hombre, B. henselae utiliza al
gato?.

En Espana estas infecciones son relativamente frecuen-
tes, nuestro grupo de trabajo ha detectado la presencia
de diferentes especies de Bartonella (B. henselae y B. cla-
rridgeiae) en pulgas de gato, llegando a una proporcién
del 15%. Ademas, hemos diagnosticado numerosos pa-
cientes con enfermedad por arafazo de gato, y algunos
pacientes con angiomatosis bacilar, y endocarditis (datos
pendientes de publicacién).

Epidemiologia

Con la excepcion de B. bacilliformis que esta circuns-
crita a ciertas regiones de la cordillera de los Andes, el
resto de bartonellas estan ampliamente distribuidas por
la geografia terrestre. La distribucion de B. bacilliformis
guarda relacién con la distribucién de su vector, Lutzom-
yia verrucarum?. Otros potenciales vectores de bartone-
llas son las pulgas de los gatos (Ctenocephalides felis). En
estas pulgas se ha aislado B. henselae, B. clarridgeiae,
B. koehlerae y B. quintana®. No obstante, y hasta la fe-
cha, el tnico vector reconocido de B. quintana es el pigjo
corporal (Pediculus humanus corporis). En los ultimos
anos también se ha descrito la presencia de Bartonella
spp. en Ixodes ricinus®, si bien queda por conocer el papel
epidemiolégico que tienen las garrapatas en este tipo de
infecciones.
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TABLA 1. Caracteristicas clinicas y epidemiologicas de las diferentes especies de Bartonella identificadas

Bartonella spp. Vector Reservorio Enfermedad

B. alsatica Conejos

B. bacilliformis Hombre Enfermedad de Carrién, verruga peruana, bacteriemia

B. birtlesii Ratas

B. bovis (“B. weissit”) Vacas

B. capreoli Rumiantes

B. clarridgeiae Ctenocephalides felis Gatos

B. chomelii Vaca

B. doshiae

B. elizabethae Ratas Endocarditis

B. grahamii Ctenophthalmus nobilis  Roedores Retinitis

B. henselae Ctenocephalides felis Gato Enfermedad por arafiazo de gato, angiomatosis bacilar,
peliosis hepatica, bacteriemia, endocarditis,
neurorretinitis, encefalopatia

B. koehlerae Ctenocephalides felis Gatos Endocarditis

B. quintana Pediculus humanus, Hombre Fiebre de las trincheras, linfadenopatia crénica,

Ctenocephalides felis angiomatosis bacilar, bacteriemia, endocarditis,

pericarditis

B. peromysci

B. phoceensis Ratas

B. rattimassiliensis Ratas

B. schoenbuchensis Rumiantes

B. talpae Topo

B. taylorii Ctenophthalmus nobilis  Roedores

B. tribocorum Ratas

B. vinsonii subsp. vinsonii Roedores

B. vinsonii subsp. berkhoffii Perros Endocarditis

B. vinsonii subsp. arupensis Roedores Bacteriemia, endocarditis

B. washoensis Roedores Miocarditis

Respecto a los reservorios, el gato es el reservorio na-
tural de B. henselae y B. clarridgeiae®, y los ratones cam-
pestres (p. €j., Peromyscus leucopus) de B. vinsonii, B. gra-
hamii, B. doshiae y B. taylorii. Hasta la fecha, no existe
otro reservorio conocido que el hombre, para B. quintana y
B. bacilliformis”. En los mamiferos, cada especie de Bar-
tonella esté adaptada a su reservorio, pudiendo producir
bacteriemias persistentes debido al tropismo de este gru-
po de bacterias por los hematies. En estos pueden per-
sistir de forma asintomaética largos periodos de tiempo®.
Esta localizacién se ha demostrado en hematies de gatos
(B. henselae)®, de alcohdlicos y de vagabundos (B. quin-
tana)'°.

