ERUPCION VERRUCOSA FRUSTRA EN PACIENTES
TRATADOS CON ANTIBIOTICOS*

MANUEL CuaDRra (%)

La experiencia recogida del uso de los antibidticos en la Enferme-
dad de Carridén, ha dejado claramente establecido que elles son alla-
mente eficaces para el tratamiento de la Fiebre Grave, hecho en el que
todos los observadores estdn de acuerdo; pero el rol de ellos en la
erupcién verrucosa no ha sido fodavia precisado. Es tiempo ya de pro-
nunciarse frente a dos interrogantes: a) Los antibidticos administrados
durante la fase hemdtica, gprevienen la erupcién?; b) Una vez estable-
cida la erupcidn, los antibidticos hacen rearesionar los nédulos ?. En
el presente trabajo vamos a fijar nuestra posicién frente a estas interro-
gantes. En relacion a la primera debemos adelantar que flota en el
ambiente la creencia, muy difundido, de que la erupcién no se produ-
ce; nosofros parlicipdbamos también de ésta opinién (1), pero hoy nos
apartamos de ella, pues la erupcién se produce, pero en una forma abor-
tiva o frustra que pasa facilmente desapercibida. Vamos a dar a cono-
cer este interesante y novedoso hecho.

MATERIALES, METODOS Y RESULTADOS

Para demostrar la proposicién enunciada en la introduccidén va-
mos a conirontar dos grupos de pacientes: "Grupo A", constituido por
pacientes que no recibieron antibidticos y en los que se produjo la cld-
sica erupcion verrucosc; “Grupo B”, constituido por pacientes que en
fase hemdtica recibieron antibidticos y en los que no se produjo la cld-
sica erupcién verrucosa, pero si, en su lugar, una erupcién abortiva o
frustra.

*  Aceptado para publicacién el 20-XI1-62,
(°) Profesor Asociodo de Medicina Tropical. Foc. de Medicina de S. Fernondo.
Hospitol Dos de Mayo.
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Grupo A.— Este grupe lo conformamos con la casuistica perte-
neciente a diferentes aulores de la era preantibidtica, con la finalidad
de mosirar que la erupcién verrucosa era observada en un alto porcen-
laje de casos (Cuadro N° 1). Las condiciones de estudio eran similares
a las de la actualidad, es decir, se hacia sobre enfermos que venian de
zonas endémicas a los hospitales de Lime; dentro de estas condiciones
v en el curso de la hospitalizacién la erupcién verrucosa venia a con-
tinvacidn de la fiebre grave, a la vista de los clinicos. Hacemos la
salvedad, de que los enfermos sometidos a iratamiento sintomdtico so-
lamente, permanecian mayor liempo en los hospitales que los de la

Cuadro N° 1. ““Grupo A’’. Erupcién verrucosa en pacientes no tratades por
antibioticos

Autor y ano Numero de Erupceion verrucosa y detolles complementarios
casos

Tamayo M. O. (2) 268 De los 26 se produjo erupcion en 18; de los 8 res-

(1905) tantes 4 fallecieron en fase hemdtica y los ofros

. 4 abandonaron el Hospital sin haosta ese momento
presentar erupcion.

Monge C. (3} 33 De los 33, 13 follecieron por Fiebre Grave; 7 pre-
(1910) sentaron erupcion a continuacion de la fase he-
matica y 13 ingresaron al Hospital ya en fase

eruptiva.

Arce J. (4) 6 De los 6, en 5 se produjo erupcion y en el uno
(1913) restonte no, hasta el térmmo de la hespitalizacion
se entiende. El tiempo tronscurrido entre el ni-
cio de la enfermedod y lo oporicion de lo erup-
cion fue en los 5 casos de 25, 25, 28, 35y 48

dias respectivamente.

Guzmén Barrén A. 24 De los 24, en 2 se produjo erupcion no precedida

(1926) {5) de aonemia grave; de les 22 restantes, cascs de
anemio grave, se prcdujo eruocién en 6, 10 fo-
llecieron y en los restantes no es posible precisor
los datos.

Guzmadn Barrén A. 34 De los 34, 8 corresponden a erupcion verrucoso
(1931) (6) precedido de anemia grave; 26 a erupcion verru-
coso precedida de fose hemadtica leve (Ancosh),
esto es ausencia de anemia o anemio leve, no bar-
tonetlos al examen directo pero si al homccultivo.

