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Resumen La enfermedad por aranazo de gato (EAG) causada por Bartonella henselae tiene
prevalencia e incidencia desconocida en la poblacion pediatrica chilena. La presentacion como
linfoadenopatia regional es la mas frecuente, y sus formas atipicas constituyen un reto diag-
nostico.

Objetivo: Comunicar un caso de EAG con osteomielitis vertebral y entregar posibles lineamien-
tos respecto al tratamiento.

Cuadro clinico: Escolar de 8 anos con sindrome febril prolongado y dolor dorsal con rigidez
cervical. En estudio destaca IgG para Bartonella henselae positiva, ecotomografia abdominal
con microabscesos esplénicos y resonancia magnética con lesiones vertebrales sugerentes de
osteomielitis.

Discusion: El diagnostico de las formas atipicas requiere de un alto indice de sospecha, como en
este caso, en que el paciente con sindrome febril manifiesta sintomatologia musculoesquelética,
lo que nos lleva a estudiar posibles complicaciones de la enfermedad. El conocimiento actual
del tratamiento de EAG atipica o complicada se deriva de la observacion de estudios de casos
y no de ensayos aleatorios; se sugiere analizar de manera individual la terapia antimicrobiana
y con ayuda de especialistas.

Conclusion: Se discute y enfatiza la importancia de la alta sospecha clinica y se exponen algunas
alternativas de tratamiento en funcion de la evidencia de la literatura actual.
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Bartonella henselae vertebral osteomyelitis: report of a case

Abstract Cat scratch disease (CSD) is caused by Bartonella henselae, with unknown prevalence
and incidence in the Chilean paediatric population. Regional lymphadenopathy is the most
common presentation, while atypical forms constitute a diagnostic challenge.

Objective: To report a case of CSD with osteomyelitis and present guidelines regarding treat-
ment.

Clinical case: An eight year-old patient, with prolonged febrile illness, back pain and neck
stiffness. Laboratory studies highlight positive 1gG for Bartonella henselae. The abdominal
ultrasound showed splenic micro-abscesses, and the MRI showing vertebral lesions suggestive
of osteomyelitis.

Discussion: The diagnosis of atypical forms requires a high rate of suspicion, as in this case, in
which the patient manifested the musculoskeletal symptoms simultaneously with the febrile
syndrome, which led us to study possible complications of the disease. Current knowledge of
the treatment of atypical or complicated CSD is derived from the observation of case studies,
rather than randomized trials. It is suggested that antibiotic therapy is analysed individually,
with the help of a specialist.

Conclusion: The importance of high clinical suspicion are emphasised and discussed, as well
presenting some treatment options based on the evidence from the current literature.

© 2015 Sociedad Chilena de Pediatria. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. This is an open access
article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

La enfermedad por arafazo de gato (EAG) agrupa las diver-
sas enfermedades causadas por Bartonella henselae, un
bacilo Gram negativo pleomoérfico, fastidioso y de creci-
miento lento, con una clinica que varia dependiendo de su
extension, severidad y estado inmunitario del hospedero.

La infeccion por Bartonella henselae afecta principal-
mente a nifos y adultos jovenes, con estudios que reportan
entre 54% y 87% de los casos de EAG en pacientes meno-
res de 18 afos de edad'. En Chile se desconoce la real
incidencia de la enfermedad, y el Unico reporte publicado
sefala una prevalencia de 13,3% en nifios’. Esta infeccion
afecta en mayor porcentaje al sexo masculino, fundamen-
talmente por juegos agresivos con los felinos, siendo una de
las causas mas comunes de linfoadenopatia cronica en dicho
género’.

Para el desarrollo de la EAG, y posterior a la inocula-
cion del agente, se define un periodo de incubacion de 7 a
12 dias hasta la aparicion de la lesion primaria en la piel
(papula) y luego un periodo 5 a 50 dias para la aparicion
de la linfoadenopatia®. Entre sus manifestaciones clinicas
lo mas frecuente es la presencia de una linfoadenopatia
regional con compromiso sistémico leve en pacientes inmu-
nocompetentes, siendo sus formas atipicas las de mayor reto
diagnéstico.