Fisiopatologia

Si bien la fisiopatologia de la infeccién por las diferen-
tes especies de Bartonella es compleja'!, un rasgo comun a
todas ellas es su tropismo por los hematies y por las célu-
las endoteliales. Los modelos de experimentacién animal
nos han permitido conocer que tras la inoculacién de las
bacterias en sangre, estas desaparecen rapidamente del
torrente circulatorio, permaneciendo estéril durante al
menos 72 h. Con posterioridad (del cuarto al quinto dia
tras la inoculacién) estas bacterias reaparecen en sangre.
Si bien no se conoce el primer nicho en el que se multipli-
can las bartonellas, existen evidencias que sugieren que
esta multiplicacién se realiza en las células endoteliales.
Con posterioridad las bartonellas invaden los hematies
mediante la secrecién de sustancias (deformina) que pro-
ducen invaginaciones en la membrana del hematie. Los
hematies infectados pueden tener una supervivencia nor-
mal (B. quintana) o reducida (B. bacilliformis), depen-
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diendo del porcentaje de hematies infectados. En pacien-
tes con fiebre de las trincheras, B. quintana infecta al
0,005% de los hematies; por el contrario, en pacientes con
fiebre de Oroya (la forma aguda de la enfermedad de Ca-
rrién), B. bacilliformis infecta hasta el 80%. Una vez que
las bartonellas salen al exterior de los hematies, vuelven a
infectar las células endoteliales, lo que perpetia el ciclo in-
feccioso. En las células endoteliales las bartonellas inva-
den su endotelio vascular, produciendo factores mitogéni-
cos que actian de forma local y temporal. Ademas, las
bartonellas producen vasoproliferacién por dos vias. Por
un lado, algunas especies como B. henselae y B. quintana
producen sustancias antiapoptosis, que retrasan la muer-
te celular. Por otro, libera factores vasoproliferativos como
el factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF).
Junto a todo lo anterior, la infeccién por Bartonella spp.
produce diversas interleucinas (IL-6, IL-8, IL-10, etc.), al-
guna de las cuales atenian los efectos de la respuesta in-
flamatoria.

Por dltimo, en algunas bartonellas como en el caso de
B. henselae, 1a posibilidad de desarrollo de cuadros clinicos
mas o menos graves se ha relacionado con la existencia de
diversos genotipos. Recientemente se ha comunicado la
presencia en B. henselae variedad Houston-1 (genotipo I),
de un sistema de secrecion tipo IV (T4SS) similar al siste-
ma de virulencia de Agrobacterium tumefaciens, que po-
dria hacer de esta una variedad més patégenall.

Manifestaciones clinicas

Una de las caracteristicas de las infecciones por Barto-
nella spp. es que una misma especie de Bartonella puede
causar un amplio espectro de manifestaciones clinicas.
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Enfermedad por araiiazo de gato

La enfermedad por arafiazo de gato se considera la cau-
sa mas frecuente de linfadenopatia crénica benigna en ni-
fios y j6venes. En el 90% de los casos existe el antecedente
de contacto con gatos o perros y en el 60% de los casos exis-
ten antecedentes de arafiazo y/o mordisco por gatos o pe-
rros (fig. 1), con una mayor incidencia en los pacientes que
poseen gatos menores de un afo.

El cuadro clinico ha sido bien estudiado!?. Tras un pe-
riodo de incubacién que varia de 5 a 20 dias, en la puerta
de entrada o zona de inoculacién se observan por lo gene-
ral pequenas papulas eritematosas o pustulas. En la evo-
lucién del proceso, del 85 al 100% de los pacientes presen-
tan adenopatias, a veces dolorosas, cercanas a los puntos
previos de inoculacién (axila, cuello, ingle). En el 80% de
los casos se localizan en la parte superior del cuerpo. La
afectacion oculoganglionar o sindrome de Parinaud (con-
juntivitis y linfadenopatia preauricular) es una forma de
enfermedad por arafiazo de gato que representa hasta el
6% de los casos. El proceso suele ser benigno y en la ma-
yoria de los casos las linfadenopatias se resuelven de modo
espontaneo en el curso de varios meses, si bien en el 10%
puede producirse una supuracion y fistulizacién. Durante
el curso clinico de la enfermedad se ha descrito, entre
otras, la presencia de fiebre (31%), mal estado general
(30%), anorexia (15%), cefalea (14%), exantema (6%) y ar-
tralgias (4%).

