FORMACION CONTINUADA DEL MEDICO PRACTICO

Infecciones por Bartonella

Las infecciones humanas por
microorganismos del género Bartonella
se implican en la etiologia de
enfermedades pertenecientes a dos
grandes grupos, por una parte cuadros
conocidos desde hace mucho tiempo
(verruga peruana, fiebre de las
trincheras, enfermedad por arafazo
de gato) y, por otra, entidades

clinicas de descubrimiento reciente,
cuyo espectro se ha ampliado a lo
largo de la ultima década como,
angiomatosis y peliosis bacilar,
septicemias y endocarditis.
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Hasta 1993 la unica especie asociada a patologfa huma-
na era Bartonella bacilliformis, agente causal de la en-
fermedad de Carrién. En este mismo afio tuvo lugar una
reclasificacién taxondmica y tres especies patdgenas
mds pasaron a formar parte de este género: B. quintana,
B. henselae y B. elizabethae. La primera de ellas ha re-
surgido como agente etioldgico en los ultimos cinco
afios. En 1996 se aisl6 una nueva especie con implica-
cion en patologia humana, B. clarridgeiae.

Taxonomia

En 1993 se realiz6 el andlisis filogenético y se secuen-
cié la fraccion 16S del ARN ribosémico y como conse-
cuencia de ello, se situd el género Bartonella en la sub-
division o2 de proteobacteria. Debido a la mayor
proximidad filogenética de Bartonella a géneros como
Brucella y Agrobacterium que a otros como Rickettsia,
fue retirado del orden Rickettsiales. Ademds se incor-
poraron especies previamente pertenecientes al género
Rochalimaea. Por tanto, el género Bartonella queda
compuesto por 11 especies con fuerte similitud de se-
cuencia que aparecen recogidas en la tabla 1, en la que
se muestran en negrita las especies patdgenas para el
ser humano.

Caracteristicas microbiologicas

Los microorganismos pertenecientes al género Barto-
nella son pequefios bacilos polimorfos aerobios y con
estructura de gramnegativos. Por sus requerimientos
nutricionales son considerados microorganismos exi-
gentes. Se colorean con las tinciones de Gram y de Gi-
ménez. Sélo dos miembros del género estdn provistos
de flagelos: B. bacilliformis y B. clarridgeiae.

Se consideran microorganismos intracelulares facultati-
vos y se han localizado en el interior de hematies hu-
manos (B. bacilliformis), de gato (B. henselae), y en el
interior de células endoteliales humanas en el curso de
endocarditis (B. quintana y B. henselae).

Las colonias en medios inertes son rugosas, adherentes
e incrustadas en el dgar en un primer aislamiento, pero
tras varios subcultivos pasan a ser lisas y pierden adhe-
rencia.

69



Formacion continuada del médico practico. Infecciones por Bartonella

TABLA 1
Especies pertenecientes al género Bartonella
DENOMINACION ANO DE
ESPECIE ANTERIOR AISLAMIENTO
B. bacilliformis 1909
B. talpae Grahamella talpae 1911
B. peromysci  Grahamella peromysci 1942
B. quintana*  Rochalimaea quintana 1961
B. vinsonni*  Rochalimaea vinsonni 1982
B. henselae*  Rochalimaea henselae 1982
B. elizabethae 1993
B. granhamini 1994
B. taylorii 1994
B. doshiae 1994
B. clarridgeiae 1996

Caracteristicas fisiopatolégicas

Un aspecto destacado como udnico entre las bacterias
que infectan al ser humano es la capacidad que poseen
los miembros de este género de inducir lesiones angio-
proliferativas de aspecto tumoral.

La penetracion en el interior de los hematies estd docu-
mentada desde 1937, y ello esta producido por la fija-
cioén a la membrana del hematie por medio de fimbrias;
a continuacion se producen fenémenos de deformacion
de ésta que conducen a la internalizacién del microor-
ganismo mediante la formacién de vacuolas.