Presentamos el caso de un escolar, varon de 8 anos de
edad, que consulta por sindrome febril prolongado con lin-
foadenopatia en el tridngulo submandibular izquierdo, con
antecedentes de contacto intradomiciliario con gatos jove-
nes, que evoluciona con dolor en el dorso e importante
rigidez cervical. El objetivo de nuestra presentacion es dar
a conocer un caso de EAG diseminada (forma atipica) con
compromiso 6seo y revision bibliografica de alternativas
terapéuticas.

Caso clinico

Escolar de 8 anos de edad, con antecedentes de otitis media
cronica, trastorno del desarrollo del lenguaje y trastorno de
déficit atencional con hiperactividad. Ingresa en el Servicio
de Pediatria del Hospital Clinico San Borja Arriaran, presen-
tando un cuadro febril prolongado de 16 dias de evolucion
de hasta 40°C axilar, y aparicion de linfoadenopatia cervi-
cal izquierda al cuarto dia del inicio de la fiebre. Consultd
en 6 oportunidades en el servicio de urgencia, en donde
se prescribe amoxicilina con acido clavulanico por 10 dias
mas ibuprofeno, sin mejoria clinica. Al décimo tercer dia
de evolucion se deriva al policlinico de infectologia de este
centro asistencial, en donde se recoge el antecedente de
contacto intradomiciliario con gatos jovenes. Al examen
fisico destacaba linfoadenopatia en el triangulo subman-
dibular izquierdo, sensible y movil, de aproximadamente
1,5cm de diametro y consistencia gomosa; multiples pun-
tos dolorosos en procesos espinosos de la columna vertebral,
imposibilidad de realizar flexion de la columna dorsolumbar,
marcada rigidez cervical y movimientos en bloque, con pér-
dida de la curvatura normal y contraccion de la musculatura
paravertebral, sin afectacion neurologica periférica, por lo
que se decide hospitalizar para estudio focalizado de EAG.

En el estudio de laboratorio inicial presentaba un hemo-
grama con serie roja sin alteraciones, leucocitosis de 14.100
células/mm? con predominio de polimorfonucleares de 64%
y recuento total de eosindfilos de 705 células/mm?, pro-
teina C reactiva de 3,52mg/dl (rango de referencia 0 a
5mg/dl), velocidad de hemosedimentacion de 54mm/h,
examen de orina completay urocultivo normales, pruebas de
funcion renal y hepatica normales, hemocultivos de sangre
periférica negativos. El estudio especifico para Bartonella
henselae reveld serologia positiva, con inmunofluorescen-
cia indirecta en titulo IgG de 1:256 (laboratorio del Hospital
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Figura1 Ecotomografia de bazo con lesiones hipoecogénicas
de aproximadamente 4 mm sugerentes de abscesos.

Clinico Universidad Catolica). Dentro del estudio de imagen
del paciente destacaba una radiografia de torax sin lesiones,
ecotomografia abdominal que evidencia multiples lesiones
hipoecogénicas de aproximadamente 4 mm en el bazo, suge-
rentes de microabscesos (fig. 1) e higado con ecoestrucutura
sin alteraciones. Basandonos en lo anterior se inicia trata-
miento con claritromicina oral en dosis de 15mg/kg/peso
cada 12 h para tratamiento de EAG.

Por sintomatologia musculoesquelética se solicita eva-
luacion traumatolodgica y se efectla resonancia magnética
de columna vertebral total, que muestra multiples lesiones
vertebrales dorsolumbares multisegmentarias con aspecto
inflamatorio sugerente de osteomielitis vertebral (fig. 2).
Otros diagnosticos diferenciales planteados fueron osteo-
mielitis bacteriana, tuberculosis, histiocitosis, granuloma
eosinofilico y neoplasia primaria o metastasica. Estos

diagndsticos se desestimaron a la luz de elementos de la
anamnesis, clinica, los estudios de imagenes y laboratorio
que eran claramente acordes al diagnostico. Al reevaluar y
descartado el riesgo de aplastamiento vertebral en funcion
del estudio anterior, se decide adicionar al tratamiento anti-
microbiano ciprofloxacino por via endovenosa por 14 dias
y luego completar 6 semanas de tratamiento por via oral.
El paciente presenté una evolucion favorable, con mejoria
sistémica y musculoesquelética. Egresa con control ambula-
torio en policlinicos de infectologia y traumatologia.

