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ARTICULO ORIGINAL

Infeccion por Bartonella henselae
como presentacion de

fiebre de origen desconocida

en nhinos peruanos

Edwin Miranda-Choque,* Jorge Candela-Herrera?
Jenny Alvarado-Durand,' Maria Esquivel-Quispe,?

Infection with bartonella Sonia Farfan-Ramos™*
henselae in patients with fever

of unknown origin

1. Médico infectologo. Instituto Nacional de Salud del Nifio. Lima, Peru.
2. Médico pediatra. Hospital Nacional 2 de Mayo.

3. Licenciado en tecnologia médica en la especialidad de Laboratorio
clinico y anatomia patolégica.

4. Enfermera especialista en pediatria. Instituto Nacional de Salud del Nifio.

RESUMEN

OgJemivo. Describir los casos por infeccion por Bartonella
henselae como presentacion de fiebre de origen
desconocida (FOD) en el Instituto Nacional de Salud
del Nifio (INSN) de Pert. MareriaL v Métopos. Estudio de
serie de casos de ninos atendidos en el INSN en el ano
2012. Se definié infeccién por B. henselae si el caso
presentaba serologia positiva. Resutapos. En el afo
2012 se diagnosticaron 26 casos de FOD, de los cuales
12 fueron por infeccion por B. henselae. De estos 12, 6
fueron masculinos, con una mediana para la edad de 5
anos (RIQ 3,5-4,0); 11 tenian una historia de exposicion
a gatos; 6 tuvieron lesién lineal ocasionada por el
gato. Dentro de los exdmenes de laboratorio, 4 de 12
tuvieron leucocitosis; 5 presentaron una PCR mayor de
10. El examen ecogrdfico reveld que 8 de 12 presentaron
lesiones hipoecoicas en bazo; existio coinfeccion con
otras infecciones; 2 casos tuvieron manifestacion
articular y 1, convulsion. Conciusién. Se concluye que los
casos de FOD por infeccién por B. henselae en ninos,
estan relacionados con exposicion a gatos y lesiones
hipoecoicas en bazo e higado, con una evolucién de la
enfermedad con prondstico bueno.

Parasras cLave. Fiebre de origen desconocido, Bartonella
henselae, nifos.

SUMMARY

Ossective. To describe the cases of infection with
Bartonella henselae as presentation of fever of
unknown origin (FUO) at the National Institute of
Child Health (NICH) of Peru. MateriaL AND METHODS.
Study of a series of cases of children cared for in the
NICH in 2012, infection was defined by B. henselae
if presented positive serology. Resutts. In 2012, 26
cases were diagnosed of FUO of which 12 were due
to infection by B. henselae, 06 were male, with a
median age of 5 years (IQR 3,5-4,0), 11 of 12 had a
history of exposure to cats, 6 of 12 had linear lesion
caused by the cat. Within the lab tests 4 out of 12
had leukocytosis, 5 of 12 presented a CRP of greater
than 10. The ultrasound examination revealed that
8 out of 12 lesions were hypoechoics in the spleen;
there was co-infection with other infections; 02 cases
had demonstration articulate and one with seizure.
We conclude that the cases of FUO by infection by
B. henselae in children are related to school-age,
with the exposure of cats and injury hypoechoic in
the spleen. Conciusions. We conclude that the cases
of FUO by infection by B. henselae in children are
related to the exposure of cats and injury hypoechoic
in the spleen and liver and good prognosis.

Kev woros. Fever of unknown origin, Bartonella henselae,
child.
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INTRODUCCION

La enfermedad por arafiazo de gato (EAG) es una
zoonosis ocasionada por Bartonella henselae,
bacteria bacilo pleomdrfica gramnegativa, de
dificil aislamiento en sangre o en tejidos como
higado o bazo. Esta enfermedad es considerada
de curso benigno y autolimitada. Los nifos y
los adultos jovenes son los mas afectados.! Su
transmision es mas frecuente por inoculacién
en la piel a través de un aranazo, mordedura o
lamido de gato. La presentacion clinica se puede
clasificar entre formas tipicas y atipicas. La tipica
es la denominada adenitis regional, pero la forma
atipica se basa en relacion a la localizacion y el
cuadro clinico como la presencia de fiebre.?