El origen de las lesiones angioproliferativas es el tro-
pismo que poseen estos organismos por las células en-
doteliales, como en el caso de B. bacilliformis, B. quin-
tana y B. henselae. En B. quintana se puede observar
su presencia en el interior de vacuolas citopldsmicas,
con aspecto de moérula, mediante tinciones especiales.

Epidemiologia

Infeccién por Bartonella bacilliformis
(enfermedad de Carrion)

Se encuentra circunscrita a ciertos valles de la vertiente
occidental andina, sobre todo de Peru, zona que coinci-
de con la distribucién geografica del vector de la enfer-
medad, «la mosca de la arena» (Lutzomya verrucarum),
transmisor también de Leishmania en la zona. Este he-
cho previene la diseminacién de la enfermedad. Aun-
que sélo se ha demostrado la enfermedad en el ser hu-
mano, existe la posibilidad de un reservorio animal, ya
que se ha conseguido inducir ésta en varios animales.

B. quintana y B. henselae

Ambas son muy ubicuas. B. quintana tiene como tGnico
reservorio conocido el ser humano. La transmisién in-
terhumana se produce a través del piojo corporal (Pedi-
culus humanus corporis) y no puede realizarse ni a tra-

vés del piojo de la cabeza (Pediculus humanus capitis)
ni a través de ladillas (Pthirus pubis). La transmision,
posiblemente, se produce por via de las excretas del
piojo inoculadas a través de soluciones de continuidad
de la piel, hecho que se ve favorecido por el rascado.

B. henselae tiene como principal reservorio al gato do-
méstico, especialmente los animales jovenes en los que
se producen bacteriemias asintomdticas. Se ha aislado
la bacteria de numerosos gatos analizados, llegando
esta propocion a un 41% de los gatos analizados en San
Francisco. Ademds, se han encontrado gatos bacterié-
micos en el entorno de pacientes con enfermedad por
arafazo de gato, angiomatosis bacilar o endocarditis.
La transmisién entre la poblacién felina se produce a
través de la pulga del gato (Ctenocephalis felis). La
transmision al hombre se produce principalmente por
inoculacién directa desde el gato mediante arafazo,
mordedura o contacto con saliva, aunque también po-
dria ser por via indirecta a través de picadura de sus
pulgas.

Otras especies de Bartonella

La epidemiologia de B. elizabethae permanece ain sin
dilucidar. En cuanto a B. clarridgeiae s6lo ha sido ais-
lada de gatos domésticos en los EE.UU., Francia y Pai-
ses Bajos, por lo que éste podria ser su principal reser-
vorio.

Formas clinicas

Las distintas especies de Bartonella producen en el ser
humano diversos cuadros clinicos que se resumen en la
tabla 2. A continuacién se comentan brevemente cada
uno de estos cuadros.

Infeccién por Bartonella bacilliformis

La enfermedad de Carrion, ligada a la infeccién por
Bartonella bacilliformis desde 1909, existe en dos for-
mas clinicas, aguda (fiebre de Oroya) y crénica (verru-
ga peruana).

TABLA 2
Cuadros clinicos producidos por las distintas especies
de Bartonella

Infeccién por Bartonella bacilliformis (enfermedad
de Carrién)

Fiebre de las trincheras

Bacteriemia por B. quintana en vagabundos

Endocarditis

Angiomatosis bacilar

Peliosis bacilar

Enfermedad por arafiazo de gato

Linfadenopatia crénica

Nuevas infecciones por Bartonella sp.
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Fiebre de Oroya

Consiste en una anemia hemolitica aguda acompaiada
de septicemia, a consecuencia de la invasién masiva de
hematies por parte de la bacteria, y ésta puede visuali-
zarse en el interior de los glébulos rojos por tincién de
Giemsa de un frotis. Su curso clinico es grave, alcan-
zando una mortalidad del 40-85% en ausencia de trata-
miento. En caso de mortalidad, ésta va precedida de un
periodo clinicamente silente, de aparente curacidn, pero
en el que se documenta bacteriemia. En caso contrario,
tras la fase aguda, la bacteriemia asintomdtica puede
permanecer hasta 15 meses.