Respecto del seguimiento, en controles posteriores el
paciente evoluciono sin sintomatologia, con completa reso-
lucion de su incapacidad fisica. El control ecografico a los
8 meses destaca la desaparicion de imagenes hipoecogéni-
cas, incluso con transductor de alta resolucion (fig. 3). El
equipo de especialistas descarta la necesidad de repetir otra
imagen.

Discusion

La EAG es una zoonosis producida por la inoculacion directa
de Bartonella henselae tras la mordedura, aranazo o lamido
de gatos, en cuyos globulos rojos y saliva aloja esta
bacteria®. Tras un periodo de incubacidon descrito entre 7
a 12 dias aparece la primera lesion papular en la piel que
tuvo contacto con el felino, con posterior aparicion de ade-
nopatias en zonas que reciben el drenaje linfatico del sitio
de inoculacion, en un rango de tiempo que va entre los 5 a
50 dias®.

Las manifestaciones de esta enfermedad son variadas,
pudiendo presentar un compromiso regional o un amplio
espectro sistémico (tabla 1)'. Tradicionalmente se han des-
crito 2 grandes formas de presentacion: una forma tipica o
sindrome de linfoadenopatia aislada con o sin fiebre, y una
forma atipica que abarca manifestaciones extraganglionares
en variados sistemas, esperable en el 5% a 25% de los casos
de EAG, siendo el compromiso 6seo descrito en un 0,3% de
los casos®, requiriendo para su diagnostico un alto indice

Figura 2
dorsolumbares multisegmentarias con aspecto inflamatorio.

Resonancia magnética de columna vertebral en secuencia T1 que evidencia imagenes hiperintensas en las vértebras



56

J. Zepeda T. et al.

Figura 3 Bazo de forma, tamano y ecoestructura normal. Sin
lesiones hipoecogénicas.

de sospecha, por lo que muchas veces este se identifica de
forma tardia o se confirma luego de multiples tratamientos
sin respuesta. Dentro de estas formas atipicas, una forma
frecuente de presentacion es como un sindrome febril pro-
longado, como se presentd nuestro caso clinico, logrando
establecerse el diagnostico final basado en el cuadro clinico,
la serologia y el estudio imagenoldgico.

El paciente reunié 3 de los 4 criterios propuestos por
Margileth® para el diagndstico de EAG (tabla 2), que si bien

Tabla1 Manifestaciones clinicas de la infeccion por Barto-
nella henselae

EAG tipica
Linfoadenopatia localizada con sindrome febril
prolongado/fiebre de origen desconocido

EAG atipica
Enfermedad hepatoesplénica
Sindrome oculoglandular de Parinaud
Neurorretinitis, enfermedad del segmento ocular posterior
Encefalopatia, estado espilético
Radiculopatia
Paralisis facial
Sindrome de Guillain Barré
Arteritis cerebral
Mielitis transversa
Epilepsia parcial continua
Glomerulonefritis
Neumonia, derrame pleural
Purpura trombocitopénica
Osteomielitis
Artritis/artralgia
Endocarditis
Angiomatosis bacilar

Fuente: Florin et al.”.

Tabla 2 Criterios diagnosticos de infeccion por Bartonella
henselae

Tres de 4 de los siguientes:

1. Contacto con gato o pulga independiente de la
presencia de sitio de inoculacion

2. Serologia negativa para otras acusas de adenopatia,
aspiracion estéril de ganglio, PCR positiva y/o lesiones
en higado/bazo a la TAC escaner

3. Inmunoanalisis enzimatico positivo o IFI con titulos
mayor o igual a 1:64°

4. Biopsia que muestre inflamacion granulomatosa
atribuible a EAG o tincion de Whartin-Starry positiva

EAG: enfermedad por aranazo de gato; IFl: inmunofluorescen-
cia indirecta; PCR: reaccion en cadena de la polimerasa; TAC:
tomografia axial computarizada.