Angiomatosis bacilar

B. henselae y B. quintana son los agentes responsables
de este cuadro clinico que se produce fundamentalmente
en pacientes inmunodeprimidos, en especial infectados
por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) con
menos de 100/mm linfocitos CD413, aunque también se
ha descrito en inmunocompetentes. Se trata de un proce-
so proliferativo vascular que suele afectar a la piel, si
bien puede afectar a otros 6rganos (médula é6sea, bazo,
higado). Las lesiones cutaneas son inespecificas, de mili-
metros a centimetros; inicas o multiples (hasta 100); de
localizacion cutdnea o subcutdanea. Pueden consistir en
papulas sobre bases eritematosas, dlceras, n6dulos o pla-
cas hiperpigmentadas. Son friables, sangran con facili-
dad y no suelen ser pruriginosas. En su evolucién pueden
persistir o bien resolverse espontdneamente. Todas las
mucosas (oral, anal, conjuntiva, gastrointestinal, etc.)
pueden verse afectadas. También pueden afectarse los
huesos largos, produciendo lesiones 6seas liticas extre-
madamente dolorosas’s.

En el ambito epidemiolégico, los pacientes con angio-
matosis bacilar infectados por B. henselae son propietarios
de gatos, han sido arafiados o mordidos por éstos, o sus ga-
tos tenian pulgas. En estos casos se afectan mas los gan-
glios linfticos y el higado'®. Los pacientes infectados por
B. quintana corresponden a grupos sociales desfavorecidos
y refieren el antecedente de haber sido picados por piojos.
En este caso, y a diferencia del anterior, la aparicién de ca-
sos se detecta en brotes.

El aspecto externo de las lesiones cutdneas de angioma-
tosis bacilar es muy dificil de diferenciar del sarcoma de
Kaposi, con el que ademés puede coexistir. Por este motivo
toda lesién de aspecto vascular o tumoracién cutdnea de
origen incierto se debe biopsiar para proceder a su examen
histopatolégico.
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Figura 1. Edema locorregional y puntos de inoculacién por mordedura de
gato.

Peliosis hepatica

Se trata de una lesién parenquimatosa hepatica, carac-
terizada por una proliferacién vascular con dilatacién de
los sinusoides hepaticos que llegan a formar lagos vascu-
lares. También se ha descrito afectando al bazo. En lo que
a la sintomatologia se refiere, cursa con sintomas digesti-
vos inespecificos (nduseas, vomitos, dolor abdominal), fie-
bre y hepatoesplenomegalia. Esta entidad por lo general
afecta a pacientes inmunodeprimidos (VIH) y se suele aso-
ciar a lesiones cutdneas de angiomatosis bacilar. En los
pacientes con peliosis hepatica esta contraindicada la rea-
lizacién de una biopsia hepética por el alto riesgo de san-
grado.

Fiebre de las trincheras

También denominada fiebre de los 5 dias (quintana), fie-
bre pretibial o fiebre de Wolhinie. Esta enfermedad fue
ampliamente descrita durante la Primera Guerra Mun-
dial, y corresponde a la forma aguda de la infeccién por
B. quintana. Unos 15 a 25 dias después de sufrir la pica-
dura de piojos los pacientes comienzan con fiebre, cefalea
e intensos dolores dseos, en especial en las tibias. En oca-
siones el cuadro se acompana de artralgias y mialgias. La
fiebre evoluciona en brotes (cada 5 dias), pero cada nuevo
brote es menos grave que el anterior. En la actualidad es-
tamos asistiendo a la reaparicién de este cuadro clinico en
nuestras ciudades, lo que se denomina urban trench fever.
Las descripciones de este dltimo cuadro se han producido
en grupos sociales desfavorecidos como vagabundos y alco-
hoélicos!415,

Bacteriemia persistente

La existencia de bacteriemias crénicas se ha demostrado
en las infecciones por B. bacilliformis, B. henselae y
B. quintana, siendo esta tltima la de més interés en nues-
tro medio. Al igual que la fiebre de las trincheras, afecta a
los grupos més desfavorecidos. Estos pacientes pueden
estar asintomaticos, incluso afebriles, si bien suelen pre-
sentar dolores 6seos en las extremidades inferiores, sudo-
racion profusa y lesiones por rascado junto con la presen-
cia de piojos!®18. Aunque los pacientes se encuentren
asintomaticos deben recibir tratamiento por el elevado
riesgo que presentan para el desarrollo de endocarditis.
Ademaés, esta posibilidad siempre debe ser excluida.
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Endocarditis