Verruga peruana

Se produce generalmente tras algunos meses de haber
sufrido la fiebre de Oroya, pero puede ser la primera
manifestacion de la enfermedad. Consiste en lesiones
cutdneas seudotumorales, angiomatosas y que sangran
al contacto. Pueden ser dnicas o mdltiples y limitarse a
la dermis (formas miliares) o extenderse al tejido sub-
cutaneo (formas nodulares).

Fiebre de las trincheras

También llamada fiebre de Wolhinie, pretibial o quin-
tana, fue descrita en la Primera Guerra Mundial. Se
trata de una septicemia por B. guintana que tiene un
periodo de incubacién de 15-25 dias. Sus manifesta-
ciones clinicas son muy variables, y pueden oscilar
desde una infeccién asintomadtica hasta una sepsis gra-
ve. El comienzo suele ser agudo, con fiebre, cefalea y
dolores dseos pretibiales que pueden llegar a ser muy
intensos. La fiebre se produce habitualmente cada 5
dias (intervalo de 4 a 8 dias) lo que le da el nombre
de «quintana». Cursa en crisis que se repiten durante
unas 4 a 6 semanas, pero cada una de ellas es mas leve
que la anterior. En ocasiones aparece esplenomegalia.
Aunque a veces resulta invalidante, el prondstico es
generalmente bueno.

Desde la Gran Guerra se han descrito casos esporadi-
cos, pero en la actualidad existe una epidemia de piojos
en Burundi, por lo que ademads del tifus se transmite la
fiebre de las trincheras.

Bacteriemia por B. quintana en vagabundos

La bacteriemia prolongada por B. quintana ya se docu-
ment6 en soldados en la Primera Guerra Mundial, y ac-
tualmente existe una «fiebre de las trincheras urbana»
en vagabundos y sujetos de condiciones socioeconémi-
cas desfavorables. La persistencia de individuos bacte-
riémicos asintomaticos favorece la transmisién de la in-
feccion mediante piojos corporales, asi como su
diseminacién. No se conoce el papel que pueda tener
esta bacteriemia cronica en la génesis de la endocardi-
tis, aunque se cree que puede ser relevante. Se han rea-

lizado dos grandes estudios de bacteriemia por B. quin-
tana en vagabundos. El primero de ellos llevado a cabo
por Spach et al en 1995, describe 10 casos en Seattle
(EE.UU.). Los tnicos signos acompafiantes fueron fie-
bre y adelgazamiento, y esplenomegalia sélo en 2 ca-
sos. En cuatro de los pacientes la bacteriemia duré 10
dias, y en un sujeto que rechazé el tratamiento se pro-
longé hasta 8 semanas. El segundo gran estudio lo rea-
liz6 el grupo de Raoult en 71 vagabundos de los que 10
de ellos presentaron bacteriemia, siendo ésta crénica en
la mitad de ellos. El 30% presentaron anticuerpos espe-
cificos frente a B. quintana y se detecté ADN de la bac-
teria en los piojos de tres sujetos. La mayoria de los pa-
cientes referfan dolores intensos en los miembros
inferiores y presentaban lesiones de rascado.

La seroprevalencia de anticuerpos especificos en vaga-
bundos ha aumentado del 2% en 1994 al 17,5% en
2000. Actualmente, el grupo de Raoult realiza un estu-
dio en piojos de Africa (Burundi, Zaire), Francia y Ru-
sia, aisldndose B. quintana en todos los ectopardsitos
analizados, hecho que refleja la importancia de la epi-
demia.