Monrique B. (7) 27 De los 27 en 14 se produjo erupcidn; de fos erup-
(1937) tivos 10 pertenecian o onemia grove y los 4 res-
tontes o fase eruptivo pura. Follecieron antes de

lo erupcién B pocientes y egresaron del hospital S,

sin hasta ese momento haber presentado erupcidn.
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Autor y aio Nuamero de Erupcién verrucosa y detalles complementarios
casos

Naponga J. (8) 19 De fos 19 se puede seleccionor 8 que ingresaron

(1937) en fase hematica (Fiebre, onemia y bartonellos en

sangre periférica), y luego en el curso de lo hos-
pitalizocién presentarcn erupcidn verrucoso.  Los
lapscs transcurrides, en dies, entre el inicio de
la enfermedad v la aporicion de!l brote fueron en
les 8 cosus los siguientes: 24, 31, 35, 52, 30,
27, 31 y 13. Los datos suministrados no permi-
ten precisar la duracidén de lo fose hemética, ni
la del periodo intercalar. De lcs 10 cosos res-
tontes, 5 fallecicron en fose hematica o inmedio-
ciones por infecciones secundarias; 2 abandona-
ron el Hospital; uno de ellos en 115 dias de ob-
servacién no presentd erupcién y el otro en 35
dias; y los otros 2 restantes ingresarcn con erup-
cion verrucosa, con 4 y 15 dias de enfermedad
respectivomente,

Ricketts G, (9) 109 De les 109, 73 corresponden a erupcidn verrucosa
(1942) precedido de fase hematica benigna, y 36 a ane-
mia grave; da estos 36 se produjo erupcion en 15
y en los restantes no fue observado hosto el tér-
minG de la hespitalizacién, por muerte o alta. De
les 73 eruptives fallecieron 2 y de los 36 anémi-

cos 20.
Rceca BolonAa P. (10) - 14 Dc los 14 pacientes de anemia grave se produjo
(1944) erupcion en 3. El tiempo transcurrido entre el

inicio de la enfermedad y lo oparicion del brote
tue mas 0 menos de 46, 46 y 47 gdios; 10 safie-
ren de alta y 1 follecid sin hober, los 1), presen-
tado erupcion verrucosa hasto el momento sefa-

lado.
Cuadro M. 2 Fue observodo erupcién verrucoso en los dos co-
(1962) sos, 20 y 55 dias respectivamente después de ter-

minado el periodo de anemia grove.

actual era antibidlica, en la que, merced a la terapia especifica, las es-
tancias se acortan. Lamentablemente no podemos expresar en guaris-
mos la duracién de la hospitalizacion, debido a la cusencia de datos
correspondientes en la literatura revisada.

Incluimos en este grupo dos pacientes observadeos personalmen-
te por nosotros, que “pasaron” la fose hemdtica, comprobada por hallaz-
go de bartonellas en sangre periférica, sin recibir antibidticos, y termi-
naron en erupcion verrucosa tipica; uno de los casos, 20 dias después
de terminada la fase hemadtica v el otro 55 dias después. No sabemos
si en estos casos la erupcién verrucoso fue iniciada por las lesiones pru-
riginosas que vamos a describi» en el siguiente acdapite.
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Cuadro N° 2.

“Grupe B’

antibidticos de amplio espectro; ausencia de erupcién verrucosa clasica

305

Pacientes de Fiebre Grave de Carrién tratados con

Fase hematica Periodo intercalar
Case  Hematies Barto- Trotomiento Dura- No erup- Observaciones
mllnes, nellas cion cién du-
mm? % fiebre, rante... {(complicaciones)
(dias) (dias)
1 1 050000 15% ELrtremicina 24 68 Salmonellcsis
2 980000 80 Aureomicina 21 46
3 1 670000 100 Estreptomicina
Cloramtenicol {7 45 Salmonellosis 2
4 2 980000 40 Eritromicina
Cloramfenicol v 73 Salmonellosis
5 2 710000 40 Terramicina
Cloramfenicot 8. 57 Solmonellosis ?
6 2 500000 90 Estreptomicina
Cloremfenicol 17 65 Salmonellosis
7 1 280000 ++-++ Estreptomicina
Cloramfenicoi 24 55 Salmonellosis ?
8 1 020000 90 Cloramfenicol 17 31 Solmonellosts
9 1 090000 98 Cloramfenicol 16 37 Solmanelicsis
10 1 205000 80 Acromicina 8 28
11 1720000 100 Acromicina 5 20
12 1 130000 100 Cloramtenicol 10 1878 Recaida bortonellésica
13 1110000 100 Terramicina 32 36
14 3 000000 + Clcramfenicol 18 27
15 1 970000 100 Cloramfenicol 19 23
16 1 500000 80 Eritromicina 10 37 Satmonellosis
17 1 640000 75 Estreptcmicing
Ctoramfenicol 15 4]
18 3 200000 70 Aureomicina 13 34 Salmonellosis
19 860000 10 Cloramfenicol
Penicilina
Estreptemicina 24 2 116 Shigellosis
20 3 470000 + Cloromfenicol 8 20
21 3400000 S0 Penicilina
Cloramfenicol 15 37
22 1 200000 75 Penicilina
Cloramfenicol 14 26 Salmonellosis
23 2 200000 95 Estreptomicing
Cloramfenicol 7 27
24 3 880000 3 Cloramfenicol 10 38
25 3510000 2 Eritromicina K% 41
26 3 100000 2 Aureomicina 10 24
27 2 260000 80 Penicilina
Cloramfenicol 30 29
28 1 250000 96 Cloramf{enicol 7 20
29 4 200000 + Cloramfenicol 12 9
30 1 510000 90 Acromicino
Cloramfenicol 12 66 Salmonellosis
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Pacientes en quienes fue observada erupcion frustra