La endocarditis por Bartonella spp. representa, al me-
nos en Francia, el 3% de todas las endocarditis'” y es jun-
to a Coxiella burnetti la causa mas frecuente de endocar-
ditis con cultivo negativo. Hasta la fecha se han implicado
como causa de endocarditis en humanos cinco especies de
Bartonella (B. quintana, B. henselae, B. elizabethae,
B. vinsonii subsp. berkhoffii y B. vinsonii subsp. arupen-
sis), siendo las principales especies implicadas B. quinta-
na (80%) y B. henselae (20%)'8. De las otras tres especies
s6lo se ha descrito un caso de cada una. Desde el punto de
vista epidemiolégico, y al igual que ha ocurrido con otras
manifestaciones clinicas, la endocarditis por B. quintana
afecta a los grupos mas desfavorecidos y con picaduras
de piojos'8. Los pacientes con endocarditis por B. hense-
lae refieren el antecedente de contactos con gatos o pica-
duras de sus pulgas.

Los pacientes con endocarditis por B. quintana no pre-
sentan valvulopatia previal™!® a diferencia de lo que se
observa en la provocada por B. henselae. Desde el punto
de vista evolutivo y pronéstico, la mayoria de los pacien-
tes precisa de recambio valvular y la mortalidad llega a
ser de hasta el 10%'8, probablemente por el retraso diag-
noéstico.

Es importante conocer que dado que se han demostrado
reacciones serolégicas cruzadas entre Bartonella spp. y
Chlamydia spp., es posible que muchas de las endocarditis
por Chlamydia spp. diagnosticadas hace afios sean en rea-
lidad endocarditis por Bartonella spp.'.

Enfermedad de Carrion: fiebre de Oroya
y verruga peruana

A pesar de tratarse de un cuadro infeccioso exético, la
accesibilidad de los viajes y la llegada de poblacién inmi-
grante procedente de Sudamérica, en especial de la zona
de los Andes de Peru, hace que esta infeccién deba ser una
entidad que se debe tener en cuenta.

La fiebre de Oroya es la forma aguda de la enferme-
dad de Carridn, de la que es responsable B. bacillifor-
mis. Como consecuencia de la invasion masiva de los eri-
trocitos por el agente causal se produce un cuadro de
anemia hemolitica y septicemia. Los pacientes presen-
tan fiebre elevada junto con escalofrios, sudoracién pro-
fusa, cefaleas, artromialgias y disminucién del nivel de
conciencia. Con frecuencia se acompana de sobreinfeccio-
nes, en especial por Salmonella spp. El cuadro clinico es
grave y sin tratamiento puede ser mortal (40-85%)%°. La
verruga peruana es la forma crénica de la enfermedad.
Se caracteriza por la presencia de una o multiples lesio-
nes cutdneas de aspecto vascular, papulosas y prurigino-
sas, que sangran con facilidad y que se acompafian de do-
lor 6seo?!.

Otras manifestaciones

La infecciones por Bartonella spp. pueden afectar a
todos los 6rganos y sistemas. Se han descrito manifesta-
ciones respiratorias y otorrinolaringolégicos (nédulos
pulmonares, masa en cuello), gastrointestinales (hepa-
toesplenomegalia, hepatitis granulomatosa, absceso he-
pético), cardiacas (derrame pericardico, miocarditis)??,
hematolégicas (anemia hemolitica)?3, neurolégicas (cefa-
lea cronica, absceso cerebral, encefalitis, convulsiones,
meningitis aséptica, mielitis)?* y oftalmolégicas (sindro-
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me de Parinaud, neuropatia 6ptica, retinitis aguda, uvei-
tis, endoftalmitis)?. Por ultimo, Bartonella spp. se reco-
noce como una causa de fiebre prolongada y de origen
desconocido?®.

Diagnoéstico

Desde el punto de vista analitico, y con excepcién de los
rasgos tipicos de la enfermedad de base, no existen datos
especificos de infeccion por Bartonella spp.