Endocarditis

El primer caso descrito en 1993 fue producido por B.
quintana en un paciente infectado por el virus de la in-
munodeficiencia humana (VIH), pero el resto de casos
comunicados posteriormente han sido en pacientes VIH
negativos. En 1995 Raoult et al comunicaron varios ca-
sos de endocarditis por B. quintana en vagabundos VIH
negativos. En todos los casos con sospecha, el diagnds-
tico fue confirmado anatomopatolégicamente sobre
biopsia valvular. En todos los casos se detect6 la pre-
sencia de anticuerpos especificos frente a B. quintana y
el diagndstico etiolégico se confirmé por el aislamiento
de la bacteria en hemocultivos y por la evidencia de
bacterias en tejido valvular mediante técnicas inmu-
nohistoquimicas o de amplificacién gendmica. Este
mismo grupo ha comunicado 11 casos mas desde 1996.
Desde 1993 se ha asociado a B. henselae con varios ca-
sos de endocarditis. Al igual que en el caso de B. quin-
tana, se produce con mayor frecuencia la afeccién de
valvula nativa.

Hasta finales de 1997 se han comunicado alrededor de
50 casos de endocarditis por Bartonella, de los cuales
41 han sido diagnosticados por el referido grupo de
Marsella. De todos ellos s6lo uno ha sido producido por
B. elizabethae.

La etiologia por Bartonella ha de sospecharse en cual-
quier caso de endocarditis con hemocultivos negativos
y especialmente cuando el contexto epidemioldgico sea
compatible con dicho microorganismo. Debido a la
existencia de reacciones cruzadas entre Bartonella y
Chlamydia se cree que muchas endocarditis adjudica-
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das a Chlamydia en el pasado en realidad podrian haber
sido producidas por Bartonella.

Con el danimo de caracterizar los hechos clinicos y epi-
demioldgicos especificos de cada especie y en relacién
a otros agentes patdgenos el grupo francés anteriormen-
te referido llevé a cabo un estudio de casos y controles.
De los 64 pacientes que presentaban endocarditis por
Bartonella, en cuanto a los factores epidemioldgicos
documentados globalmente considerados, el 40% era
vagabundo, el 52% alcohdlico, el 21% habia estado en
contacto con piojos, el 29% referfa mordedura o arafia-
zo de gato y el 21% habia estado en contacto con
pulgas de gato. Por lo que hace referencia a las mani-
festaciones clinicas, el 56% tenia valvulopatia previa
conocida, en el 86% se documento fiebre y en el 41%
fendémenos embdlicos; en el 78% de los casos fue nece-
saria cirugia valvular por dafio grave en el momento del
diagndstico. La evolucién se conocié en 53 pacientes
de los cuales el 71% se recuperd. Se obtuvo evidencia
directa de la presencia de Bartonella en el 53% de los
casos. Existen distintos factores de riesgo asociados a
endocarditis por Bartonella en funcién de la especie
responsable del cuadro. Por un lado B. quintana es mas
frecuente en individuos de bajo nivel socioeconémico
en los que se dan circunstancias como alcoholismo, au-
sencia de domicilio fijo, falta de higiene, presencia de
ectopardsitos (sarna, piojos), pobreza, y que no poseen
historia de cardiopatia previa; por otro lado B. henselae
se ha identificado en aquellos casos en que se docu-
menta el contacto con gatos o pulgas de gato y en pa-
cientes con valvulopatia previa.

Angiomatosis bacilar

Este cuadro clinico estd producido por dos especies, B.
henselae y B. quintana. Esté caracterizado por una pro-
liferacién vascular generalmente a nivel cutdneo, pero
que puede diseminarse a 6rganos como bazo, higado,
intestino, rifién, pulmén y cerebro. La afectacion neuro-
l6gica estd mds asociada a B. quintana. Afecta princi-
palmente a inmunodeprimidos (trasplantados y sobre
todo individuos infectados por el VIH). Epidemiol6gi-
camente se asocia la presencia de gatos en el domicilio
con B. henselae y la existencia de condiciones socio-
econdmicas deficitarias con B. quintana. Las lesiones
(aisladas o muiltiples) consisten en papulas o nédulos
que pueden ser superficiales (de aspecto rojizo, pirpura
o incoloro) o diseminarse a tejidos mas profundos pu-
diendo producir afeccién dsea, que radiolégicamente se
evidencia en forma de erosién o geodas. Con frecuen-
cia se acompailan de una adenopatia regional en la zona
de drenaje linfatico de la lesion, y este hecho estd mas
asociado a B. henselae. La principal entidad que exige
un diagnéstico diferencial es el sarcoma de Kaposi, del
que puede ser clinicamente indistinguible.