Erupcion Duracion del
a los... control
(dias) (dias)
! 1 500000 70 Cloramfenicol
Penicilina ? 12 83
2 3 810000 30 Terramicina 40 17 30
3 880000 86 Cloramfenicol 13 ? 40
4 1 500000 100 Cloramfenicol 24 ? 1813
5 2 800000 50 Cloramfenicol 5 32 51
6 1 000000 95 Cloramfenicol 20 22 37
7 3120000 3 Cloramfenicol 10 19 40
89 1 990000 100 Cloramfenicol 21 40 52

¥

P

Clave: <+ significa "“abundante’”’, ~+ significa “muy escasa”; ? signifi-
ca "‘probable” ¢ “indeterminado”.

Grupo B.— Estd& constituido por pacientes afectos de Fiebre Gra-
ve de Carrién (Fiebre, anemia y abundantes bartonellas en sangre peri-
férica), estudiados personalmente por nosotros, que fueron tratados por
antibiéticos de amplio espectro y luego controlados durante tiempo va-
riable, para ver si aparecia la cldsica erupcién verrucosa. Esta no fue
observada en ningun caso, dentro del lapso que durd el control (Cuadro
N° 2).

En 9 de esios pacientes y no en los otros 30, porque por enton-
ces desconociamos todavia el fendmeno, se constatd la presencia de ele-
mentos eruplivos especiales, enire 5 dias y 3 semanas, como mdximo,
después de la cesacion de la fiebre (terminaciéon de la fase hemdtica),
cesacion determinada por antibidlicos se entiende. Estas lesiones las
conjeturamos como formas incipientes de la erupcidn verrucosa, que se
marchitan antes de llegar a la madurez. Fueron individualizados tres
tipos de lesiones: a) Lesiones papulo-eritematosas; b) Lesiones pdpulo-
eritemato-corneas o sea, lesiones pdpulo-eritematosas coronadas por
un nodulillo blanguecing, duro, del que no mana liquide al rompérsele;
¢} Lesiones eritemato-pdpulo-vesiculosas, esto es, lesiones eritematopa-
pulosas coronadas por vesicula, la que da salida a liquido al rompér-
sela, semejantes por tanto a las lesiones de la acarosis o a las de la su-
damina, Todas estas lesiones tenion un didmetro fluctuante entre 3 y
5 milimetros, a la palpacion se percibion fécilmente su relieve y consis-
tencia firme. La molestia subjetiva que nunca falté fue el prurito v la
decapitacién por el rascado muy frecuentemente observada. El prurito fue
un excelente guia para descubrirlos, pues, preguniando diariamente por
él, enconirdbamos invariablemente lesiones eruptivas donde los pacien-

(*) Historia Clinica extraviada,
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tes sefialaban picazén. En cuanto a su disiribucién, aparecen en toda
la superficie del cuerpo, quizd con mayor frecuencia en los miembros
que en el tronco y en éste que en la cara. En cuanto a la duracién in-
dividual de los elementos fluctuaba entre uno y varios dias. Las lesio-
nes brotaban asincrénicamente, por "pusees’. En unos pacientes esta
sucesién de brotes transcurrid en, algo asi, como una semana y en otros,
varias semanas. En cuanto a su intensidad, en los diez pacientes fue
discreta, en unos casos se vio muy pocos elementos y en otros numero-
sos pero siempre coniables. Con alguna frecuencia las lesiones son co-
lonizadas por gérmenes pidgenos y se pustulizan, habiéndose, en un
caso, aislado estafilococos; no tueron observadas manifestaciones gene-
rales concomitantes. En cuanto a la constitucién intima de estos ele-
mentos hemos examinado algunas veces el liquido de las vesiculas en-
contrando solamente leucocitos a fuerte predominio de neutrdfilos, sin
algo que pareciera bartonellas. los frotises de los elementos eritemato-
corneos mostraron solamente abundantes células epiteliales cérneas. Las
secciones histoldgicas de un elemento eritemato-pdpulo-vesiculoso de 48
horas de edad mostraron alleraciones muy interesantes que fueron des-
critas por el Dr. L. Romero en la siguiente forma: “En la preparacién se
observa estructura histoldgica de epidermis moderadamente adelgaza-
da; esto que controsta con una acentuada capa cdmea ortoqueratésica.
Toda la altura del dermis, superficial, medio y profundo, estd ocupado
por acimulos linfo-histiocitarios en disposicién preferentemente perivas-
cular y perianexial. El endotelio vascuiar se encuentra tumefacto con
reduccién bastante acentuado de la luz. En uno de los cortes de la
serie es posible observar la presencia de dos cavidades vesiculares in-
traepidérmicas llenas de material fibrinoso”. “Entre las células del in-
filtrado se observan mezcla de algunos polinucleares neutrdfilos y eosi-
ndéfilos”. (Figs. 1 y 2).

