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Infeccion diseminada por Bartonella henselae @
CrossMark

en un receptor de trasplante renal

Disseminated infection due to Bartonella henselae in a kidney

transplant recipient

Sr. Editor:

Bartonella henselae (B. henselae) es un cocobacilo gramnega-
tivo perteneciente al orden Rhizobiales de las alfa-proteobacterias
y constituye el agente etiol6gico de la enfermedad por arafiazo
de gato. En el huésped inmunodeprimido puede producir cua-
dros mas graves de proliferacién vascular patolégica, en ocasiones
acompafiados de afectacién visceral diseminada (angiomatosis
bacilar y peliosis hepatica)!. En receptores de trasplante de 6rgano
sélido (TOS) la infeccién diseminada por B. henselae supone una
complicacién poco habitual?.

Presentamos el caso de un varén de 41 afios con diabetes tipo
1 de larga evolucién con complicaciones microvasculares asocia-
das (nefropatia, neuropatia y retinopatia) que recibié un trasplante
simultineo de pancreas y rifién 7 afios atras. Como complicacién
precoz desarroll6 un rechazo agudo humoral que fue tratado
con bolos de esteroides, plasmaféresis y gammaglobulina poli-
clonal. Desde ese momento ambos injertos presentaban buena
funcién (creatinina basal de 1,1 mg/dL; hemoglobina glucosilada
[HbA1c] de 5,2%) y se mantenia en tratamiento inmunosupresor
con tacrolimus (2 mg/12 h) y micofenolato de mofetilo (dosis dia-
ria total de 540 mg). Consulta por un cuadro de fiebre, astenia,
hiporexia, pérdida ponderal y artromialgias de aproximadamente
3 semanas de evolucién. Diez dias después del inicio de esta
sintomatologia habia percibido la aparicién de una tumoracién
dolorosa en la raiz del miembro inferior izquierdo, que aumenté
progresivamente de tamafio hasta medir unos 2cm de didme-
tro. En la exploracién fisica destacaba una temperatura axilar de
38°C. A nivel abdominal se palpaba una hepatomegalia a 2cm
del reborde costal y el injerto renal en la fosa iliaca izquierda,
asi como adenopatias inguinales bilaterales de predominio en
region inguinal izquierda, ademas de la tumoracién referida con
leve eritema en la piel supradyacente. Analiticamente presentaba
una leve alteracion de las pruebas hepaticas que no estaba pre-
sente en el mes previo (glutamato-piruvato transaminasa [GPT]
96 Ul/I, glutamato-oxalacetato transaminasa [GOT] 74 Ul/I, gamma-
glutamil transpeptidasa [GGT] 111 Ul/], fosfatasa alcalina 69 UI/1). El
hemograma y los niveles de lactato deshidrogenasa y de proteina
C reactiva eran normales. Considerando la posibilidad de un sin-
drome linfoproliferativo postrasplante (SLPT) se solicité una carga
viral de virus de Epstein Barr que fue negativa, al igual que la
serologia frente al virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). Se
realiz6 una tomografia computarizada toracoabdominopélvica que
revel6é una discreta hepatomegalia sin lesiones focales, un bazo
de 14mm y multiples adenopatias aumentadas de tamafio en
mesenterio superior, hilio hepatico, y regiones retroperitoneal,
periadrtica, iliaca, inguinal y femoral izquierdas, con cortical
engrosada y realzada (fig. 1a). Ante estos hallazgos se realiz
una biopsia escisional de la adenopatia femoral en la que se
observaron miltiples granulomas epitelioides con abscesifica-
cién central que distorsionaban parcialmente la arquitectura del
ganglio (fig. 1b). La inmunohistoquimica demostré poblaciones
B y T de apariencia habitual. Descartada asi la posibilidad de
SLPT, el paciente fue reinterrogado acerca de factores de riesgo
epidemiolégicos, revelando que convivia desde hacia un mes
con 2 gatos que habia recogido de la calle y que con frecuen-
cia le araflaban y mordian. La serologia frente a B. henselae
resulté positiva (titulo de IgM de 1/128 con IgG negativa), en
tanto que la reacciéon en cadena de polimerasa (PCR) sobre la
muestra obtenida de la biopsia ganglionar identificé igualmente

B. henselae (amplificacién del gen ribC de la riboflavina sintasa [585-
588 pb]). Asumiendo como definitivo el diagnéstico de enfermedad
por arafiazo de gato diseminada? se inici6 tratamiento con azitro-
micina (500 mg/24 h) durante 3 meses. La evolucion fue favorable,
con remisién de la fiebre durante el ingreso, desaparicién de la
adenopatia inguinal durante el primer mes, y normalizacién de la
bioquimica hepatica y de la hepatomegalia 10 semanas después del
inicio del tratamiento. Al cabo de 8 meses de seguimiento atin no
se habian observado recaidas.

