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Esta es una charla solicitada y debo en primer lugar, explicar 
por qué he pedido la tribuna de la Academia, en la sesión 
inaugural de nuestras actividades anuales. 

El 16 de octubre de 1885 se reunió la Academia Libre de 
Medicina de Lima y recogiendo, con sensibilidad y visión de sus 
responsabilidades, el significado del momento que vivía la 
medicina peruana, aprueba una moción 1

" incorporando como 
uno de sus miembros al estudiante Daniel A. Carrión, 
recientemente fallecido, y estableciendo -al considerársele, 
desde entonces, presente en las reuniones del daustro 
académico- lo que es, hasta hoy, un rito y permanente homenaje 
al mártir de la medicina peruana. 

No podía ser de otra manera, puesto que había sido la propia 
Academia la qué -con el concurso 121 convocado para intentar dar 
respuesta a un desafío sanitario nacional- incentivó el espíritu 
inquisidor del joven estudiante. 

En la historia de la endemia que lleva el nombre del entonces 
homenajeado, jalón imperecedero fue, sin duda, el 
develamiento de su etiología. Después de un sonado fiasco en 
1901 m, con ejemplar perseverancia, correspondió a Alberto 
Barton, distinguido miembro de la Academia, identificar, en 1905 • 
"', al agente causal, bautizado con su nombre e incorporado a la 
taxonomía bacteriana mundial por el profesor Strong de la 
primera expedición de la Universidad de Harvard al Perú. Otros 
miembros de la institución, desde sus albores y a lo largo de su · 
trayectoria, han contribuido, con diligencia y brillo, al acervo de 
conocimientos alcanzado sobre esta dolencia nacional, pero 
escapa al objetivo de esta plática el hacer una pormenorizada 
relación. 

Creo qué, basta lo dicho, para subrayar la justificación 
institucional en privilegiar el tema. Ahora bien, lcuál es la 
justificación personal?. Ocurre que en los últimos años nuestro 
Laboratorio ha venido estudiando diversos aspectos de la 
anatomía-patológica de la Enfermedad de Carrión y así, sin 
habernos propuesto, hemos sido testigos y/o protagonistas de una 
serie de desarrollos en el ámbito de una de las complicaciones 
que se dan en el SIDA, pandemia contemporánea de gran, 

actualidad. Desarrollos que han desembocado en una curiosa 
relación con nuestra enfermedad regional, y que le han dado a 
ésta una nueva e inesperada dimensión. 

Comencemos recordando, brevemente, hechos por todos 
conocidos. La enfermedad producida por la Bartonella 
bacilliformis y transmitida por ciertas especies de Lutzomyia, 
evoluciona en dos fases. El esquema (Fig. 1 ), tomado del Texto de 
Patología de Correa, demuestra bien las etapas de la enfermedad 
151 

Después de un período de incubación de tres o más semanas, 
se nota fiebre y anemia hemolítica (fase hemática). Dependiendo 
del grado de resistencia del huésped, la muerte puede ocurrir, en 
esta fase, por la severidad de la anemia y/o por complicaciones 
septicémicas secundarias, una situación común en la época pre
antibiótica. Cuando la fiebre y anemia remiten, se presenta la 
erupción cutánea (fase eruptiva). La aparición de las "verrugas" 
indica mejoría y es un signo que el paciente está superando la 
enfermedad. En algunos casos la anemia y la fiebre son mínimas y 
sólo relevante la erupción cutánea. 

Por haber actuado en la etapa antibiótica y por la naturaleza 
del material al que hemos tenido acceso, las investigaciones 
realizadas en nuestro laboratorio han estado referidas a la fase 
eruptiva. No vamos, por supuesto, a hacer un relato de los 
trabajos que hemos realizado. Nos referiremos tan sólo a algunos 
de ellos, publicados o en vías de publicación, que están, en 
alguna forma, relacionados con el argumento central de nuestra 
presentación. 

LA CELULA REACTIVA FUNDAMENTAL 

La lesión eruptiva elemental (Fig. 2) adopta cuatro modalidades 
anatómicas básicas: miliar, nodular superficial, nodular profunda 
y la llamada forma mular o tumoral. 

Tempranamente se reconoció el carácter vascular de la 
reacción histológica. Los neocapilares son ·comúnmente obvios 
(Fig.3A) y la similitud con el granuloma piogénico fue 

ºUniversidad Peruana Cayetana Heredia, Labarotario de Patología Arias-Stella. 
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Fig. l. Esquema sobre lo Potogenio de la enfermedad de Corri6n. Tomado de texto de Patología de Correo, P.~1 

acertadamente destacada. Sin embargo, pueden verse también 
(Fig.38) formas de reacción más o menos densas, o sólidamente 
compactas (Fig.3C) y se avanzaron ideas de una participación 
significativa de otras células: histiocitos, fibroblastos, etc. en la 
constitución del granuloma. 