TABLA 3
Caracteristicas diferenciales de la angiomatosis bacilar
en funcion de la especie implicada

B. HENSELAE B. QUINTANA

Caracteristicas clinicas
Nodulos linfaticos
Compromiso hepdtico

Lesiones subcutaneas
Involucramiento éseo
Afectacion del sistema
nervioso central
Caracteristicas epidemioldgicas
Contacto con gatos Ausencia de domicilio
o sus pulgas fijo
Contacto con piojos

En la tabla 3 se resumen las caracteristicas diferenciales
de la angiomatosis bacilar en funcién de la especie im-
plicada.

Peliosis bacilar

De forma inicial sélo se conocia la peliosis hepatica y
se presentaba en pacientes con tuberculosis, cincer
avanzado o en tratamiento con esteroides anabolizan-
tes. En la actualidad, se habla de peliosis bacilar ante
un cuadro de angiomatosis bacilar que afecta a 6rga-
nos sélidos que poseen elementos reticuloendoteliales,
como higado, bazo, ganglios linfaticos e incluso mé-
dula 6sea. Se trata de lesiones parenquimatosas carac-
terizadas por proliferacion vascular con dilatacién
capilar que conduce a la formacién de lagos vascula-
res. El 6rgano que se afecta con mds frecuencia es el
higado.

Hasta la fecha s6lo se ha implicado como agente causal
B. henselae, confirmandose su presencia por medio de
la tincién de plata de Warthin-Starry al observar en
muestras de biopsia hepatica masas de bacilos en mate-
rial granular. A pesar de ello la biopsia hepatica estaria
contraindicada como método diagnéstico por el riesgo
de hemorragia masiva que conlleva.

La peliosis bacilar se documenta principalmente en pa-
cientes inmunodeprimidos, sobre todo en individuos in-
fectados por el VIH, en los que se puede asociar a cua-
dros de angiomatosis bacilar.

Enfermedad por araiiazo de gato

Esta entidad clinica fue descrita en 1950 en Parfs, pero
hasta 1983 no se confirmd su origen bacteriano por
medio de la tincién de Warthin-Starry de material de
biopsia de la zona de inoculacién. En 1988 se aislé un
bacilo gramnegativo de los nédulos linfaticos, hecho
que condujo a la descripcién de una nueva especie,
Afipia felis. Posteriormente se identificé este microor-
ganismo como un contaminante del agua, y no fue has-
ta 1993 cuando se aislé B. henselae de los ganglios lin-
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faticos. Los estudios seroldgicos realizados en pacien-
tes con enfermedad por araflazo de gato revelaron en
un 88% de los casos la presencia de anticuerpos es-
pecificos frente a B. henselae; por tanto existen ya da-
tos tanto microbiolégicos como epidemioldgicos que
implican a B. henselae como agente causal de la enfer-
medad por arafiazo de gato. El reservorio natural del
agente etioldgico es el gato, y en particular los anima-
les jovenes en los que se dan bacteriemias asintoma-
ticas.

Por lo que hace referencia a las caracteristicas epide-
miolégicas es de destacar que el 80% de los pacientes
son menores de 21 afios en los EE.UU., y es la causa
mas frecuente de adenopatia infecciosa.