En cuanto al método seguido para lograr el resuliado sefialado
se escogid una lesidn localizada en el antebrazo derecho coronada por
una vesiculita del lamano de la cabeaza de un alfiler. Anestesia local
con novocaing, respetando en lo posible la lesidn. Extirpacién median-
te incisiones en zona sana de un fragmento mds o menos de 1 em. de
largo por 2 cm. de ancho. TFijacién en formol 10%. Deshidratacién e
inclusién en parafina. La inclusidon fue seccionada con el micrdtomo,
de principio a fin hasta el agotamiento, obteniéndose 276 cortes tltiles,
habiéndose podido “coger’” en varios de ellos la vesicula,
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Fig. 1.— Seccién
de ung lesion eri-
temato - pdpulo -
vesiculosa de 48
hcras  de,  edod.
Destacan dos vesi-
culas en el espesor
de la capo epidér-
mica y multiples
acimulos  linfo-his-
tiocitarios  en el
dermis.

DISCUSION

Hemos mostrado dos grupos comparativos de pacientes, el "'Gru
po A" conslituido por pacientes que en fase hemdtica no recibieron an-
tibiticos y en los que se produjo erupcidn verrucosa; y el “"Grupo B"
constituido por pacientes que en fase hemdtica recibieron antibidticos
y en los que no se produjo la cldsica erupcidén verrucosa.

En pacientes del grupo B fue constatada la presencia de elemen-
tos eruptivos de duracion corta; estos los reputamos como formas abor-
tivas de la erupcidn verrucosa, esto es, como formas nacientes que mue-
ren antes de alcanzar la madurez; las razones son las siguientes {1 y 2):

1. Las formas de inicio de la erupcién verrucosa fueron cono-
cidas por diversos investigadores en la era preantibidtica y en la que
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Fig. 2.— Un sector
de la lesién mostra
do en la Fig. 1, a
maoycr sumento,
pora aprecior me-
jer los detalles de
las vesiculos y la
infiltracion  del
dermis.

se disponia de ninguna medicacién especifica; eslas lesiones las consi-
deramos ser del mismo tipo y significado gue las que nosotros hemos
descrito en pacientes del grupo B iratados con antibidticos. En efecto,
Tomds Salazar (11), 1857-58, dice: “En este periodo — refiriéndose al =rup-
tivo— se nota la aparicidn de unos granilos que comienzan como pun-
tos brillantes, luego loman el aspecic de unas gotitas de rocio primero
Iransparentes, luego rosadaus, mas tarde rojizas y de aspecto cérneo, mas
o menos duras, su distribucién es muy desigual; por lo general son po-
cos en la carq, rarcs en el tronco y muy abundantes en los miembros™.

Carrién (12), el Martir de la Meadicina Nacional, las describe asi:
"Al princivio y en los sifios donde va o tener lugar la erupcién, se pre-
sentan dlgunas veces pequenisimas manchas rojas vy otras (es este el
caso mas general) globulitos o vesiculitas, muy diminutos, brillantes y
enteramente semejantes a lo que en Palologia se llama sudamina blan-
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ca; en ambos casos la piel es el sitio de una comezdn bastante notable.
Poco a poco estas manchas o vesiculilas se transtorman en papulitas
de un color rosado mas o menos intenso, que aumentan lentamente de
volumen, adquiriendo un tinte cada vez mdas subido hasta llegar al rojo
escarlata”’.

Odriozola (13), 1895, refiriéndose a un caso dice: "A su ingreso
en el Hospital, aparecieron pequefias papulas rojizas, en la parte ex-
terna de ambas piernas. Pero, lo que realmente llamaba la atencidn,
era ofra erupcidn que parecia concomilcmte y que afectaha la aparien-
cia de una erupcién de eclimas. Habia, en efecto, pequenias vesiculas,
llenas de pus, sin aurecla roja. Para asegurarnos de la indole de este
elemento eruptivo, cenimos algunos grupos con tinta, y perforamos al-
gunos de ellos con alfiler. Grande fue nuestra sorpresa al ver, pocos
dias después, que todas las pustulitas, aun las que habian sido perfo-
radas, se transformaron en verrugas pequefias”,