La B. henselae es considerada de cultivo dificil, por
lo que el examen de laboratorio mas usado es la
inmunofluorescencia indirecta (IFl), que detecta
anticuerpos de tipo inmunoglobulina G (IgG) y
de inmunoglobulina M (IgM) contra B. henselae,
con una sensibilidad de 88 % y una especificidad
de 94%. Para el diagnostico también puede
emplearse la biopsia de tejido, mediante la tincidn
de Warthin-Starry de la muestra obtenida, pero es
poco especifica y de bajo rendimiento.?

Existen pocos reportes de EAG en Peru* y son
menos los relacionados con fiebre de origen
desconocida (FOD), por lo que se decidio realizar
el presente estudio, con el objetivo de describir
la serie de casos de EAG como presentacion de
FOD en nifos atendidos en el Instituto Nacional
de Salud del Nifno (INSN), hospital pediatrico de
referencia nacional en Peru.

MATERIAL Y METODO

Estudio de serie de casos. La poblacion estuvo
integrada por los pacientes atendidos en el
INSN con diagndstico de FOD y con examenes
serolégicos para B. henselae, en el periodo enero-
diciembre 2012, en los servicios de Infectologia
y Medicina. La informacion de los pacientes se
obtuvo de las historias clinicas.

Se definié6 como caso de FOD al de los pacientes
atendidos por fiebre de mas de 38,3 °C en varias
ocasiones, de 14 dias 0 mas de duracion sin causa
conocida después de una semana de anamnesis,
exploracion y estudios complementarios hospita-
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larios o ambulatorios.** Asimismo, se define
infeccion por B. henselae a los casos con serologia
positiva a inmunoglobulinas IgG e IgM, mediante
el método de IFl, a una dilucién de 1/100 para
IgM y de 1/320 para la IgG, segun el inserto o
instrucciones. Para esto se usé un microscopio
de fluorescencia marca Euroinmun (Alemania). El
estudio fue aprobado por el comité del INSN.

RESULTADOS

Se estudio 12 casos de FOD y EAG, 6 de ellos fueron
masculinos (50%), con una mediana para la edad de
5 anos (RIQ 3,3-7,5), todos con IgM e IgG reactivas.
Ninguno de ellos presentaba comorbilidad de
importancia, con respecto a la informacion
epidemioldgica relacionada al gato; 11 de 12 tenian
una historia de exposicion a gatos; en 10 de 12, el
gato era la mascota de la familia. Tabla 1.

El tipo de lesidn fue lineal en 6 de 12 casos, y se
present6 papula en 1 caso.

En cuanto a los exdmenes de laboratorio, 4 de 12
tuvieron leucocitosis; 4 de 12, linfocitosis; 5 de 12,
PCR mayor de 10; 5 de 12, hematocrito menos de
30 %; 1 de 12, aminotransferasas elevadas. Tabla 2.

Tabla 1. Caracteristicas epidemiolégicas y manejo

ambulatorio de los casos de fiebre de origen desconocida
(FOD) por enfermedad de aranazo de gato (EAG)

Paciente  Edad Fiebre (dias) Sexo Ambulatorio
Al 6 21 M Si
A2 10 14 F Si
A3 3 18 M Si
A4 6 14 F Si
A5 5 45 F No
A6 5 15 M No
A7 4 90 F No
A8 11 60 F No
A9 2 30 M Si
A 10 2 40 F Si
All 4 30 M Si
A2 8 14 M Si

M: masculino; f: femenino.
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Tabla 2. Caracteristicas de la exposicion al gato y el motivo de consulta de los casos de fiebre de origen desconocida
(FOD) por enfermedad de aranazo de gato (EAG)