Era pues importante caracterizar a las células, 
fundamentalmente, implicadas en la reacción. Vino aquí en 
auxilio, la incorporación, en los últimos tiempos, de la 
inmunohistoquímica, que por el reconocimiento de fracciones 
químicas (epitopos) -específicas de cada tipo celular- permite 
superar las limitaciones de la morfología clásica. 

Usando el "ulex europeus" y el anticuerpo para el antígeno 

asociado al Factor VIII, hemos demostrado que tanto, como era 
obvio, en las reacciones con definidos neocapilares (Fig.4A), 
como en las reacciones densas (Fig.48) y compactas (Fig.4C) las 
células proliferantes son endoteliales 161

• Este carácter lo hemos 
verificado con el hallazgo, en las reacciones sólidas, de cuerpos 
de Weibel-Palade a la microscopía electrónica (Fig.SA). Es claro 
que, siendo lo anterior cierto, otras células también acompañan: 
linfocitos, histiocitos, mastocitos, células dendríticas y, 
dependiendo de la ocurrencia de necrosis, poli nucleares. 

LA IDENTIFICACION DEL GERMEN EN LOS TEJIDOS 

Ultraestructuralmente, en los cultivos, la bartonella muestra 

Fig. 2. Variantes onótomo-clínicos de lo Verruga Peruano. Lo formo "Mular• es tomado del libro de Odriozolo, E., 
Lo MALADIE DE CARRION en lo Verruga Peruvienne, 1898. 
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un polo flagelado (Fig.5B). En los estudios de las verrugas al 
microscopio electrónico nuestras observaciones han coincidido 
con las previas de Takano m y de Recavarren y Lumbreras 1ª1

• 

Hemos encontrado que las bartonellas yacen, preferentemente, 
en los espacios extracelulares (Fig. 50, cercanas a los neovasos o 
en el intersticio entre las células verrucosas y que en los tejidos no 
muestran flagelos. Sea que se les interesó en el sentido 
longitudinal o en sección transversal, mostraron una envoltura 
gránulo-fibrilar trilaminar (Fig.SD). Su longitud variaba entre 0.8 a 
1.5 micras 161

• No hay, pues, hoy, duda de la presencia de la 
bartonella en los tejidos verrucosos floridos. 

Y lqué ocurre a nivel de la microscopía de luz?. Resulta 
interesante una rápida revisión del tema. Un análisis crítico de la 
literatura inicial y reciente, demuestra que hay dos grupos de 
observaciones (Tabla 1). De un lado, las que han reportado la 
presencia de gérmenes, con distintas características, en o entre las 
células del verrucoma 19

•
151

_ 

La diversidad de resultados habla por si sola de la reserva que 
merecen estas observaciones. En el único caso en el que se 
acompañan de microfotografías, resulta obvio que lo que se 
ilustra como células llenas de bacterias no son otra cosa que 
mastocitos. De otro lado, están los reportes de aquellos que no 
han sido capaces de encontrar microorganismos en las lesiones, 
no obstante haber usado variadas tinciones 1',.·" •

1
•
1

• 
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Podemos afirmar, sin temor a equivocarnos, y por extraño que 
parezca, que, hasta hace muy poco tiempo, no se había logrado 
demostrar de manera consistente y, menos, documentado 
fotográficamente a las bartonellas en la lesión verrucosa al 
microscopio de luz. 

Gajes curiosos de nuestro oficio !!. En el pasado hemos 
utilizado, ocasionalmente, la coloración de Warthin-Starry en 
otras investigaciones, pero ha sido sólo en tiempos recientes que 
hemos ganado experiencia en su manejo e interpretación y 
descubierto su excelencia y sensibilidad para demostrar las 
bartonellas en los tejidos 1201

• En estudios realizados en 
colaboración con Arias-StellaJr., presentados preliminarmente en 
el Congreso de Patología Nacional en 1996, y de manera más 
completa en el Congreso del Colegio Americano de Patología el 
año pasado 1211