Fuente: Margileth et al.°.

@ Autores nacionales sugieren utilizar titulos de > 1:256 para
el diagnostico, debido a que estudios locales muestran que
niveles entre 1:64 y 1:256 se pueden observar en pacientes
asintomaticos?.

no constituyen una regla de oro, orientan hacia el diag-
nostico. El cultivo ha sido desplazado debido a su baja
sensibilidad, por ser un microorganismo de crecimiento
lento y de dificil aislamiento’, dando paso al diagndstico
serologico utilizando inmunofluorescencia indirecta, que
muestra una excelente sensibilidad (88-100%) y especifi-
cidad (92-98%) para deteccién de IgG8, y test de ELISA,
con sensibilidad (43-95%) y especificidad (77-97%) para la
medicion de IgM°. Esta ultima, cuando es positiva apoya el
diagnostico de EAG, pero una negativa no permite descar-
tarlo, por lo que IgG debe considerarse como el estandar de
oro para el diagnostico de EAG®. En nuestro caso el diag-
nostico se baso principalmente en el cuadro clinico mas la
serologia positiva con titulos de I1gG en punto de corte para
Bartonella henselae. Para la interpretacion de los titulos
IgG se debe considerar la poblacion estudiada, el nivel de
los titulos y el momento en que se hace la medicion. Segun
Ferrés? titulos <1:64 podrian corresponder a una infeccion
antigua debido a que en poblacion pediatrica chilena es
posible detectar un elevado porcentaje (13,3%) de nifos
asintomaticos con este nivel de titulos, contrario a lo que
sucede en EE. UU., en donde el diagndstico serologico se
sustenta en titulos mayores a ese nivel en pacientes con
una clinica compatible para EAG. Con un nivel de titu-
los IgG > 1:125 ya se aprecia una buena sensibilidad para
el diagnostico, certificando la enfermedad aguda con titu-
los > 1:256, en contraposicion a lo que ocurre con una IgG
entre 1:64y 1:256, lo que es posible de encontrar en pacien-
tes sanos (4% a 6%) o al inicio o en la convalecencia de la
enfermedad, por lo que la recomendacion es repetir el test
dentro de 10 a 14 dias>'%"". Ademas, se debe tener presente
que durante los primeros 10 a 14 dias de la enfermedad los
test serologicos pueden resultar negativos. El uso de IgM no
esta recomendado para el diagnostico por su corto tiempo
de produccion, la que se negativiza a los 3 meses'".

El uso de técnicas de biologia molecular, como la reac-
cion en cadena de la polimerasa, es la prueba mas sensible
y especifica cuyo fundamento como técnica se basa en
la deteccion de ADN especifico para Bartonella henselae
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presente en muestras estériles o contaminadas (principal-
mente sanguinea y biopsia de tejido afectado en formas
atipicas), pudiendo discriminar entre las distintas especies,
subespecies y cepas de Bartonella, siendo de utilidad para
el diagnostico diferencial, y superando por esta caracteris-
tica a la especificidad para el diagnostico de especies de las
técnicas serologicas, debido a las reacciones cruzadas entre
antigenos de Bartonella henselae y Bartonella quintana®'?.
Se insiste en que un resultado negativo para Bartonella no
descarta el diagnostico'>.

En la evolucion del paciente destaca preponderan-
temente la sintomatologia musculoesquelética debido a
presencia de osteomielitis en la columna vertebral dorso-
lumbar, siendo esta una complicacion poco frecuente, seglin
lo descrito en las primeras grandes series de casos reporta-
dos por Carithers'* y por Margileth'>. Las manifestaciones
clinicas que acompanan a esta presentacion incluyen mial-
gias, dolor 6seo y sensibilidad en el hueso afectado, como lo
ocurrido al paciente’. En un estudio realizado por Maman'®,
que presenta una serie de 913 pacientes con EAG, solo 96
(10,5%) presentaron manifestaciones musculoesqueléticas,
y la mialgia fue el sintoma mas frecuente, reportado en 53
pacientes. En el compromiso dseo predomina la lesion uni-
focal, pero de ubicacion variable, con mayor frecuencia en
columna vertebral (de predominio en la columna dorsal lum-
bar y pélvica) y el craneo™>", al contrario de lo que ocurre
en otros huesos, en los cuales su compromiso es menos fre-
cuente, siendo raro el compromiso en las articulaciones, y
a pesar de que el compromiso vertebral es uno de los mas
frecuentes, la discitis es rara'>.