El examen histolégico es a menudo 1til, aunque no pa-
tognomoénico. En los pacientes con sospecha de enferme-
dad por arafniazo de gato, el estudio de los ganglios afec-
tados muestra granulomas necrosantes, microabscesos e
hiperplasia folicular. Estos granulomas suelen presentar
un aspecto de empalizada histiocitico-epitelioide, algunas
células gigantes multinucleadas, neutréfilos y restos nu-
cleares centrales. La tincién de Warthin-Starry sélo de-
muestra la existencia de bacilos en aquellos ganglios que
contienen granulomas que supuran (30% de los casos).
Existen otras técnicas como las de inmunohistoquimica
también capaces de detectar la presencia de Bartonellas
spp- En los pacientes con angiomatosis bacilar y con
verruga peruana, se puede apreciar una neoformacién
lobular de los capilares junto con la presencia de un in-
filtrado inflamatorio de predominio de neutrofilico y
leucocitoclasis en el intersticio. En la tincién de War-
thin-Starry y con el microscopio electrénico se visualiza
material granular en el intersticio que evidencia “peloto-
nes celulares” que se corresponderian con las Bartonellas
spp. Como ya se ha comentado, clinica e histol6gicamen-
te la lesion es dificil de diferenciar del sarcoma de Kapo-
si por lo que es obligado la biopsia de estas lesiones. En
la peliosis hepatica se observan dilataciones capilares y
multiples hemangiomas cavernosos.

El diagnéstico microbiolégico de las infecciones por Bar-
tonella spp. se basa en técnicas como la deteccién de anti-
cuerpos, la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) y el
cultivo.

El diagnéstico seroldgico es el mas utilizado. Las técni-
cas para detectar anticuerpos séricos son la inmunofluo-
rescencia indirecta y las pruebas de inmunoabsorcién li-
gada a enzimas (ELISA). Dependiendo de la forma de
obtencién del antigeno (agar o cultivo celular) la respues-
ta serolégica varia. Por otro lado, la presencia de va-
riantes genotipicas (B. henseale Houston; B. henselae
Marsella) puede explicar la existencia de discordancias
serolégicas. El punto de corte de diagnéstico para los pa-
cientes con enfermedad por arafnazo de gato es un titulo
de IgG 1:64 y en aquellos con endocarditis 1:800. Por otro
lado, entre B. henselae y B. quintana existen reacciones
cruzadas, lo mismo que con otras especies de género
Chlamydia y con C. burnetii?’. La serologia frente a Bar-
tonella spp. puede ser negativa en los pacientes infecta-
dos por el VIH.

En los pacientes con infeccién por Bartonella spp., la
amplificacién mediante PCR de los genes de la citrato-sin-
tasa (gltA) y de la fraccién 16S del ARN ribosomal consti-
tuyen herramientas ttiles para el diagnéstico de este gru-
po de enfermedades. Mediante esta técnica se pueden
identificar Bartonellas spp. de diferentes muestras (san-
gre, adenopatia, etc.). Otros cebadores utilizados en las
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técnicas de PCR son los del espacio intergénico del 16S-
23S ARNr (ITS), los del gen «a de la riboflavin-sintasa
(ribC), los de las proteinas del choque térmico (groEL) o
los del gen que codifica las proteinas que interviene en la
divisién celular (ftsZ)?®. La PCR en tiempo real es mds
sensible y especifica. Esta PCR es especialmente tutil en
los pacientes con endocarditis por Bartonella spp. en los
que sélo se dispone de suero?.

Por ultimo, las bacterias del género Bartonella pueden
ser cultivadas mediante siembra en agar o mediante cul-
tivos celulares. El cultivo en placas convencionales no es
fécil, y requiere de incubaciones prolongadas (hasta 6 se-
manas de incubacién). El cultivo requiere de condiciones
especiales como el empleo de un medio enriquecido en
sangre (de conejo o de caballo), una atmésfera humeda y
enriquecida con COg y una temperatura de 37 °C. El cre-
cimiento de los subcultivos en placas de agar sangre es
mas rapido (3-5 dias). La rentabilidad diagnéstica mejora
si previamente al cultivo se someten los tubos de sangre
a congelacién (24 h a —85 °C) y posterior descongelacién a
temperatura ambiente con el fin de destruir los hema-
ties y facilitar la salida de las bartonellas al exterior.
A diferencia de los métodos de cultivo convencional, los
medios de cultivo que emplean lineas celulares (células
endoteliales 1.929, HeLa) son mas sensibles y en ellos el
crecimiento es mas rapido®’. Las muestras empleadas
para el cultivo pueden ser sangre o tejidos (valvulas car-
diacas).