, hemos analizado doce lesiones verrucosas que 
comprenden reacciones floridas, en regresión inicial y en 
regresión avanzada, utilizando la técnica del Warthin-Starry. En 
las lesiones incipientes y floridas se encontraron gran cantidad de 
gérmenes bacilares en los intersticios y sobre la superficie de las 
células endoteliales proliferadas (Fig.6A). Los microorganismos se 
ven como bastoncitos negros, libres o formando cúmulos densos 
en los que sólo moviendo el micrométrico puede reconocerse la 
individualidad de los gérmenes. Cuando los neocapilares son 
bien visibles se les puede ver formando cadenas que rodean a los 
vasos (Fig.6B). Si bien en todos los casos de lesiones floridas los 

Flg. 3 -A. Neocapilares de paredes delgadas y bien definidas. El aspecto es similar a un angiomao al gronulomo piogénico. Coloración H-E . 
-B. Coloración H-E. Modelo trobeculor o cordoniforme de lo Verruga Peruano. Se distingue bien los cordones celulares ongiomotosos de los 
células acompañantes en el estroma. -C. Coloración H-E. Un solo monto de células sin formación de espacios vasculares visibles. 

FI¡. 4 -A. Verruga Peruano. Modelo ongiomatoso. Marcación con"Ulex europeus•. Los copilares se ven nítidamente de color amorillo morrón, des
tocondo del estroma loxo y de las células intersticiales acompañantes. -B. Verruga Peruana. Modelo trobeculor. Obsérvese los densos cordones 
de células angioblósticos separadas de las células estromoles. Casi no se distinguen los lúmenes vasculares. Con la marcación paro el Factor VII 
los vasos se hacen evidentes. •C. Verruga Peruana. Modelo compacto. Con H-E se ve un manto sólido de células proliferantes. Con lo marcación 
inmunohistoquimico para el "Ulex europeus• se comprueba reacción positiva en todas las células, siendo posible visualizar algunos neocopilares. 
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Fig. 5 -A. Verruga Peruano. Modelo sólido. Microscopía electrónico (x 4400). Los células endotelioles muestran vesículas pinocit6ticos Y cuerpos de 
Wei~el Polode. -B. Bortone//o bacilliformis (cultivo). Visto al microscopio electrónico. Penacho de flagelos adorno uno d~ los polos. (~o~ck, G .E. 
propiedades morfológicos y biológicos de los Bortonellos. Ann. Foc. Medios Limo, 40: 857, 1957). -C. Bortonellos seccionados long1tudino Y trans
versalmente. Locolizoci6n intersticial . Nótese los bandos de fibras cológenos. (x 68000). -D. Bortonellos intersticial. En corte longitudinal. Se está 
produciendo uno fisión binario. (x 76000). 

gérmenes eran abundantes, ellos fueron más notables en las 
proliferaciones sólidas, pseudotumorales. En los nódulos en 
resolución inicial los bacilos tienden a formar conglomerados, se 
ven imágenes que sugieren la incorporación de los gérmenes en 
el citoplasma (Fig.6C), y los microorganismos intersticiales libres 
disminuyen (Fig.6D). En las lesiones en resolución avanzada no se 
encontró microorganismos. Debemos, así mismo, señalar que 
cuando presentamos nuestras observaciones, por primera vez, en 
la estación de comentarios, el doctor Recavarren mencionó que 
en su laboratorio el Dr. Cok, había hecho tinciones de Warthin
Starry en algunas verrugas, obteniendo similares resultados•. 

En este tema nos queda sólo pendiente intentar la técnica de 
Giemsa, en tejidos fijados con la solución de Regaud, siguiendo el 
procedimiento de Pinkerton y Weinman de la segunda 
expedición de la Universidad de Harvard al Perú"". 

LOS CUERPOS DE ROCHA-LIMA. 

En 1913, Rocha-Lima im y Mayer y col. ,rn, estudiando el caso 
de un sujeto que venía del Perú y que hizo una erupción cutánea 
a su arribo en Hamburgo, tuvieron ocasión de analizar varios 
nódulos de verruga peruana. Sobre la base de esta singular 
observación describen, en las células endoteliales proliferadas, de 
cortes coloreados con la técnica de Romanowsky-Giemsa: "cerca 
o alejadas del núcleo inclusiones citoplásmicas rojizas, 
constituidas por conglomerados de gránulos mal delimitados". 
Subrayan que estos gránulos eran distintos de las células cebadas 

y otros leucocitos y que no pueden interpretarse como 
fenómenos degenerativos. Concluyen que son similares a los 
cuerpos observados en el tracoma, "Bird pox", Molluscum 
contagiosum y otras enfermedades producidas por Clamidozoos. 
Ilustraron su publicación con dibujos (Fig.7) mostrando las células 
con inclusiones tal como las observaron en los frotises de los 
verrucomas. La solvencia de los investigadores del Instituto de 
Medicina Tropical de Hamburgo hizo que esta publicación se 
convirtiera en una cita obligada en la literatura local y, aunque 
nadie se esmerara en realizar observaciones similares, dio pie a 
que investigadores imaginativos hablaran de "Los Estados 
Biológicos de la Bartonella" y especularan sobre la transformación 
de la bacteria en formas de menor complejidad orgánica 