La patogenia de la osteomelitis vertebral no esta del todo
dilucidada, pese a ello la ubicacion de la linfoadenopatia
esta frecuentemente distante al sitio de la osteomielitis, lo
que sugiere que la infeccion 6sea es producida por disemina-
cion hematadgena o linfatica, siendo la forma hematdgena la
mas frecuente de los mecanismos fisiopatoldgicos de osteo-
mielitis vertebral.

Los estudios de imagenes son imprescindibles para cer-
tificar las lesiones o6seas, y en estas se pueden observar
cambios osteoliticos, a menudo mdltiples, en la columna
o las extremidades. La radiografia simple constituye gene-
ralmente el estudio inicial de afecciones osteoarticulares,
siendo de baja sensibilidad en etapas precoces, debido a
que las lesiones existentes muchas veces no son aparen-
tes, aunque pueden asociarse a cierto grado de actividad
osteoblastica perilesional, esclerosis y reaccion periostica
del segmento dseo afectado'>'. La TAC puede evidenciar
imagenes oOseas hiperdensas, cambios liticos y edema para-
vertebral que acompana a la osteomielitis. La RNM es la
mejor herramienta para detectar osteomielitis, evaluar su
extension y para el diagnostico de lesiones concomitantes
como abscesos paravertebrales. Sin embargo, el estudio de
primera linea lo constituye el cintigrama 6seo, el cual es muy
sensible pero con una especificidad variable que oscila entre
el 70% a 95%', con una tasa relativamente alta de falsos
positivos, secundario a ello la dificultad para diferenciar el
compromiso infeccioso dseo de los tejidos blandos y articu-
lares, asi como para diferenciar la presencia de osteomielitis
de otros procesos inflamatorios como los producidos por neo-
plasias y traumatismos'”'®. Es superior a RNM en cuanto
a que puede visualizar la totalidad del esqueleto, aspecto
importante en ninos, en los cuales las lesiones pueden ser

multifocales, como el paciente expuesto. La desventaja se
relaciona con su limitada resolucion espacial, por lo que se
plantea el estudio del compromiso 6seo con cintigrama y
luego con RNM para estudio regional’®. En el caso clinico
expuesto no se realizo cintigrafia 6sea por no contar con el
recurso en el centro de salud, y por opinion de especialistas
en priorizar la imagen focal con RNM.

Respecto al manejo, este es controvertido debido a
que no existe consenso referente a la indicacion de algun
esquema antimicrobiano para personas inmunocompeten-
tes, en quienes la EAG tipica es habitualmente autolimitada
y se resuelve en uno o 2 meses sin necesidad de usar estos
farmacos'.

Existe una gran variabilidad en la susceptibilidad de dife-
rentes antimicrobianos, como penicilinas, cefalosporinas,
aminoglucésidos, cloranfenicol, macroélidos, rifampicina,
fluoroquinolonas y cotrimoxazol, tanto in vitro como in vivo.
Para los macrélidos, el inico ensayo prospectivo, doble ciego
controlado con placebo realizado por Bals', utilizé azitro-
micina en pacientes con EAG sin complicaciones, e informo
una disminucién del 80% en el volumen inicial de las ade-
nopatias en 7 de los 14 pacientes tratados con azitromicina
versus uno de 15 pacientes con placebo durante los prime-
ros 30 dias de observacion (p=0,026)". Solo hubo diferencia
en la velocidad y el grado de disminucion del volumen total
de las adenopatias, demostrando ninguna eficacia de azi-
tromicina en el tratamiento de la EAG diseminada, ni en
la prevencion de complicaciones tales como encefalitis o
endocarditis.