El mismo Odriozola (14) en otra oportunidad, 1898, resume sus ob-
servaciones en Jos siguienies pdrrafos: “Habian pequefias pdpulas pun-
tiagudas, —refiriéndose a un caso clinico—, rojas, brillanies, resistentes
al tacto. En pocos dias engrosaron hasta tener el volumen de un gui-
sante”. En otra parrafo, —refiriéndose al mismo paciente— dice: “En los
miembros superiores, la erupcidn ocupaba la parte posterior. Estaba
constituida por pequefias pdpulas de volumen de los granos de mijo,
con el vértice transparente, de aspecto vesiculoso, presentando algunos
una umbilicacién muy neta de la que sobresalia un pelo”.

“Mencionemos todavia, —refiriénodse a otra caso—, que el 5 de
Setiembre, durante la noche le parecid que todo su cuerpo se cubria de
pépulas rojas, como las preducidas por las picaduras de mosquito,
acompanadas de un prurito agradable. A la mafana siguiente, apenas
quedaban huellas de esta erupcidn, sin ningun prurite. Esta erupcién
fue seguida de la recrudescencia de todos los sintomas sefialados, de
dolores articulares, de disuria”.

Odriozola (14) sefiala como formas de inicio de la erupcidn mi-
liar las siguientes: 19 Petequia. 2°2 Gofa de rocio, como una sudamina.
3° Elevacién de tinte blanco mate, de aspecto cérneo y simulando una
pépula cutdnea hipertrofiada; y considera, dentro de la erupcién miliar
las siguientes variedades: la forma cérnea, la sudaminosa, la vesiculo-
sa vy la pustulosa.

Julidn Arce (15), 1918, en referencia al punio que tratamos dice:
“"No siempre se inicia el verrucoma como unda pelequia. En efecto, en
un mismo brote cuténeo se puede observar, al mismo tiempo que esas
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hemoerragias puntiformes, ya vesiculitas pequenisimas, transparentes y
cristalinas como gotas de rocio (Salazar) que sucesivamente se trans-
forman en pdpulas y botones miliares; ya pequenas producciones cér-
neas como papilas hipertrofiadas que mas tarde forman verrucomas de
aspeclo igualmente cérneo; ya en fin, diminulas bulas de contenido tur-
bio, con apariencia de puslulas, que asi mismo se transforman en boto-
nes verrucosos (Odriozola)”.

Weiss (16), 1932, dice: "En muchos casos las primeras manifesta-
ciones producidas por la fijacién del virus en los tejidos son de natura-
lezar degenerativo exudativo (petequias, vesiculas, pustulas en clinica)”.

“En algunos casos la erupcién de verrugas es producida o acom-
panada de la aparicién de petequias. Ya en la historia de Carridn ve-
mos que el dia 22 aparecen manchitas sanguineas, como picadas de
pulga. Donde son mas frecuentes las petequias son en las serosas vis-
cerales. En autopsias de casos de Fiebre de Oroya, las petequias cons-
tituyen wn sintoma frecuente y manifiesto”.

"Al lade de las petequias, —dice Weiss—, exislen otras lesicnes
de mayor significacién exudativa, pero que desgraciadamente no han
sido estudiados sino desde el punto de vista clinico. Nos referimos a
las erupciones de formas vesiculosa y pustulosa que han sido conside-
radas por Odriozola como variedades de la forma miliar”.

"Es frecuente que los botones verrucosos, en el curso de su evo-
lucion se puslulicen, seguramente por infecciones secundarias y no es
raro que la erupcidn miliar comience por un brote de papulitas finas,
transparentes, semejantes a una sudaming, pero no constiluidas por ve-
siculas propiamente, sino por un tejido sélido que no se destruye al gol-
pe de uia, como nos lo ha hecho ver el Dr. R, Alzamora. ..”. La varie-
dad de erupcion a que nos referimos no consliluye una transformacién
‘del botdén verrucoso sino un estado que le precede y que sufre posterior-
mente la transformacion verrucosa como ha dicho Odriozola. La forma
sudaminosa, lo mismo que la vesiculosa, estdn constituidas por verda-
deras f{lictenas”.

Ricketts (9), 1938, también estudié los elementos eruplivos de que
tratamos: los siguientes pdrrafos resumen sus observaciones:

“"Hemos tenido ocasién de observar en la piel de los pacientes en
varias ocasiones reacciones eritematosas en los que el elemento erite-
ma a veces ha estado asociado a una forma pépulo-eritemctosa.  Apo-
recen manchas pequeias congestivas de color rojo, que rapidamente al-
canzan el tamasio de una lenteic, de una moneda. De forma redendea-
da u ovalar, de limites claros, desapareciendo a veces a la presidn, su



312 ANALES DE LA

evolucién es variable, pues puede ser de unas horas a varios dias.  Es-
to existid por ejemplo en el caso N° 72 en el cual la presencia ademds
de las diversas algias hizo pensar en la Enfermedad de Carrién, cosa
que se confirmé mds tarde con la aparncion de un brote abundante de
verrugas en la piel”.

