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ENFERMEDAD DE CARRION

Ensayo de Etiopatogenia

POR

VICTOR V. ALZAMORA Y CASTRO
Externo de Hospitales

El presente trabajo ha sido realizado en el Laboratorio
de Anatomia Patologica del Hospital Arzobispo Loayza
que dirige el Profesor DANIEL MACKEHENIE. ILa
idea general que lo ha guiado es la tesis por él sostenida
tiempo ha: “la stmilitud o analogia de la
Verruga Peruana con las Enfermedades Tifo-Exantemdti-
cas”, contribuciéon que ha permitido ubicar en justo lugar
a la Enfermedad de CARRION en la Nosologia Gene-
ral. (1, 2, 3,4,5,6,7,8.)

Clasicamente, desde ODRIOZOLA, (9), se considera
en una de las formas de infeccion verrucosa, felizmente in-
frecuente, tres etapas sucesivas: FIEBRE GRAVE DE,
CARRION, PERIODO INTERCALAR y FASE ERUP-
TIVA, que corresponden a otras tantas modalidades de
relaciébnentrela célula endotelial yel gérmen,
descubierto por BARTON en 1905, la Bartonella
bactrliformis. (STRONG, 1913.)

Tales etapas pueden esquematizarse como sigue: a un
grave estado tdxt1co. con & n e m 1 a, generalmente
intensa, e invasion, en algun momento densa, del torrente
circulatorio por el agente causal, sigue otro de remision, pe-
ricdo intercalar, que dura hasta el momento en que apare-
cen, aunque no siempre sean objetivables de manera cierta,
las formaciones conjuntivas conocxd:ixs-een el nombre de-
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Vewrrucomas. Existe tal desemejanza entre los es-
tadios extremos que sino justifica, explica el error de aque-
llos que supusieron a la Fiebre de la Oroya como enferme-
dad distinta de la Verruga Peruana. »

l.a sucesion de etapas anteriormente mencionada es
frecuentemente esquematica y no es obligada; son multi-
ples y muy variadas las formas que puede afectar la infec-
cion. La erupcidén verrucosa puede ser precedida por sinto-
mas poco aparentes y confusos, fugaces o duraderos, en
ocasiones episodicos, ‘‘equivalentes” en clerto
miodo de un estado agudo o ser la manifestacidn primera
de la enfermedad. El Profesor REBAGLIATI en su exce-
lente Monografia, (10), ha sistematizado, en lo que es posi-
ble, los multiples aspectos clinicos que puede ofrecer la
Enfermedad de CARRION. Debe anadirse solamente que,
con inusitada frecuencia, suelen ser adulterados por una
infeccion later al lo que hace muy dificil des-
lindar gué papel corresponde a la Bartonella y de qué es
responsable la enfermedad concurrente, que en oportunida-
des parecen imbricarse de tal suerte que da la impresion
que se determinaran mutuamente. Ya no incumben direc-
tamente a la clinica, pese a su grande importancia real, a--
quellos Inaparentes (Ch. NICOLLE) o Ce-
r os en los que el agente causal, la Bartonella
baciliformis, yelhuésped,cuya expresion ultima
es la célula endotelial, viven en un estado tal de reajusts
que el complejo xeno-parasitario es man-
tenido en la inapariencia o latencia. asintomatico.

" Complejo xeno-parasitarioes una ex-
presién debida a CHATTON y por ella debe entenderse:
los “elementos” del organismo del huésped que es-
tan en relacion con un virus; légicamente adquiere maxima
definicién cuando dichos elementos son entidades anatémi-
cas defimdas de tal manera que de las vicisitudes del com-
plejo, con la correspondiente repercusiéon en el sujeto, son
ellas Jas inmediatamente responsables (en el
caso de las Bartonellosts humanas las c élulas en -
doteliales). Enla Enfermedad de CARRION son
manifestaciones extremas de la infeccion, de un lado, Ane-
mia Grave, nombre con que se conoce a la forma aguda v
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que supone una intensa y activa colomzacion de la céluia
endotelial por la Bartonella y del otro un estado de s 17 m -
biosts o ¢cpobiosis muda, sin repercusidon o mani-
festacion apreciable. El término cobiosis tiene superiori-
dad sobre el de simbiosis ya que éste lleva implicito, a lo
menos entre nosotros, un concepto de utilidad o mutua ven-
taja en los asociados; tal significado, segin creemos, en es-
te caso particular, no ha sido demostrado.