En general, la recomendacién en EAG no complicada es
un régimen de azitromicina via oral 10 mg/kg/dia el primer
dia, luego 5 mg/kg/dia del 2.° al 5.° dia>'°. Otra alternativa
incluye rifampicina (20 mg/kg/dia divididos en 2 dosis por 2-
3 semanas), ciprofloxacino (20-30 mg/kg/dia divididos en 2
dosis por 2-3 semanas) o trimetoprim-sulfametoxazol (10 mg
de trimetoprim/kg/dia en 2-3 dosis al dia por 7-10 dias) para
pacientes con grandes linfoadenopatias'®.

En la mayoria de los casos las adenopatias remiten en
2-4 meses, siendo indicaciones de reseccion quirdrgica la
supuracion y la sospecha de malignidad®.

En contraposicion, y debido a su baja frecuencia, no
se dispone de ensayos clinicos controlados que evaluen la
eficacia de alglin esquema antimicrobiano para el manejo
de EAG atipica, por lo que el conocimiento actual para su
tratamiento deriva mayoritariamente de la observacion de
estudios de casos y no de ensayos aleatorios. La falta de
datos es alin mayor en pediatria, por lo que se sugiere ana-
lizar de manera individual la terapia antimicrobiana y con
ayuda de pediatras infectdlogos?.

Distintos autores plantean el uso sistematico de anti-
microbianos, recomendandose claritromicina 10-15mg/kg/
dia, gentamicina 5mg/kg/dia, cotrimoxazol 40 mg/kg/dia
de sulfa (o 6-8 mg/kg/dia de trimetoprim) y ciprofloxacina
20-30mg/kg/dia en el nifio a partir de los 12 afos de edad’.
También se menciona rifampicina, farmaco que hoy en dia
debiera reservarse a otras situaciones clinicas particulares
como TBC.

Para el compromiso 6seo no existe una recomenda-
cion estandar, pero se sabe que tiene un comportamiento
benigno, sin necesidad de manejo quirdrgico, y que habi-
tualmente tiende a la resolucion espontanea dentro de 4
a 20 meses®. No ha sido claramente demostrado que la



58

J. Zepeda T. et al.

terapia con antimicrobianos modifique la evolucion natu-
ral del cuadro, ni tampoco se ha establecido un consenso
en la literatura referente al tiempo total de administracion
de ellos debido a su escasa penetracion dsea secundario al
proceso inflamatorio, necrosis y secuestro 6seo?'.

La mayoria de los estudios y guias de tratamiento reco-
miendan el uso de ciprofloxacino, doxiciclina o azitromicina
en altas dosis y en periodos prolongados, con una duracion
de 6 a 12 semanas (minimo 4 semanas, en ausencia de colec-
ciones, pudiendo ser superior en casos con gran destruccion
dsea o abscesos)'”?2, administrados de forma endovenosa
los primeros 10 a 14 dias para luego pasar a la via oral,
hasta lograr la resolucion microbioldgica total del cuadro,
con normalizacién de parametros inflamatorios?:.

El paciente present6é una respuesta favorable al trata-
miento antibidtico biasociado, logrando resolucion clinica y
radioldgica del compromiso de la columna y sistémico. Por
lo anterior, se propone el uso de antimicrobianos de forma
biasoacida como en nuestro caso, claritomicina mas cipro-
floxacino de uso prolongado (6 semanas). Actualmente, el
paciente se encuentra dado de alta en infectologia y trau-
matologia.

Conclusion

En pacientes con EAG y compromiso 6seo ain no ha sido
claramente demostrado que la terapia con antimicrobianos
modifique la evolucion natural del cuadro, debido a la falta
de evidencia clinica para un manejo mas estandarizado. Se
recomienda el uso de 2 antimicrobianos con una duracion de
6 a 12 semanas hasta lograr una resolucion clinica y radiolo-
gica del cuadro, constituyendo los lineamientos de manejo
terapéutico de osteomielitis vertebral en EAG basado en la
experiencia clinica registrada en reporte de casos aislados
en el mundo.

Nota: para la presentacion clinica de este caso se obtuvo
el consentimiento informado y firmado por la madre.
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