Paciente

Al
A2
A3
A4
A5
A6
A7
A8
A9
A 10
All
Al2

Exposicion al gato Motivo de consulta

Reportado Propietario Lesion

Si Propio Lineal Fiebre

Si Propio Lineal Fiebre

Si Propio Escoriacion Fiebre, artralgia

Si Propio Lineal Fiebre

Si Propio No lesion Fiebre

Si Propio Lineal, papula Fiebre, convulsion

Si Propio No lesion Fiebre, poliartralgia

No Desconocido No lesion Fiebre

Si Propio Lineal escoriacion Fiebre

Si Vecino No lesion Fiebre

Si Propio Escoriacion Fiebre, dolor abdominal

Si Propio Lineal Fiebre, aftas

La evaluacién ecografica demostré 8 lesiones DISCUSION

hipoecoicas en el bazo (8/12) y 5 en el higado (5/8).

Tabla 3.

La incidencia de FOD llega hasta 10% en otros
paisest’ En Pery, en el INSN, los casos de FOD

Todos los pacientes fueron dados de alta con  por B. henselae son frecuentes y, segiin estudios

evolucion buena.

realizados en el INSN, una de las primeras causas

Tabla 3. Caracteristicas de la ecografia de abdomen de los casos de fiebre de origen desconocida (FOD) por enfermedad

de aranazo de gato (EAG)

Paciente Bazo Higado Adenopatias

Al Lesiones hipoecoicas multiples Normal Mesentéricas

A2 Normal Normal No

A3 Lesiones hipoecoicas maltiples (3 mm) Hepatomegalia Mesentérica (23 mm)

Al Esplenomegalia Hepatomegalia Mesentéricas y retroperitoneales
Lesiones hipoecoicas multiples (5 mm) Lesion Unica hipoecoica (3 mm) multiples (8 mm)

A5 Esplenomegalia, lesiones Hepatomegalia Mesentéricas y retroperitoneales
Lesiones hipoecoicas multiples (4 mm) Lesion Unica hipoecoica (3 mm) multiples (7 mm)

A6 Esplenomegalia Normal Retroperitoneales multiples (6 mm)

A7 Normal Normal No

A8 Lesiones hipoecoicas multiples (3 mm) Hepatomegalia Mesentéricas y retroperitoneales

Lesiones hipoecoicas multiples (10 mm) multiples (8 mm)

A9 Lesiones hipoecoicas multiples Normal Mesentérica

A 10 Normal Normal No

All Lesiones hipoecoicas multiples Lesiones hipoecoicas multiples Mesentérica

A2 Lesiones hipoecoicas multiples (4 mm) Lesiones hipoecoicas multiples (7 mm) mesentérica (4 mm)
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Tabla 4. Resultados del PPD, examenes seroldgicos, diagnostico final, tratamiento y evolucion de los casos de fiebre de

origen desconocida (FOD) por enfermedad de aranazo de gato (EAG)

Paciente PPD Examen seroldgico reactivo Diagndstico final Tratamiento Evolucion
Al 0 No EAG Azitromicina Curado
A2 0 No EAG Azitromicina Curado
A3 0 No EAG, artritis reactiva No Mejorado
A4 0 No EAG No Curado
A5 0 No EAG Azitromicina Curado
A6 0 No EAG Azitromicina Curado
A7 0 No EAG, ARJ No Mejorado
A8 0 No EAG Azitromicina Mejorado
A9 lcm CMV * EAG, CMV Doxiciclina Curado
A 10 0 No EAG Azitromicina Curado
All 0 HAV * EAG, HAV Azitromicina Mejorado
A2 0 CMV * EAG, Azitromicina Mejorado
HVS1 + CMV, HVS

PPD: test de tuberculina, medido en centimetros; CMV(+), mediante inmunoanalisis quimioluminiscente de microparticulas (CMIA);
HAV(+), mediante la técnica inmunoenzimatica de microparticulas (MEIA); HSV1 (+), mediante Elisa.

de FOD.®? El reservorio natural de B. henselae es
el gato. Por tanto, se sugiere que, ante un caso
de FOD en nifos, siempre se debe indagar por
la exposicion a gatos, buscar lesiones, como
cicatrices lineales o papulas, ocasionadas por el
aranazo. En el presente estudio, la mayoria de los
casos presentaron cicatrices lineales.