El aislado en sangre de Bartonellas spp. también pue-
de realizarse mediante hemocultivos con lisis-centrifuga-
cién, pero evitando aquellos sistemas que contengan
EDTA, dado que éstos disminuyen la posibilidad de ais-
lado de Bartonella spp. Uno de los medios més sensibles
para el crecimiento de las bartonellas es el medio aerobio
BACTEC. Durante su incubacién, y con independencia

de que el sistema de hemocultivos no detecte el creci-
miento de bacterias (las bartonellas producen escaso
COy), en aquellos casos en los que se sospeche la infec-
cion por Bartonella spp. se deben realizar examenes siste-
maticos de los frascos mediante tincién con naranja-acri-
dina.

Tratamiento

El tratamiento en los pacientes infectados por Bartone-
lla spp. no es facil ya que se debe adaptar a cada especie
de Bartonella y a cada situacién clinica®'. En muchos ca-
sos (p. €j., enfermedad por arafiazo de gato) el cuadro cli-
nico se puede resolver sin problemas, mientras que en
otros casos (endocarditis, peliosis hepdtica), la ausencia
de un tratamiento acaba con la vida del paciente. Ade-
ma4s, la concentraciéon minima inhibitoria de los farmacos
se correlaciona mal con su eficacia in vivo. En las infec-
ciones por Bartonella spp. la mayoria de los antibiéticos
tiene un efecto bacteriostdtico?', con excepcion de los
aminoglucésidos32. No obstante, debido a la escasa pe-
netracion de los aminoglucésidos en los hematies las bar-
tonellas se encuentran protegidas en el interior de los
mismos33-34, Por este motivo, la accién bactericida de
los aminoglucésidos debe producirse en aquellas bartone-
llas que estan fuera del hematie®!, de ahi la necesidad de
asociar en ocasiones varios antimicrobianos. En la
tabla 2 se muestras algunas de las recomendaciones te-
rapéuticas®l.

En los enfermos con enfermedad por aranazo de gato,
dado que en la mayor parte de los casos se resuelve de
modo espontdneo, no suele ser preciso el empleo de anti-
microbianos, a no ser que surjan complicaciones. En estos
pacientes, hasta la fecha, s6lo se ha realizado un estudio

TABLA 2. Guias y recomendaciones terapéuticas (grado de evidencia AIl)

Enfermedad |

Adultos

Nifos

Enfermedad por arafiazo de gato No recomendado

No recomendado

Retinitis

Doxiciclina (100 mg/12 h v.o0. X 4-6 semanas) + &?

rifampicina (300 mg/12 h v.o. x 4-6 semanas)

Fiebre de las trincheras o bacteriemia
crénica por B. quintana

Doxiciclina (200 mg/dia v.o. X 4 semanas) + &?
gentamicina (3 mg/kg i.v. X 2 semanas)

Angiomatosis bacilar

Eritromicina (500 mg/6 h v.o. x 3 meses)* o
Doxiciclina (100 mg/12 h v.o. x 3 meses)*

Eritromicina (40 mg/kg/dia v.o. dividido
en 4 dosis X 3 meses; maximo 2 g/dia)

Peliosis hepatica

Eritromicina (500 mg/6 h v.o. x 4 meses) o
Doxiciclina (100 mg/12 h v.o0. X 4 meses)

Eritromicina (40 mg/kg/dia v.o. dividido
en 4 dosis X 4 meses; maximo 2 g/dia)

Gentamicina (3 mg/kg i.v. X 14 dias) + o?

Endocarditis
Sospecha (hemocultivo negativo) ceftriaxona (2 g i.m./i.v. X 6 semanas)**
Confirmada Doxiciclina (100 mg/dia v.o. X 6 semanas) +

gentamicina (3 mg/kg i.v. x 14 dias) o
rifampicina (300 mg/12 h x 14 dias)

Enfermedad de Carrién

Fiebre de Oroya + betalactamico

Cloranfenicol (500 mg v.0./i.v. x 14 dias)

Cloranfenicol (50-75 mg/kg/dia v.o./Ai.v.
dividido en 4 dosis x 14 dias)
+ betalactamico