“Con onterioridad al brote de verrugos es doble cbservar en mu-
chas ocasiones una inflamacién de loliculos pilosebdceos el cual tiene
caracleristicas similares. Se trata de un proceso con prurito local en el
cual pueden apreciarse a nivel de cierlas regiones de la piel una recc-
cion folicular. Hay una pequena zona no mayor del tamafio de una
lenteja la cual tiene una coloracién rojiza. En el cenire del foliculo es
frecuente ver la aparicidon de una secrecion citrino-amarillenta escasa
lo que explica que los pacientes llamen « éllos como “granitos”. El si-
tio preferencial en que se observan son en miembros superiores, ante-
brazos, brazos ,en la cara anterior de la region pectoral en su parte mds
alta, pudiendo existir en otros lugares. En el mayor nimero de los ca-
sos producen gran prurito por lo que los pacientes en repetidas oportu-
nidades consultan a médicos especialisias en Dermatologia. La vincu-
lacién de estas porofoliculitis frecuente con la infeccidn bartonelldsica
es un hecho importante. Mackehenie estudiando la anatomia patolégi-
ca ha puesta en evidencia la presencia de reacciones inflamatorias de
los foliculos pilosebdceos de la piel”.

"Aparece como un punto rojo, refiriéndose a la erupcién—, el
cual llega a tener en 10-15 dias el tamanc de una cabeza de alfiler, sien-
de de coloracién intensamente roja”.

"“Aparecen primero, —refiriéndose asi mismo a la erupcion—, co-
mo puntitos rojos del tamano de la punta de un alliler. En otros casos
aparece una pequena vesicula como una sudamina que al romperse
deja ver una verrugita gue crece y se hace lipica”.

Como vemos, varios autores sefialan a la petequio como una de
las formas de inicio de la erupcion. Se trala de verdaderas petequias
(ruptura de capilares y extravasaciéon de globulos rojos) o de minusculos
nddulos verrucosos (Proliferacién angiobléstica) que simulan petequias?
Creemos gue todavia se requiere de estudios histologicos para saber de
qué se trata. Nosotros nunca hemos sorprendide petequias iniciando
una erupcién verrucosd; nuesira experiencia es muy pobre en el aspec-
to eruptivo de la Enfermedad de Carrién y lo es la’ de todos los médicos
de la era antibidtica. Hemos visto si petequias en los tegumentos y ér1-
ganos internos (endocardio, periténeo), de pacientes de fisbre grave ia-
llecidos por complicacion salmonelldsica v las hemos atribuido a este
factor (30).
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2. La génesis de la erupcién verrucosa que tiene lugar en el
curso natural de la enfermedad, esto es, en pacientes que no han recibi-
do medicacién especitica (antibidticos), ha sido undnimemente vincula-
da a la presencia de la bartonella.  No hay erupcion verrucosa sin bar-
tonella podemos decir aforisticamente. Los hemocultivos de los pacien-
les eruplivos son positivos asi como de los nédulos mismos y son trans-
feribles por inoculacion, en serie si se quiere {17) (18) (19).

En pacientes que en fase hemdtica son tratados por antibidticos
la bartonella es erradicada de la sangre periférica, pero ha de quedar
un remanente tisular, en el dmbito intracelular, para el que el gérmen
liene conocidas aptitudes (19) (20) (21). Nosotros hemos visto recaidas
clinicas y bacterioldgicas en pacientes tratados con antibidticos, esto
es, tras la cesacion del cuadro clinico reaparecer, algin iempo después,
las molestias y concomitantemente formas bacilares del gérmen en los
eritrocitos. En pacientes iratados por antibidticos, los hemocultivos, en
observaciones de sondeo que se han hecho, resullan frecuentemente po-
sitivos, tanto en el periodo de convalecencia, como en periodos mdés tar-
dios (curacion clinica).

De las observaciones de Odriozola y de Ricketts, antes de la era
antibidtica, se desprende el hecho de que algunas veces las lesiones ini-
ciales pueden desaparecer, esto es, no llegar al estadio de nédulo verru-
coso adulto, v, posteriormente, hacer su presentacién la verdadera erup-
cidn verrucosa. La fugacidad podria hacer dudar de la significacion que
le atribuimos y hacer pensar que mas bien se trataria de lesiones pree-
ruptivas, de un significado todavia no conocido, y no propiamente de le-
siones eruptivas. Pero frenle a esta interpretacion estd el testimonio de
los observadores de que tales lesiones, en regla, se encaminan y rema-
tan en tipicos verrucomas; esld el hecho, ademdés, de que la erupcién
verrucosa misma, puede, en cierlos casos, tempranamente languidecer y
apagarse, hecho, lo hacemos notar de paso, que, segqun Odriozola, ten-
dria un significado desfavorable para el enfermo, 1o contrario de la erup-
cion florida, expresidn de firmeza en el desarrollo de la inmunidad.