La enfermedad se inicia con una papula o pustula en el
lugar de inoculacién y tras 1-3 semanas aparece la afec-
cién ganglionar en el drea de drenaje, que suele ser Uni-
ca y de localizacién principalmente axilar, seguida en
frecuencia por la cervical y la epitroclear. Esta dltima
ubicacidn, a pesar de ser menos frecuente es altamente
sugestiva de enfermedad por arafiazo de gato. La ade-
nopatia aumenta de tamafio hasta alcanzar varios centi-
metros y, en este punto, puede evolucionar de dos for-
mas distintas. En primer lugar y de forma tipica, se
mantiene estacionaria para posteriormente remitir de
forma espontdnea. En segundo lugar, y sélo en el 10-
15% de los casos, se produce la abscesificacion de los
ganglios.

Existen dos grandes series ya cldsicas, la de Carithers et
al, con 1.200 casos y la de Margileth et al con 1.700, y
en conjunto, en el 50-60% de los casos la enfermedad
por arafiazo de gato se presenta sin mds sintomas que la
adenopatia. Existe un bajo porcentaje que oscila entre
el 5y el 10% de casos en los que el curso es atipico y
aparecen fundamentalmente afeccién oculoglandular
(sindrome de Parinaud: conjuntivitis con adenopatia
preauricular) o encefalitis.

Linfadenopatia cronica y nuevas infecciones
por Bartonella

Se ha aislado B. quintana de la sangre de un paciente
inmunocompetente afebril con linfadenopatias crénicas
cervicales y mediastinicas. El cultivo de material de los
nédulos fue negativo pero el examen histolégico de és-
tos y de la muestra de médula dsea evidencié una reac-
cién granulomatosa. La deteccién de anticuerpos espe-
cificos en suero también fue negativa.

Recientemente se ha aislado B. quintana de un paciente
con enfermedad de Gouguerot-Sjogren que recibia tra-
tamiento con corticoides y presentaba linfadenopatia
crénica.

Ademds de este cuadro por B. gquintana estin apare-
ciendo nuevos cuadros producidos por otras especies
como B. clarridgeiae y B. vinsonii.

Cuadros producidos por B. quintana y B. henselae

A modo de recapitulacion interesa recordar que B.
quintana puede producir por una parte infecciones agu-
das como la fiebre de las trincheras o meningoencefa-
litis y, por otra, infecciones de curso crénico como
angiomatosis bacilar, linfadenopatia o bacteriemia cré-
nicas. Esta udltima entidad podria ser el origen de la en-
docarditis por B. quintana.

En lo que respecta a los cuadros producidos por B. hen-
selae, la forma de presentacién de éstos va a depender
basicamente del estado inmunitario del paciente. En pa-
cientes inmunocompetentes se producird una respuesta
a la infeccién por B. henselae de tipo granulomatoso y
supurativo. Este serfa el caso de la enfermedad por ara-
flazo de gato. Por el contrario, en los pacientes inmuno-
deprimidos la respuesta serd principalmente de tipo
vascular proliferativo, como en el caso de la angioma-
tosis y peliosis bacilar.

Diagnéstico de las infecciones humanas
por Bartonella

El diagnéstico de las infecciones anteriormente descri-
tas se basa en los siguientes puntos: a) presencia de un
cuadro clinico compatible; b) antecedentes epidemiold-
gicos que orienten hacia una infeccién por Bartonella;
c) despistaje razonado de otras causas; d) histologia
compatible, y e) diagndstico microbioldgico.

El diagnéstico diferencial ha de realizarse de forma ge-
neral frente a otras causas de adenopatia tanto infeccio-
sas (Francisella tularensis, Mycobacterium tuberculo-
sis, citomegalovirus, VIH, virus de Epstein Barr,
Toxoplasma gondii) como no infecciosas (linfomas y
carcinomas). En funcién de la edad del paciente, el
diagndstico se orienta con preferencia hacia unas u
otras condiciones. Si se trata de un paciente infectado
por el VIH se han de descartar entre otras entidades cli-
nicas el sarcoma de Kaposi y la infeccién por herpesvi-
rus humano tipo 6 (HVH 6).