De los examenes, los reactantes de fase aguda
no apoyaron al diagnostico de infeccién por B.
henselae, a diferencia del examen ecografico,
donde se evidencié casos con imagenes redon-
deadas hipoecoicas en el bazo e imagenes
hipoecoicas en el higado, acompanadas con
hepatoesplenomegalia.l®!

Los casos estudiados no presentaron antecedentes
de comorbilidades; pero, si coinfeccién con
infecciones virales propias de la edad pediatrica
como hepatitis y citomegalovirus.

El caso que presento hepatitis A, caso 11, presento
aminotransferasas elevadas y serologia para
hepatitis A IgM reactivo mediante la técnica
inmunoenzimatica de microparticulas (MEIA), una
ecografia con lesiones hipoecoicas en el higado y
enelbazo.No es caracteristico que la EAG presente
aminotransferasas elevadas, a diferencia de lo que
sucede en la tifoidea y en la infeccion por brucela.

Hubo coinfeccidn con citomegalovirus en dos casos
(9y 12). En el paciente 9, la reaccion fue positiva a
la técnica de inmunoanalisis quimioluminiscente
de microparticulas (CMIA) con IgM de 2,16 (reactivo
positivo > 1). El caso 12 (CMIA IgM 1,3) presento
ademas herpes simple con lesiones ulcerativas
en boca y con serologia positivo mediante Elisa
IgM de 16,1 (reactivo positivo > 1). Ambos casos
presentaron lesiones hipoecoicas en el bazo.

La EAG esta relacionada con manifestaciones
articulares. En el presente estudio, se encontraron
doscasosdeartropatias, unoconartritisreumatoide
juvenil (caso 3) y otro con artritis reactiva (caso
7). Se debe sefalar que otros estudios en busca
de la etiologia no demostraron la presencia de B.
henselae en el liquido articular.1213

Un paciente presento fiebre y convulsion (caso 6),
con trastorno del sensorio, disminucion de la fuerza
muscular, pero con una tomografia cerebral normal,
dado de alta como mejorado. Esta manifestacion
se debe a la capacidad de B. henselae de invadir
y colonizar las células dendriticas, los eritrocitos,
las células endoteliales y la microglia!* Esto
es poco frecuente y la mayoria de casos tiene
resolucion espontanea>** Sin embargo, puede
haber excepciones y continuar la manifestacion
neurolégica de manera crénica como epilepsia.

{n
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Con respecto al tratamiento, en la mayoria de
los casos fue antibioticoterapia empirica, antes
de la confirmacién serolégica, debido a la alta
sospecha clinica y epidemiologica. EL antibiotico
indicado fue la azitromicina, 10 mg/kg el primer
dia, seguido de 5 mg/kg/d, hasta 7 dias después de
ceder la fiebre 1718

En el presente estudio no hubo casos graves como
endocarditis, pericarditis, purpura trombocitopé-
nica, anemia hemolitica no inmune o angiomatosis
bacilar.}*?2Sin embargo, siempre se debe sospechar
de un cuadro atipico por B. henselae; mas aun en
un hospital de referencia.

La limitacion del estudio esta en la dificultad de
tenerunexamenestandardeoroparaeldiagnostico
de la EAG. Por tanto, el diagndstico se realizd
mediante la combinacion de la epidemiologia, la

serologia, el estudio de imagenes y los examenes
negativos a otra causa.

En los paises en desarrollo, con mejoras en su
economia, existen factores que condicionan que
las enfermedades metaxémicas relacionadas con
animales domésticos puedan convertirse en una
enfermedad de importancia en salud publica,
debido al incremento de la poblacion con familias
con habitosinadecuados en la tenencia de mascotas
y de las migraciones. Por estos factores y por los
cambios climaticos,” se sugiere la realizacion de
campanas de salud enfocadas en la prevencion.

En conclusion, los casos de FOD debidos a infeccion
por B. henselae en ninos estan relacionados con
la exposicién a gatos, con lesiones hipoecoicas
en el bazo y el higado y con un evolucion de la
enfermedad con prondstico bueno.
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