1231
• 

Es también curioso que no ha sido hasta 1986, cuando 
nosotros abordamos el tema, que se logró comprender la génesis 
de estas estructuras 161

• Encontramos que las inclusiones podían 
reconocerse en algunas lesiones verrucosas y logramos 
demostrarlas, por primera vez, en los cortes histológicos, usando 
la tinción de Giemsa (Fig.BA). Comprobamos que ellas se 
mostraban mejor en tejidos incluidos en glicol-metacrilato (Fig. 
8B), describimos su evolución morfológica, y, lo que es más 
importante, la investigación ultraestructural demostró que ellas 
no presentaban la estructura de los cuerpos elementales descritos 
como "clamidozoos" 124

'
251

. Las inclusiones que se ven a la 
microscopía de luz, corresponden a células endoteliales 
fagocíticas (Fig.BC) -con uniones celulares rudimentarias y pocos 
lisosomas- en las que complejas invaginaciones de la superficie 
celular han originado un laberinto de canales interconectados Y 

'Hoy que señolor también que Leboit, sin referir observaciones concretos, ho comentado: "In controst to whot hos been reported the Whortin-Storry stoin works well in 
verruga peruano• (55). También, sin presentar observaciones concretos en el libro Photology of lnfedions Oiseoses de Connor y Chondler, 1997, se dice: " When inclu
sions ore not present, the diagnosis rest in clinicopothologic correlotion, the presence of plump otypicol endotheliol cells ond smoll intersticial clusters of silvered (blocken
ed) bocterio using the Worthin-Storry technique• (56). 
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Tabla 1. MICROORGANISMOS EN VERRUGA PERUANA (Microscopía de Luz) 

Autor Microorganismos Coloración Localización Ilustraciones 

Stong, R.P. y col. 
H-E, Giemsa, Gram, 

No Levaditi, Azul de Metileno, 
1913 Fuscina Acida. 

Cole, H.N. 
H-E, Giemsa, Gram, Azul 

No de Metileno, Tinción para 
1912 

bacilo Tuberculoso. 
Rocha-Lima, H, 

No 
H-E, Giemsa, Gram, Acido 

1913 resistente, Levaditi. 
Cuadra, M. 

No H-E, Giemsa. 
1961 
Takano-Morón, J. 

No H-E, Gram. 
1970 

Recavarren, S. y 
Lumbreras, H. No H-E, Giemsa. 
1972 

Izquierdo, V. Bacilos, 8-28 
Violeta de metilo, Fuscina, En lesiones y en la 

Azul de metileno, piel y vasos alrededor No 
1885 micrones. Violeta de Genciana. de las verrugas. 

Letulle,M. Bacilos, "Bacilo "En lesiones Dibujos de 

semejante Ziehl. alejadas de la cortes 
1898 

al bacilo Koch". superficie". histológicos. 

"Entre las células Dibujos de 
Escome(, E. Bacilos alrede verrucosas en el 

dorde 10-15 nódulo, alejadas de 
cortes 

1902 histológicos. micrones. la superficie". 

Mackehenie, D. , 
Hematoxilina Férrica de Dibujos de 

Battistini, T. Bacilos, 0.5 a Heindenhain, cortes 
y Weiss, P. 2 micrones. Azul de Toluidina. histológicos. 
1922-1928 

"En los nódulos 
Dibujos de 

Pinkerton, H. "Forma bacilar, Giemsa, después de 
cutáneos, células 

extendidos de 
y Weinman, D. pero frecuente• 

fijación en Regaud. 
llenas de bartonellas 

nódulos 
1937 mente granular•. estuvieron invariable-

mente presentes". 
cutáneos. 