Por la indole, esencialmente morfoldgica, de este estu-
dio, el material de que nos hemos servido lo ha proporcio-
nado la biopsia o ha sido, en cierto modo, impuesto por el
exitus letalis, es por esto tltimo que nos referi-
remos muy especialmente a aquellos casos de caracter agu-
do, FIEBRE GRAVE DE CARRION (ODRIOZOLA).
ANEMIA GRAVE (ARCE), FIEBRE VERRUCOSA
GRAVE (GONZALEZ OLAECHEA) que son de obser-
vacion frecuente en nuestros Hospitales y habitualmente
mortales. Si bien hasta el presente no ha sido sefialada la
accion letal p er s e de la Bartonella en los periodos in-
tercalar y eruptivo, la aparicion o implantacion de una en-
fermedad espuria nos ha permitido, en tres ocasiones, se-
guir hasta la mesa de autopsias a “V errucosus
cum verrucis”,

Encaramos el problema fundamentalmente desde el
punto de vista histo-bacterioloégico y en funciéon del tiem-
po, momento clinico de la muerte; en otras palabras, a la

erificacion necropsica ha precedido el estudio clinico del

enfermo y de este modo hemos conseguido observar las
diferentes etapas por Jas que atraviesa la infeccion, en lo
gque ¢stas tiemen de comuin vy gencral, y hallar su correla-
cion con el sindrome clinico. En raras oportunidades nos
adelantamos con la biopsia, lo que ha permitido sorpren-
der, en un mismo enfermo, momentos sucesivos; es de esta
manera como hemos pretendido aumentar el contenido di-
namico de las imagenes aisladas y tratado de interpretar,
en lineas generales, Ja patogenia de la Enfermedad de
CARRION al amparo de la morfologia pura.

Debemos aclarar que-no creemos en la existencia de un
marco capaz de contener, ni regla que sirva para interpre-
tar rigurosamente los fendmenos que se suceden en la evo-
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lucién del mal de Carridon, pero si no negamos lo individual
de la respuesta del huésped frente al gérmen, dos varia-
bles, es pretendible un modo general de comportamiento en
sus relaciones mutuas capaz de dar una idea de conjunto.

El porqué la existencia de sujetos naturalmente refrac-
tarios unos y asequibles otros, problema al que KUCZYNS-
KT ha dado no escasas luces, primariamente no nos incum-
be, pero es indudable que motivan este trabajo aquellos ca-
sos en que los factores que condicionan la ¢ n m u n t -
dad fisi10l6 g1 ca han sido deficientes o insuficien-
tes, contribuyendo asi, en menor o mayor grado a la p » e-
paraci1on paralaenfermedady que jue-
gan un evidente rol, definitivo quizas, en la evolucion y
destinodel complejo xeno-parasitario
(11-12-13.)

En los Gltimos cuatro afios hemos podido estudiar
ochenta enfermos con Verruga Peruana en los Hospitales
de Liima, este ntmero no corresponde a la totalidad de los
pacientes asistidos por esta dolencia; no pretendemos dar
a nuestros datos valor estadistico. So6lo hemos considerado
los diagnodsticos seguros y no tomado en cuenta aquellos
cuya sola procedencia hacia sospechosos, en estos faltaron
tanto el analisis positivo de la sangre como la erupcién,
unicos datos que en la actualidad capacitan para hacer un
diagnéstico exacto. De los ochenta mencionados 31 ingre-
saron con Anemia Grave de CARRION, de los cuales s6lo
6 pudieron solicitar su alta, varios de ellos incompletamen-
te testablecidos y otros después de haber sufrido diversas
enfermedades, paludismo, tifoidea, etc.; 25 fallecieron vy
en 22 pudimos agregar a su historia clinica el protocolo de
autopsia.