En cuanto al diagndstico histoldgico, éste se basa fun-
damentalmente en el uso de impregnacién argéntica, y
la técnica mds empleada es la tinciéon de Warthin-
Starry. Se utilizan también técnicas inmunohistoqui-
micas.

Diagnéstico microbiolégico

Dentro de las técnicas de diagndstico directo se puede
realizar en primer término el aislamiento del agente
causal o en segundo lugar se pueden aplicar técnicas de
amplificacién genémica como la reaccién en cadena
de la polimerasa (PCR). En un segundo bloque queda-
rian encuadradas las técnicas de diagndstico indirecto o
seroldgicas.
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Diagnéstico directo

El aislamiento de Bartonella puede abordarse a partir
de sangre o muestras de biopsia de diversos tejidos.
Para ello se puede realizar el cultivo tanto en medios
inertes como en distintas lineas celulares. El medio mds
utilizado dentro de los inertes es el dgar sangre enrique-
cido (Columbia) y es preferible la sangre de caballo o
conejo a la habitualmente usada de carnero. El cultivo
es dificil y lento, ya que precisa de entre 30 y 45 dias
para el primer aislamiento y algunos mds para el sub-
cultivo. El crecimiento bacteriano depende de la pre-
sencia de hemina en el medio, y se ve favorecido en
una atmdsfera con un 5% de anhidrido carbdnico
(CO,). Se lleva a cabo a 37 °C para todas las especies
excepto para B. bacilliformis cuyo crecimento ptimo
tiene lugar a 28 °C. Se requiere la inspeccién semanal
de las placas de Petri.

También se puede realizar el aislamiento a partir de
frascos con medio de hemocultivo, pero para ello se ne-
cesita un periodo prolongado, de aproximadamente 2
meses. El tiempo necesario para la aparicién de las co-
lonias varia entre 15 y 80 dias, y se obtiene mayor efi-
cacia si la sangre es hemolizada (p. ej. mediante conge-
lacién-descongelacién) previamente a su inoculacién.
El crecimiento bacteriano puede no ser detectado por
los sistemas de hemocultivo automatizados debido a la
escasa turbidez producida y a que se trata de un micro-
organismo que produce pequefias cantidades de CO,,
compuesto que desencadena el sistema automatico de
deteccion de crecimiento. Por tanto se requiere una ins-
peccidn periddica mediante tincién con naranja de acri-
dina, asi como la realizacién de subcultivos en placas
de dgar-sangre.

El cultivo celular se puede llevar a cabo en distintas li-
neas celulares, pero la que aporta mayor sensibilidad es
la de células endoteliales. El grupo de Raoult del Cen-
tro de Referencia de Rickettsias de Marsella ha puesto a
punto la técnica de Shell Vial para aislamiento de Bar-
tonella. Esta se basa en el uso de células endoteliales
humanas (linea ECV 304) y deteccion del crecimiento
mediante anticuerpos monoclonales. Para la identifica-
cién se utilizan técnicas basadas en la PCR.

Con independencia de la modalidad de cultivo escogi-
da, ha de procederse a la identificacién de los aislados,
donde la morfologia de las colonias y las tinciones de
Gram y Giménez aportan cierta ayuda, hecho que no
sucede con las pruebas bioquimicas que en el caso de
este microorganismo apenas aportan informacién rele-
vante. Por todo ello, la identificacidn de la especie pue-
de realizarse con antisueros murinos especificos me-
diante técnicas de inmunofluorescencia o mediante el
patrén de cromatografia de 4cidos grasos de la pared
bacteriana, pero las técnicas mas empleadas son las ba-
sadas en la amplificacién genémica.

Las técnicas de amplificacién gendémica utilizan como
diana el gen de la citrato oxidasa o la fraccién 16S del
ARN ribosémico y, posteriormente, se detectan los pro-
ductos amplificados mediante hibridacién a sondas, se-
cuenciacion o andlisis de los patrones de fragmentos de
restriccion (RFLP).