"Células Adventicias Microfotografías de 
Urteaga, O. y •cocos, células Perivasculares en fase cortes histológicos 
Calderón, J.M. histiodticas Giemsa. pre-eruptiva•, "células y de extendidos de 
1965 llenas•. histiociticas en nódulos cutáneos. 

nódulos verrucosos". 

vacuolas (Fig.8D) en las que se ve bacterias y componentes de la 
sustancia matriz extracelular. El esquema mostrado en la Fig. 9 
ilustra el proceso de captación de las bacterias y de la sustancia 
fundamental que las rodea. Más recientemente, hemos ampliado 
estas observaciones y comprobado que sólo estuvo presente en 4 
de 37 nódulos verrucosos y que se trata de un rasgo histológico 
relativamente fugaz, que expresa un momento de la relación 
huésped-parásito (Fig.1 O) 126

>. 

azares, no raros en medicina, la designación encontró inicial 
resistencia. 

Hasta aquí los temas de nuestra propia experiencia que 
hemos creído pertinentes recordar para enlazarlos con el 
argumento central. 

En 1979 Rosai y col. identificaron, con el nombre de 
Hemangioma Histiocitoide, una lesión en la que las células 
comprometidas proliferan con morfología y funciones de células 
endoteliales e histiocitos (Fig.11A y 11 B)12n. Estuvieron acertados 
en plantear, de un lado, la comunidad histopatogénica entre 
procesos antes no relacionados y, de otro, la ocurrencia de una 
forma especial de respuesta de la célula endotelial o la probable 
existencia de una subpoblación de células endoteliales que 
responden de manera singular a un estímulo o a estímulos por 
identificarse. Pese a la validez del concepto introducido, por esos 

En 1983 Enzinger y Weiss, al describir un grupo de casos 
similares, cambian el nombre por Hemangioma Epitelioide 126), y, 
sin prisa y sin pausa, fusionaron en la misma categoría, el 
Hemangioendotelioma Epitelioide1291

, una variedad 
frecuentemente confundida como carcinoma, que se diferencia 
de la anterior por la disposición más sólida o compacta de las 
células proliferantes. Si algún añadido hicieron estos autores al 
concepto fue el enfatizar el carácter benigno del primero y la 
potencialidad agresiva del segundo. Estas nuevas designaciones si 
prendieron y una cascada de reportes consolidaron la ocurrencia 
de estos dos tipos de lesiones en los más variados territorios : el 
hemangioma epitelioide, en piel, tejido celular subcutáneo, 
partes blandas, hueso, pared vascular, el hemangioendotelioma 
epiteliode en hueso, hígado pulmón, piel, partes blandas. 

No es del caso discutir aquí la racionalidad para usar la 
calificación "histiocitoide" o "epitelioide". Lo concreto es que se 
trata de células endoteliales modificadas, fagocíticas y con rasgos 
fenotípicos especiales (Fig. 12). 
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Fig. 6 -A. Verruga Florida. Coloración Warthin-Starry. En los intersticiosy sobre las células endoteliales se ven gran cantidad de bacilos libres o for
mando acúmulos. Notese el pleomorfismo. -B. Verruga Florida. Coloración Warthin-Starry. Neocapilar rodeado de gran cantidad de gérmenes. 
Óbservase algunos libres, fócilmente delineadas y otros constituyendo acúmulas densos de difícil individualización. -C. Verruga Peruana en resolu
ción inicial. Coloración Warthin-Starry. Los acúmulos bacterianos son prominentes y compactos, aunque poniendo atención pueden identificarse 
las unidades bacterianas. Nótese que el aspecto sugiere la incorporación de los gérmenes en los citoplasmas célula res. -D. Verruga Peruano reso
lución inicial. Coloración Warthin-Starry. Bacilo bien definido, solitario en el intersticio. 

Fig. 7. Tomado de Rocha-Lima, 1913. Dibujos de frotis. 

Pero ta qué viene esta digresión?. No nos impacientemos y 
entremos al eje del argumento. Todos somos testigos, en tiempos 
recientes, de lo que podemos llamar la saga del SIDA y de las 
múltiple facetas como esta pandemia ha influenciado en la 
medicina contemporánea. 