La primera conclusién que podemos apreciar, producto
de las mencionadas cifras, es el altisimo indice de mortali-
dad en la Anemia Grave, alrededor de 80% . De los 22 ci-
tados 16 fallecieron con Bartonellas visibles en la sangre;
6 en periodo intercalar, época en la cual el germen ya no
es aparente al examen directo v los verrucomas ausentes.
En tres ocasiones, como ya hemos indicado, la disenteria, la
neumonia v una septicemia producida por micrococos, de-
terminé la muerte de sujetos en plena erupcion verrucosa.
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El resto de nuestras historias clinicas pertenecen a in-
dividuos que solicitaban ser atendidos por muy variados
trastornos, cuadros clinicos a veces muy obscuros e in-
trincados y en los que solo la evolucidon de la enfermedad,
al aparecer los verrucomas permitié6 el diagnostico. Gran
numero ingresaron siendo portadores de verrugas de for-
ma, tamaino y numero variables, algunos alarmados por lo
subito de su aparicion en perfecta salud aparente, quienes
por sintomas anteriores o corcomitantes o por lo antiguo y
periodico de su aparicidén y, en oportunidades por la malig-
nidad accidental de las mismas debido a su especial asien-
to: en dos oportunidades hemos tenido ocasion de observar
verrugas, del tamano de un garbanzo y mas en la conjun-
tiva ocular.

De los 25 casos que motivan este trabajo reputamos li-
bres de enfermedad infecciosa sobreaguda a 3, en los cua-
les ni el laboratorio, ni la anatomia patologica asi como
tampoco la clinica pudieron demostrar la presencia o acciéon
de germen secundario. LEn otros tantos, 3, lo subito y pre-
coz de la muerte impidid prolijo estudio complementario y
es por esto que, pese a la ausencia de datos concretos en
favor de una infeccidon concurrente, los reputamos conio
sospechosos debido al alto indice de contaminacion que siem-
pre se ha senalado en Ja Iinfermedad de CARRION. In
los 19 casos restantes la infeccion 1l ater al fué eviden-
te. l.a mas frecuente asociacion es Bartonella-Salmonella,
observada en 12 oportunidades, siguen en orden de fre-
cuencia la disenteria, neumonia, tuberculosis y paludisnio.

Bl indice de contaminaciéon por nosotros hallado es de
887, valor intermedio entre Jas cifras que arrojan las es-
tadisticas del Pref. A. HURTADO, (14) v J. JIMIL-
NEZ (13), 62% y 967 respectivamente, discordancia ex-
plicable por haber trabajado con material en su totalidad o
en gran parte distinto.

En los que fallecieron en periodo intercalar o eruptivo
la causa directa de la muerte fué sistematicamente una en-
fermedad intercurrente, a ésta es también imputable el de-
senlace de muchos sujetos en la fase aguda, cuando aun
hahia pululacion abundante de gérmenes en la sangre y es
duraite este estadio, Anemia Grave de CARRION, que o-
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currio el deceso en los por nosotros considerados como in-
feccion bartonellosica pura o de aquellos que hemos sena-
lado como sospechosos. Consideramos de importancia su-
brayar que, algunas veces, la Bartonella baci-
lJiformis es la Unica responsable del
exi1tus-letalis.