Verruga peruana

Rifampicina (10 mg/kg v.o. x 14 dias) o
Estreptomicina (15-20 mg/kg/dia i.m. x 10 dias)

Rifampicina (10 mg/kg v.o. x 14 dias;
maximo 600 mg/dia)

*En los pacientes muy inmunodeprimidos o en las formas mds graves se puede asociar rifampicina (300 mg/12 h).
**Se puede asociar doxiciclina (100 mg/12 h x 6 semanas); grado de evidencia BII.
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prospectivo (placebo frente a azitromicina)®®. En este estu-
dio no se demostré ningtin beneficio en el empleo de anti-
biético, salvo la mayor rapidez con la que disminuia el ta-
mariio de la adenopatia en aquellos pacientes tratados con
azitromicina. Por este motivo los pacientes inmunocom-
petentes no precisan recibir tratamiento de modo siste-
maético, a no ser que aparezcan complicaciones que hagan
preciso su uso. En este caso serd precisa la asociacién de
doxiciclina y rifampicina durante un periodo minimo
de 4 semanas3!.

El tratamiento de la fiebre de las trincheras y de la bac-
teriemia crénica se realiza con éxito con la asociacion de
doxiciclina y gentamicina®!. En los pacientes con angioma-
tosis bacilar y peliosis hepatica, el tratamiento de elec-
cion es la eritromicina, pudiendo emplearse la doxiciclina
en aquellos pacientes que no toleren la eritromicina?!. El
éxito terapéutico depende de la duracién del tratamiento
(tabla 2) que debe prolongarse en ocasiones durante me-
ses, dado que tratamientos mas cortos se relacionan con
un mayor riesgo de recidivas, en especial en inmunode-
primidos.

En una reciente revisién sobre la evoluciéon de los pa-
cientes con endocarditis por Bartonella spp.', la adminis-
traciéon de un aminoglucésido durante al menos 14 dias se
asociaba a un mejor pronéstico. En aquellos pacientes con
endocarditis con cultivos negativos y en los que se sospe-
che la infeccion por Bartonella spp., una opcién terapéu-
tica 1util seria la administraciéon de un aminoglucésido
(gentamicina) junto a ceftriaxona, asociando o no doxici-
clina’. Si se confirmara la sospecha, el tratamiento se ba-
saria en la combinacién de un aminoglucésido y doxicicli-
na. En el caso de insuficiencia renal, la sustitucién del
aminoglucésido por la rifampicina puede ser una alterna-
tiva Gtil3!,

Por dltimo, en los pacientes con fiebre de Oroya, el tra-
tamiento de eleccion es el cloranfenicol, asociado a otros
antibiéticos, en especial betalactdmicos dado el riesgo de
sobreinfecciones?! 0 quinolonas. Para el tratamiento de la
verruga peruana se emplea la rifampicina o la estreptomi-
cina. También el ciprofloxacino y la azitromicina han mos-
trado ser efectivos®!.

Prevencion

La prevencion de la infeccién por B. henselae se basa en
evitar los arafazos y mordeduras de gatos pequenos (es-
pecialmente los menores de un afio) y en la prevencién de
la parasitacién por pulgas (desparasitacion). Los pacientes
inmunodeprimidos, en especial los pacientes infectados
por el VIH, deberian evitar el contacto con gatos y perros,
y en el caso de que no fuera posible, cortar las unas de los
gatos y vigilar la presencia de pulgas. Para prevenir la in-
feccién por B. quintana bastaria con utilizar normas basi-
cas de higiene (lavado y cambio de ropa interior), lo que
romperia el ciclo del piojo del cuerpo.

En resumen, las infecciones por Bartonella spp. repre-
sentan un amplio espectro de infecciones emergentes y
reemergentes cuya sintomatologia puede llegar a ser mor-
tal. El tratamiento de la infeccién por Bartonella spp. no
estd estandarizado y debe adaptarse a la situacién clinica
e inmunolégica de los pacientes.
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ANEXO 1. Infecciones producidas por Bartonella spp.

1.

10

En relacion con Bartonella, es cierto que:

a) Son bacterias grampositivas.

b) Son bacterias intracelulares facultativas.

¢) Pertenecen al subgrupo a; de las proteobacterias.

d) El gato doméstico es el reservorio de B. quintana.

e) Son un grupo de enfermedades infecciosas bien conocidas que no plantean dificultades diagnésticas ni terapéuticas.