El asunto que nos interesa comenzó con la enfermedad 
misma. Desde las primeras descripciones una de las curiosidades, 
todos recordarán, fue que los pacientes de SIDA presentaban 
sarcoma de Kaposi -tumor vascular maligno- en grupos de edad 
distintos a lo tradicionalmente conocido. En 1983 Stoler y col. 1301 

describieron un caso de SIDA que presentó múltiples nódulos 
subcutáneos con una histología qué, dicen los autores: recordaba 
al "hemangioma histiocitoide" de Rosai. Encuentran bacilos 
Warthin-Starry positivos en las lesiones, que desaparecieron 
después del tratamiento con eritromicina. En 1987 Cockerell y 
col.1311

, desconociendo el informe anterior, describieron cinco 
pacientes con SIDA en los cuales encuentran lesiones cutáneas, 
papulares o nodulares, con un cuadro histológico que consideran 
diferente del sarcoma de Kaposi y similar al "hemangioma 
histiocitoide" de Rosai: proliferación de pequeños vasos 

sanguíneos, limitados por células endoteliales prominentes que 
protruyen el lumen y células cuboidales con núcleos vesiculosos y 
amplio citoplasma. En 1988 Leboit y col.1321 describen siete casos 
similares, con lesiones clínicas indistinguibles del sarcoma de 
Kaposi, pero con histología de "hemangioma epitelioide" (ergo 
"histiocitoide"). 

La microscopía electrónica demostró colonias bacilares y las 
tinciones positividad con el Warthin-Starry. Usando antisuero 
para el germen de la enfermedad del arañazo del gato y la técnica 
de la inmunoperoxidasa, mostraron positividad en cinco casos. 
Los autores destacan la similitud histológica con la verruga 
peruana, citando nuestro trabajo que acababa de aparecer en la 
literatura americana. Leboit, de la Universidad de California, 
entra en contacto con nosotros e intercambiamos láminas de 
nuestros respectivos materiales de estudio. 

Vemos que hasta este momento, la singular lesión en el SIDA, 
es considerada un "hemangioma", esto es un "tumor'', no obstante 
la presencia de gérmenes y del reconocido parecido con la 
verruga peruana. En 1989 Leboit y col.1331 amplían su casuística e 
introducen, en armonía con la etiopatogenia, el término 
"angiomatosis bacilar". Ahora ya estamos frente a una 
denominación mas adecuada, se trata de una reacción parecida a 
la verruga peruana y producida también por gérmenes. 

La designación «angiomatosis bacilar», por apropiada, se hizo 
popular y en todas las latitudes se comunicaron casos similares en 
asociación al SIDA. Hemos descrito esta novel enfermedad en 
nuestro medio y, en efecto, comprobado la similitud con la 
verruga peruana (Fig.13A y 13B) 12º1

• Notamos, sin embargo, que 
los bacilos positivos con el Warthin-Starry, se agregaban formando 
acúmulos más compactos (Fig.13C y 13D) que los que hemos 
ilustrado en la verruga peruana. 
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Flg. 8 -A. Célula de Rocho-Limo. Verruga peruano. Lesión nodular en lose inicial de regresión. Fijación formol l 0%. Inclusión en parafina. Colora
ción Giemsa. En lo parte central se ve célula con maso rojo-violácea bien definido en el citoplasma. Logro observarse ligero granularidad. Nótese 
el contraste con las células. -B. Inclusión en glicol-metocriloto. Coloración de Giemso. En lo parte central se observo célula con gran inclusión ci
toplosmótica en el polo opuesto al núcleo. Nótese lo fino granularidad. Compárese lo nitidez de las células en relación con lo Fig. 8-A. 
-C. Célula endotelio! con múltiples vocuolos logocíticos. En ellos se ven bacterias lisodos y motriz de sustancia fundamental. Este es el aspecto 
ultroestrud ural de la inclusión de Rocho-Limo. (x 7900). -D. Mayor aumento de la figuro anterior., Se ve numerosas vocuolas citoplosmicas 
fogodticos conteniendo sustancia matriz y bacterias en variable estado de degradación (x2-4 ,960) . 

f 
.J 

/ 

•· Bartonellas y sustancia fundamental en lnterstícios 

Fi¡. 9. Esquema que ilustro el mecanismo de captación de los Bartonellas, 
par los células endotelioles, del tejido intersticial. 

Pero las conexiones no quedaron aquí. iQué germen era 
este? En 1990, usando el PCR (Reacción en Cadena de la 
Polimerasa) se logró amplificar el RNA ribosomal 16S bacteriano, 
directamente de los tejidos infectados con la angiomatosis bacilar. 
El análisis secuencial del DNA complementario reveló un 
microorganismo ricketsial con un 98.3% de homología con la 
Rochalirnaea quintana, el agente patógeno de la fiebre de las 
trincheras "". Poco después, Regnery y col. identificaron otro 
organismo, genotípicamente parecido, la Rochalimaea henselae, 

en un paciente HIV positivo 13
" y Koehler y col."6

' reportaron el 
aislamiento y cultivo de la Rochalimaea henselae y Rochalimaea 
quintana de lesiones de «angiomatosis bacilam. Poco duró, sin 
embargo, esta aparente solución del problema. 