Diagnéstico indirecto (serolégico)

Debido a todo lo expuesto, este tipo de diagndstico es
el mds fécil de realizar. En la actualidad se dispone de
técnicas de enzimoinmunoanalisis (ELISA) e inmuno-
fluorescencia indirecta (IFI) para B. bacilliformis, B.
henselae y B. quintana, con caracteristicas adecuadas
de especificidad y sensibilidad. El antigeno empleado
para la deteccién de anticuerpos tiene dos posibles ori-
genes: el cultivo de la bacteria, bien en placas de dgar,
bien en células Vero. Se ha demostrado que en funcién
de cudl sea el método de obtencién de antigeno el titulo
de anticuerpos medido va a variar en distintos interva-
los. En el caso de antigenos obtenidos en placas de dgar
los titulos de anticuerpos observados serdn de 1/400-
1/800 y en el caso de haberse empleado la linea de cé-
lulas Vero éstos seran de 1/6.400-1/12.800.

Se ha documentado la existencia de reacciones cruza-
das entre B. henselae y B. quintana y de ambas espe-
cies con Chlamydia y Coxiella burnetti; este hecho tie-
ne implicaciones diagndsticas ya que los tres agentes
son productores potenciales de endocarditis con cultivo
negativo, pero los titulos de anticuerpos especificos
frente a Bartonella en los casos de endocarditis suelen
ser tan elevados que una reaccién cruzada de pequeia
magnitud no ha de ofrecer dudas en cuanto a la etiolo-
gia del cuadro.

El punto de corte de la inmunofluorescencia no esta de-
terminado, pero se recomienda un titulo de 1/100 para
el diagnéstico de la fiebre de las trincheras y la enfer-
medad por arafiazo de gato, y de 1/800 para el de endo-
carditis. Las técnicas seroldgicas aportan resultados sa-
tisfactorios en el diagndstico de estas tres entidades,
pero en el caso de angiomatosis bacilar se prefieren téc-
nicas gendémicas que permitan la identificaciéon de es-
pecie.

Situacion en Espaiia

En Espafia solamente se ha comunicado deteccién y
no aislamiento de B. quintanal/B. henselae. En pacien-
tes inmunocompetentes el 75% de los cuadros descri-
tos corresponden a enfermedad por arafiazo de gato.
En los pacientes inmunodeprimidos se han comunica-
do casos de angiomatosis bacilar, peliosis hepdtica y
2 casos de endocarditis (en Cantabria y Mallorca). Al
examinar la bibliografia de las tdltimas tres décadas
mediante MEDLINE se observa que se han publicado
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bdsicamente casos clinicos aislados. Se han descrito
una cincuentena de casos de enfermedad por arafiazo
de gato y angiomatosis bacilar, siendo las tres cuartas
partes de ellos correspondientes a la primera de estas
entidades. La mayor serie de casos de enfermedad por
arafiazo de gato corresponde a Aguirrebengoa et al, y
cuenta con 14 pacientes. Hasta ahora se han descrito
12 casos de angiomatosis bacilar, todos en pacientes
VIH positivos de los cuales tres pertenecen al grupo
de Oteo et al.

Respecto a los estudios seroepidemioldgicos, éstos son
escasos y destacan dos de ellos. En primera instancia el
realizado por Oteo et al, en el que se obtienen seropre-
valencias del 28,9% en individuos que conviven o man-
tienen contacto con gatos, del 17,3% en individuos VIH
positivos y del 5,9% en donantes sanos. En segundo lu-
gar el estudio de Segura et al obtiene una seroprevalen-
cia en donantes algo superior, del 8,7%, pero merece
la pena destacar el hecho de que no se excluy6 de la
muestra de donantes a aquellos que tenian contacto con
gatos, lo que explicaria las diferencias con el estudio
anteriormente comentado en el que si se procedié a esta
exclusion.
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