No ha sido hasta hoy observada una erupcién verrucosa florida
o tipica en pacientes tratados por antibidticos de amplio espectro, ape-
nas los esbozos que hemos descrito. Podria lal vez refutdrsenos que
las estancias hospitalarias, en la era preantibiética, en la que los enfer-
mos estaban condenados o sufrir el curso natural de la dolencia, eran
més largos y por tanto la posibilidad de asistir a la erupcién mayor; lo
contrario de lo que acontece en los tiempos cactuales, en los que las es-
lancias son acortadas por los antibidticos; los pacientes salen de alta
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y en la mayoria de los casos ya no es posible volverlos a ver. Podemcs
replicar a estas objeciones de la siguiente manera: (a y b).

a) En primer lugar debemos determinar cudl es la duracion del
periodo intercalar. Lamentablemente en la literatura médica no hemos
hallado datos precisos al respecto. La casuistica recopilada de las pu-
blicaciones anteriores a la era antibidtica, nos dan una idea aproxima-
da (Tabla N° 1).  Odriozola (22), 1912, dice: “"La observacién de muy nu-
merosos casos de Fiebre Grave de Carridn, nos ha ensefiado, en efec-
to, que en la inmensa mayoria de ejemplos, la erupcién comienza a
aparecer por la cara o por los miembros, casi inmediaiamente después
de desaparecida la fiebre, y afecta habitualmente la forma miliar, es
muy raro que se presente en ese momento la forma nodular. En dalgu-
nos enfermos las cosas no pasan asi; medio un interregno entre la de-
saparicién de la fiebre y la presencia de la erupcidn, intercalar varia-
ble, que por lo comin no es mayor de un mes”. COdriozola aniade: "Un
asunto. que todavia no estd resuelto, es el saber si es posible, que la Fie-
bre Grave de Carridn termine de una manera definitiva sin que apa-
rezca el mds ligero vestigio de erupcion. Hasta la fecha, Sefiores, no
hemos podido encontrar un hecho de este género y si alguna vez se
ha insinuado esta posibilidad, nos parece evidente por hoy, que o se ha
tratado de un error diagndstico o la erupcion pasa inadvertida”.

Algunas veces la aparicién de la erupcion puede tener lugar muy
tardiamente, hecho que hiciera decir a Odriozola, citado por Weiss (16):
“Que en algunos casos —el periodo intercalar— puede prolongarse de
manera insdlita”. Weiss (16) seniala un casc en el que la erupcién se
predujo 18 meses despues de la fase hemdtica.

Patino Camargo (23), 1939, &l descubridor de la Bartonellosis en
Colombia, dice: “La fase eruptiva no es indefectible, pero es la regla.
Aparece entre 30-60 dias de la fiebre y es una erupcién granulomatosa
caracterizada por la cuasicusencia de sintimas generales, y porque de-
saparece espontdneamente sin dejor cicatrices”.

b) Los antibidlicos estdn siendo empleados ya en la Enfermedad
de Carrién por encima de tres lustros; los ensayos o los fratamientos de
rulina llevados a cabo por diferentes autores totalizan varias centenas.
Larrea (24) no afirma ni niega si en alguno de los 115 pacientes de Fie-
bre Grave .que ¢l pudo controlar, tratados por antibidticos, hubo erup-
cidén verrucosa.

En muchos casos las eslancias fueron prolongadas (Tabla N° 2)
frecuentemente adrede, en espera del brote; muchos pacientes pudieron,
tiempo después ser vueltos a ver, pero la erupcién verrucosa no ha si-
do vista.
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Gorbitz (25), en un grupo de 19 pacientes iratados con penicilina,
que pudieron ser controlados por tiempo prolongado, observd erupcidn
verrucosa. Este es un hecho discordante con lo que venimos sostenien-
do. De los 19 enfermcs observd brote en 14, El tiempo transcurri-
do entre la fase hemdtica y la erupcidon, expresados en dias, fue el
siguiente: 9-35-40-60-60-70-71-80-80-98-120-120-112-150. De estos 14 casos
la bartonella fue comprobada visualmente en 5 casos o sean los de 71-
80-80-120 y 150 dias. El diagndstico en los 9 restantes fue solamente cli-
nico. Aldana también afirma haber observado erupcidén verrucosa en
pacientes tratados con penicilina (26).