Basados en la similitud histológica, entre la verruga peruana y 
la angiomatosis bacilar, Cockerell y col.011 compararon el perfil 
cromatográfico de ácidos grasos de la Bartonella bacilliformis y 
del germen de la angiomatosis bacilar, encontrando que eran 
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Ausencia -------1► Presencia -------1► Desaparición 

Representa un momento en la relación huésped-parásito 

Fig. 10. Célula con inclusión de Rocho-Limo. Tinci6n Giemso. Inclusión 
en metocriloto. Aspecto típico. Rasgo histológico infrecuente. 

similares. Por fin entendemos las similitudes histológicas! l. Con la 
rapidez con la que hoy ocurren los fenómenos, en meses o 
semanas, fueron cambiando las ideas. Birtles y col. en 199111ª1 

determinan la secuencia del DNA, codificadora para el 
16SrRNA en la Bartonella bacilliformis y basados en la similitud -
de estas secuencias, contenido de guanina más citosina, tamaño 
del genoma y otras características- con otras bacterias, Brenner y 
col. en 19931191

, proponen -y es aceptado- fusionar el género 
Rochalimaea, de la Familia Rickettsiaceae, y el género 
Grahamella con el género Bartonella, creándose una nueva y gran 
Familia Bartonellaceae, que incluye B.bacillformis, B. quintana, 
B.henselae, B. elizabethae, B. vinsoni, B.talpae, B. peromysci, B. 
grahamic, B. taylori, B.dosihiae. De estas Bartonellas, hasta hoy 
día, son cuatro las que han mostrado patogenicidad en la especie 
humana (Tabla 2). Con gérmenes reconocidos y cultivados, 
antisueros y tecnología molecular, los estudios epidemiológicos 
menudean 1401

• 

Abreviando, resulta que, para el caso de la angiomatosis 
producida por la B. henselae, todo indica que los gatos son 
reservorios importantes y que las pulgas pueden actuar como 
insectos vectores 1• 1

·•
21

• Obviamente, hay preguntas, por ahora, sin 
respuesta. 1Por qué la Bartonella quintana origina en unos casos 
la fiebre de las trincheras, en otros angiomatosis, y en otros 
peliosis, septicemia o endocarditis?, tPor qué la Bartonella 
henselae produce en unos la enfermedad del arañazo del gato, en 
otros angiomatosis, y en otros peliosis?, tSe encontrará cuerpos de 
Rocha-Lima en las lesiones de angiomatosis?, tOcurrirán casos de 
algunas de las dolencias, antes citadas, en asociación con la 
Bartonella bacilliformis?. 

Pero hay, finalmente, algo más. Hasta hace poco la 
angiomatosis bacilar era una enfermedad nueva, dentro del 
marco del SIDA. El tema, como todo en estos tiempos, se 
complica. Primero, no fue sorpresa que se comenzaran a 
describir casos asociados al tratamiento de linfomas y otras 
terapéuticas inmunosupresoras 1º·''1• El asunto es que se ha 

Tabla 2: 8ARTONELLOSIS HUMANA 

Bartonella 
henselae. 

Bartonella 
quintana. 

Bartonella 
elizabethae. 

Bartonella 
baciliformis. 

HAngiomatosis bacilarN, Enfermedad 
del arañazo del gatoN (con ayuda, en 
casos, del Afipia felis) y HPeliosisH. 

HAngiomatosis bacilar", Hfiebre de las 
trincherasu, "PeliosisH, "Endocarditis" 
y "Septicemia". 

"Endocarditis". 

uverruga peruana•, 

comenzado a describir casos de angioma tos is bacilar en pacientes 
V • 1•s-•n E f inmunocompetentes y HI negativos . sto es, estamos rente 

a una nueva condición qué, como acaba de enfatizar Jane M. 
Nasal, merece nuestra general atención, por cuanto, si bien 
fácilmente curable, dejada sin tratamiento puede ser fatal 1481

• 

Lo dicho, creo, hace evidente que la enfermedad regional 
peruana ha cobrado una nueva perspectiva. Hoy bacteriólogos 
moleculares encuentran un campo propicio a la exploración 
básica en las Bartonellosis. Enumeremos, al paso, algunos de los 
temas recientemente dilucidados: Rasgo fundamental, como 
hemos señalado e ilustrado, de la verruga peruana, es la 
capacidad de inducir una intensa proliferación de células 
endoteliales. Pues bien, de los sobrenadantes de cultivos de B. 
bacilliformis y de extractos del cuerpo bacteriano se ha aislado 
una fracción proteica que "in vitro" e "in vivo" estimula la 
proliferación de células endoteliales humanas'º' (Fig.14). 
Pertinente es subrayar que el grupo de investigadores 
responsables de este hallazgo fue dirigido por un peruano, hijo de 
un ilustre miembro de nuestro claustro. 