Una revisiéon de la literatura recogida en la base de datos
PubMed (términos MeSH: «Bartonella», «cat-scratch disease» y
«transplantation») puso de manifiesto un total de 35 casos de infec-
cién por B. henselae en receptores de TOS comunicados hasta
la fecha, incluyendo el presente’™“. El tipo de trasplante mas
frecuentemente implicado fue el renal (25 casos) seguido del hepa-
tico (7 casos). En esta poblacion especifica la infeccién tiende a
presentarse como enfermedad diseminada (71,4% de los casos)
frente al clasico cuadro autolimitado de fiebre y adenopatias
regionales propio del inmunocompetente. Si bien la afectacién
hepatoesplénica es la mis cominmente descrita en la literatura,
se han comunicado otras presentaciones mas excepcionales tales
como endocarditis, osteomielitis, encefalopatia o coriorretinitis?—.
En huéspedes inmunocompetentes la enfermedad por arafiazo
de gato afecta fundamentalmente a nifilos y adolescentes; sin
embargo, la mediana de edad en receptores de TOS fue de
34 afios (rango intercuartilico: 13-51 afios)?~*. Ademas de poner
de manifiesto el impacto de la inmunosupresion sobre el riesgo de
desarrollar la infeccién, esta diferencia de edad podria estar justifi-
cada por la menor representacién de los grupos etarios por debajo
de 18 afios entre la poblacién general de receptores de TOSS. Puesto
que tanto el gato como posiblemente su pulga (Ctenocephalides felis)
pueden transmitir B. henselae, el factor de riesgo mas importante
es el contacto con estos animales, antecedente descrito de forma
expresa en el 88% de los casos recogidos en la literatura®-*. Si bien
no existe una contraindicacién expresa para que los receptores de
TOS convivan con mascotas domésticas, se debe insistir a estos
pacientes que eviten las mordeduras y araflazos y que extremen
las medidas de higiene de manos, ademas de asegurar la correcta
erradicacion de ectoparasitos en los gatos’. La alteracién de la
inmunidad mediada por células asociada al TOS facilita la dise-
minacién de la infeccién tras el contacto con B. henselae, aunque
no observamos en los casos revisados una asociaciéon evidente
entre el régimen de inmunosupresién empleadoy la gravedad de la
enfermedad (localizada o diseminada); de hecho, nuestro paciente
estaba recibiendo un régimen libre de esteroides en el momento
en el que desarroll6 la infeccion. Tampoco encontramos diferen-
cias significativas en el tiempo transcurrido entre la realizacion del
trasplante y el diagnéstico, si bien los casos de enfermedad dise-
minada tuvieron lugar de forma mas precoz respecto a las formas
localizadas (medianas de 33 y 54 meses, respectivamente), refle-
jando tal vez una mayor carga de inmunosupresién®“. La serologia
puede ser de utilidad en el diagnéstico en estos pacientes (el 93%
de los casos revisados tuvieron titulos significativos frente a B.
henselae). No obstante, un resultado negativo no permite la exclu-
sién de esta entidad, por lo que el examen histopatolégico (con
tincién de Warthin-Starry) y la realizacién de PCR sobre la mues-
tra tisular incrementan las posibilidades de alcanzar el diagnéstico
definitivo. La histologia suele mostrar hallazgos comparables a
los descritos en inmunocompetentes (inflamacién granulomatosa
supurativa o abscesificada), a diferencia del paciente con infec-
cién por VIH en el que predomina el patrén angioproliferativo de
angiomatosis-peliosis?®. En ausencia de guias especificas para el
abordaje terapéutico de lainfeccién por B. henselae en receptores de
TOS, parece prudente la administracién de tratamiento en todos los
casos (incluidos los de enfermedad localizada) en vista del riesgo de
diseminaciény recidiva. Los macrélidos son los agentes de eleccién,
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Figura 1. a) Tomografia computarizada abdominopélvica con presencia de adenopatias en la regién inguinal izquierda (flecha blanca). b) Imagen histolégica de la biopsia de
una de las adenopatias femorales con arquitectura parcialmente distorsionada por la presencia de varios granulomas epitelioides con abscesificacién central (flechas negras)

(hematoxilina-eosina; ampliacién 1,5x).

siendo preciso considerar su potencial interaccién con los inhibi-
dores de la calcineurina; en caso de intolerancia puede recurrirse
a la doxiciclina?. En la enfermedad diseminada se ha propuesto
el uso de pautas combinadas. Respecto a su duracién, es razona-
ble aplicar las pautas recomendadas en pacientes con infeccién por
VIH, recurriendo a cursos de 3-4 meses en presencia de enferme-
dad diseminada (mediana de 12 semanas en los casos revisados),
ya que la respuesta al firmaco en estas formas puede ser mas lenta
y el riesgo de recaidas, mayor®. En pacientes con enfermedad loca-
lizada el tratamiento debe prolongarse al menos durante un mes,
pues se han descrito recidivas tras cursos mas cortos'?. La tasa de
curacién entre los 35 casos revisados fue el 88,2%2-4.

El presente caso ilustra la importancia de contemplar la infec-
cién diseminada por B. henselae dentro del diagnéstico diferencial
de los cuadros de fiebre y linfadenopatias en receptores de TOS,
asi como la necesidad de interrogar de forma expresa al paciente
acercade la concurrencia de factores de riesgo epidemioldgicos que
orienten hacia esta entidad (contacto habitual con gatos). El retraso
en lanormalizacién del perfil hepatico, que tuvo lugar transcurridas
mas de 8 semanas desde el inicio de la azitromicina, parece apo-
yar la recomendacién de prolongar el tratamiento hasta 3 meses en
pacientes trasplantados.
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