Nosotros tenemos muy poca experiencia con la pencilina.  Entre
esle antibidtico y los de amplio especlro existen diferencias sustanciales
2n lo que concierne a su accién frente a los agenles infecciosos. Puede
ccurrir dos cosas, 0 es que la pencilina no previene la erupcion, o es
que los pacientes de Gorbitz, todos ellos obreros de una obra de inge-
nieria (Central Hidroelécirica del Canidn del Pato), después de tratados
y curados continuaron permaneciendo en la misme zona endémica y ex-
puestos por consiguiente, a vna reinfeccién. Espveramos, desde luego,
que las cbservaciones de Gorbitz y de Aldana sean: verificadas por otros
investigadores.

Ahora queremos tratar de explicar porgué la erupcion verrucosa
en pacientes tratados con antibiolicos 25 de tipo frustro y porgué en los
no tratados llega a su madurez. Hay diferencias fundamentales enire
ambas situaciones; en los no iratados la fase hemdtica es prolongada
(curso natural) y en los tratados es coria.  En los no tratados la bartone-
lla es limilada en su accién por los anticuerpos; en los tratados los an-
tibidticos ejercen accion bacteriostdtica y tal vez bactericida, a juzgar
por los cambios morfologicos, de apariencia degenerativa, que se ven
en los gérmenes. Ello ha de significar el debilitamienio del gérmen, sal-
vo que las formas intracelulares nc lo sean.

Weiss (16), en relacién a la patogenia del nédulo verrucoso sos-
tiene que él es una reaccidn de naturaleza alérgica frente a la bartone-
llo.  Pues bien la alergia para alcanzar un nivel éptimo, decimos noso-
tros, copaz de traducirse en una proliferaciéon angiobléstica, ha de exi-
gir como condicién previa un contacto prolongado de la bartonella con
el organismo, hecho que se cumple cuando la enfermedad sigue su cur-
so natural, pero en los pacientes tratados por antibidticos la fase hemd-
tica es cercenada; el estimulo de la alergia v de la inmunidad, la barte-
nella, es retirado tempranamente; el grado de alergia alcanzado es me-
diocre, y el fruto resultante, la erupcion verrucosa, bastarda.
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La explicacidn que ontecede es ldgica y convincenie; pero, aun
podemos proponer otra y es que el nddulo verrucoso es un tumor, una
proliferacién tisular, angiobldstica, incitada por la bartonella, mdas ex-
actamente por su forma intracelular que fuera descrita por Mavyer, Ro-
cha Lima y Werner y actualizada por Aldana (27) (28). Pues, entonces,
en los pacientes tratades por antibidticos la bartonella sulfriria una ate-
nuacién, y los tejidos no responderian sino pobremente ante un estimulo
menguado dando origen « la forma frustra de la erupcién,

Fig. 3.— Tipico
nodulo  verrucoso
que hizo su apa-
ricién mientras el
paciente era trata-
do con estrepto-
micina.

La eficacia de los antibidticos en la erupcidén verrucosa es discu-
tible; algunos informes a favor de la esireptomicina no son concluyentes
26). Aldana (29) observd un caso de Fiebre Grave gque remitié con el
antibiotico citado (remisidn clinica y bacterioldgica), pero tras algunos
dias y durante la prosecucidn de la estreptomicinoterapia, reaparecié el
cuadro clinico y paralelamente formas bacilares del gérmen. Nosotros
(1) vimos reaparecer formas bacilares de la bartonella, y con ello la fie-
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bre, en un paciente cuya sangre mostroba solamente formas cocoides
y era tratade con estreptomicina. También vimos aparecer un nédulo
verrucoso (Fig. 3) en un nific de 13 anos de edad, quien con motivo de
padecer de una afeccidn pleural era tratado con estreptomicina e hidra-
cida del é&cido nicotinico. El nacimiento del nédulo, como un puntito
10jo, pruriginoso, y su crecimiento hasta alcanzar un tamano apreciable
tuvieron lugar en el curso del tratamiento con el citado antibidtico. El
examen histoldgico reveld la estructura caracteristica del verrucoma.

SUMARIO

La erupcidon verrucosa clésica no ha sido observada en pacientes
que durante la fase hemdtica recibieron antibidticos de amplio espectro.

En un grupo de nueve pacienies de Fiebre Grave de Carrién, tra-
tados con antibidticos de amplio espectro se comprobd, en periocdo inter-
calar, la presencia en la piel de elementos eruptivos pruriginosos (erite-
mato-papulosos, eritemato-papulo-cérneos y eritemato-papulo-vesiculosos).
Se interpreta estas lesiones como correspondientes a una erupcién verru-
cosa que no logra alcanzar la madurez.

De los hechos precedentes se deduce que en los pacientes de Fie-
bre Grave de Carridn tratados por antibidticos de amplio espectro tiene
lugar la ocurrencia de una erupcién verrucosa frustra.
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