La B. bacilliformis tiene capacidad de incorporarse a los 
glóbulos rojos y a diversos tipos de células nucleadas. Pues bien, 
se ha aislado, de los sobrenadantes de cultivos de B. bacilliformis, 
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flg. 11 -A. Hemongiomo Histiocitoide. Coloración H-E. Obsérvese vasos limitados Por células cúbicos o poligonales de amplio citoplasma. (Corte
sía: Dr. Juan Rosoi). -B. Hemongiomo Histiocitoide. Coloración H-E. (Cortesía: Dr. Juan Rosoi) .Lo morfología celular aparento, realmente, 

un histiocito. 

una fracción que reproduce los cambios de membrana que 
ocurren cuando se pone en contacto la bartonella con los 
glóbulos rojos. Esta fracción hidrofóbica, denominada 
"deformina" es una proteína de 67 a 130 kDa. 15º>. 

Se ha reconocido la composición química de los flagelos de la 
B. bacilliformis y encontrado una similitud con la de algunas 
bacterias de plantas 151). Digamos, al margen, que las bacterias de 
vegetales, relacionadas con la B. bacilliformis, dan lugar a 
procesos de tipo tumoral en las plantas. La Agrobacteria 
tumefaciens produce una proliferación celular que origina una 
excrecencia en forma de callo, y la Rhizobium meliloti produce 
en las raíces nódulos fijadores de nitrógeno. Estas dos 
formaciones se han considerado análogas a las verrugas. 

En fin, se ha definido el mapa físico del genoma de la 
Bartonella bacilliformis (Fig.15), comprobando que es una 
molécula circular de DNA de 1600 kb (39-40% GQ, que 

Flg. 12. Hemongiomo Histiocitoide Oseo. Col~raci6n H-E .. Labora
torio de Patología Arios-Stello. N. 60882. El origen endotel1ol de los 
células histiocitoides es evidente. 

contiene 6 sitios Not I y 4 Sfi 11
52). 

Como un actor, casi ignorado, de reparto, que después de 
una buena representación, asciende súbitamente a las 

FI¡. 13 -A. Angiomotosis Bacilar. Lesión de lo conjuntivo bulbar. Visto ponorómico,por debajo de un delgado epitelio se ve nódulo ongiomotoso, 
compacto bien circunscrito. -B. Angiomotosis Bacilar. Lesión de lo conjuntivo bulbar. Mayor aumento del anterior, mostrando los neocopilores 
limitados por los células de citoplasma amplio. Obsérvese polinucleores en el intersticio. Coloración H-E. -C. Angiomotosis Bacilar. Coloración 
Worthin-Stony. Visto semi-panorámico. Grandes ocúmulos de bacilos en los intersticios. Obsérvese el contraste entre lo coloración negruzco de los 
gérmenes y el fondo amarillento de los vasos y células inflamatorios. -D. Angiomotosis Bacilar. Coloración Worthin-Storry. Visto o mayor aumento 
de un 6reo con grandes ocúmulos de gérmenes. Se ven masas negruzcos densos. Sólo en lo periferie de éstos pueden distinguirse los bacilos in
dividuales. 
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Células Endoteliales 

Bartonellas (cultivos) 
Bartonellas ( extractos; 
14 kD) 

Garcla, F. U. and col. 
1990 

Fig. 14. Efecto proliferonte de los cultivos y estrados de Bartonellas 
sobre las células endoteliales. (F.U. García y col. 1990). 

B. b«illifomtis 

Fig. IS. Genoma de la Bartonella bacilliformis. (lhler G .M. Y col.1995) 

marquesinas del estrellato, la Bartonellosis, hasta hace poco una 
curiosidad regional, ocupa hoy crecientes espacios en los 
periódicos científicos médicos, The New England Journal of 
Medicine de Diciembre de 1997 que ha publicado tres artículos• 
referidos al tema hoy comentado (s,, . 

Está en lo cierto el Profesor lhler, del Colegio de Medicina de 
TAMU Texas, cuando afirma que debido a las propuestas 
filogenéticas, derivadas de los análisis secuenciales del DNA, la 
Bartonella bacilliformis ha sido transportada a la corriente 
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