. El vector de la infeccion por Bartonella henselae es:

a) El gato doméstico.

b) El piojo humano.

¢) El hombre.

d) Las garrapatas duras (Ixodes spp.).
¢) Ninguna de las anteriores.

. En relacion con las manifestaciones clinicas de las infecciones por Bartonella spp., es cierto que:

a) Pueden causar un amplio espectro de manifestaciones clinicas.

b) La respuesta a la infeccién variara en dependencia de la situaciéon inmunolégica del huésped.

¢) B. henselae es la principal causa de linfadenopatia benigna juvenil.

d) La marginalidad, las condiciones de pobreza y el hacinamiento est4an favoreciendo la aparicién de casos de infeccién por
B. quintana.

e) Todas las anteriores son ciertas.

6seas dolorosas y osteoliticas:

a) Osteomielitis por Pseudomonas aeruginosa.
b) Osteomielitis por Haemophilus influenzae.
¢) Osteomielitis por Bartonella quintana.

d) Osteomielitis tuberculosa.

e) Osteomielitis por Candida sp.

. (Cual de las siguientes afirmaciones es cierta?

a) En los pacientes con enfermedad por aranazo de gato la serologia carece de utilidad.

b) En los pacientes con angiomatosis bacilar el diagnédstico es serolégico.

¢) En los pacientes con enfermedad por arafiazo de gato y sin antecedentes de interés, siempre se deben administrar
antibiéticos.

d) En los pacientes con angiomatosis bacilar o peliosis hepatica, la duracién del tratamiento condiciona el riesgo de recidivas.

e) En los pacientes con sospecha de peliosis hepatica, la biopsia es imprescindible.

(Qué procedimiento aumenta el rendimiento diagnéstico para el cultivo de Bartonella?

a) La congelacion y posterior descongelacion de las muestras de sangre previa al cultivo de las placas.
b) Los hemocultivos con EDTA.

¢) Mantener los cultivos largos periodos de incubacién, ya que su contaminacion es infrecuente.

d) Tincién de Gram de las lesiones de inoculacién.

e) Incubar las placas de cultivo a 28 °C en un medio carente de COx.

(Cuadl de las siguientes especies de Bartonella no ha sido, hasta la fecha, implicada como causa de endocarditis
humana?

a) B. henselae.

b) B. quintana.

¢) B. vinsonii.

d) B. elizabethae.

e) B. doshiae.

. Ante un paciente alcohélico, con fiebre elevada y hemocultivos negativos, que presenta un titulo serolégico de

1/2.500 frente a Chlamydia sp., la actitud a seguir es:

a) Iniciar de inmediato el tratamiento con azitromicina.

b) Establecer el diagnoéstico firme de infeccién por Chlamydia sp.

¢) Esa titulacién serolégica descarta una reaccién cruzada con otras bacterias.

d) Se debe excluir que no se trate en realidad de una infeccién por Bartonella spp.

e) Dados sus antecedentes, lo mas probable es que se trate de una broncoaspiracion y los hallazgos seroléogicos se deban a un
falso positivo.

. El tratamiento de eleccién de la endocarditis por Bartonella spp. es:

a) Ampicilina 2 g/4 h (i.v.) mas gentamicina 3 mg/kg/dia i.v. durante 4 semanas.

b) Ampicilina 2 g/4 h i.v. mas gentamicina 3 mg/kg/dia i.v. durante 6 semanas.

¢) Vancomicina 1 g/12 h i.v. mds gentamicina 3 mg/kg/dia i.v. durante 6 semanas.

d) Doxiciclina 100 mg/dia v.o. durante 6 semanas mas gentamicina 3 mg/kg i.v. durante 14 dias.
e) Ceftriaxona 2 g/dia i.v. mas gentamicina 1 mg/kg/8 h i.v. durante 6 semanas.

(Cual de los siguientes es el tratamiento mas adecuado para el tratamiento de la verruga peruana?
a) Cloranfenicol.

b) Betalactamicos.

¢) La asociacién de betalactdmicos y cloranfenicol.

d) Doxiciclina.

e) Estreptomicina.

. Qué entidad debe ser tenida en cuenta en un paciente infectado por el VIH, muy inmunodeprimido y con lesiones
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