Las piezas destinadas a ser estudiadas fueron fijadas
en el liquido de ZENKER o0 en el de MULLER v poste-
riormente ncluidas en parafina; los cortes teilidos, muy es-
pecialmente, segun la técnica de MAXIMOW modificada
por D. MACKEHENIE,. (Hematoxilina-Mav Grunwald
Giemsa.) El método de OCHI, para Rickettsias, solucion
fenicada de Cresvlechtviolett, tiene la indiscutible ventaja
que con una diferenctacion a d-o p t i m u m quedan
aparentes sélo la cromatina de los ntgleos y los parasitos.
Muy buenos resultados se obtienen con las diferentes ani-
linas, violeta de metilo, de genciana, con el azul de toluidi-
na litico de MACKEHINIE o con la fucsina segun pre-
coniza GOODPASTURE. Aun los métodos de impregna-
cion argéntica. cou carbonato de plata, proporcionan en
ocasiones magnificas imagenes siempre que se use material
reciente, fijacion apropiada y se empleen muy puros los
reactivos, pues solo asi se evita la formacion de precipitados
que interfieren. La Bartonella bacilifor-
mis en los primeros estadios de la enfermedad aguda,
momento de maxima colonizacion de la célula endotelial
es un germen facil de poner en evidencia por los coloran-
tes habituales de que dispone el laboratorio. aun la simple
Hematoxina de MAYER permite afirmar su presencia.

Para evitar repeticiones que consideramos inttiles va-
mos a dar una resefia sucinta v global de nuestras inves-
tigaciones, esperando que los esquemas y microfotografias
adjuntas hagan mas explicito lo que a continuacion resu-
mimos.

En los pactentes sorprendidos por la muerte, en el mo-
mento en que es posible poner de manifiesto el agente cau-
sal de la enfermedad por el mero examen directo de la san-
gre, Fiebre grave de CARRION, fase hematica
del Profesor WEISS, (16), paralclamente la invasion de
la célula \endotelial fué proporcional v aquellos casos que
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wostraron intensa pululacién sangyuinea la colovi i s a-
ctén en laymencionada célula fué considerabilisima y a
tal punto que creemos dificil hallay wun fenomeno cuantita-
tivamente stmilay de parasitismo endoceln-
lar vistble enla Patoloyia Humana, realizandose
con creces lo que PITALUGA denomindé i m p v ¢ g n a-
c1oi parastititaria del Sistema Reticulo-Endote-
lal. (17).

Son raros los organos en los que no hemos podido de-
mostrar la presenciadela Bartonella en los endo-
telios de sus capllares y son prec1samente los que constitu-
yenel Mesénquima activo Jos que electiva-
mente parecen ser objeto de .una colonizacidén que, alguna
vez y en determinado momento de la infeccién, no es exa-
gerado calificar de si1stematica.

En el higadola Bartomnella habita en las cé-
lulas estelares de KUPFEFFIER, en los endotelios de las ve-
nulas y capilares de los espacios porta, (microfotografia
N° 1), en los capilares y venas trabeculares esplénicas, en
Jas formaciones equivalentes de los ganglios linfaticos; en
las capsulas supra-renales, tanto en los capilares de la
zona glomerular como en los mas profundamente situados,
(microfotografia 2). En la hipofisis el virus ocupa los
endotelios de la “pars anteritor’y "nervio-
s a’”’; igualmente en la piel, las redes vasculares superfi-
ciales y profundas ast como también los capilares destina-
dos a las formaciones anexas; en los rifiones se pueden des-
cribir anialogos fendémenos, sobre la cuantia del parasitismo
en este organo ha insistido particularmente el doctor AL-
DANA, (18). (Microfotografias 3, 4 y 35).

Reéstanos decir que tan insolito parasitismo, del que da-
ra una idea aproximada las microfotografias que adjun-
tamos. es st ultdneo en los diferentes sistemas ce-
Julares mencionados, no obstante cada caso particular ha
mostrado oOrganos preferentemente colonizados por el vi-
rus, sea porque Ja invasion fué realmente mavor o porque
la defensa aun no se habia manifestado cuando sobrevino
Ja muerte. Mas adelante veremos que la reaccitdén
celular que destruye a la Bartonella no parece ser es-
trictamente sincronica en todo el organismo.
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En grado menor, o mas inconstantemente invadidos,
son los capilares de la medula 6sea y los de otras glandu-
las de secrecion interna; en ocasiones hemos aunotado la
extension del proceso a los endotelios del tejido conjuntivo
peribronquico; en los pequefios vasos del estomago y en
los del resto de las visceras intestinales el caso M. H. fué
un ejemplo notable. Nunca hemos visto la Barto -
nella enlos capilares del sistema nervioso s e n s u
strictu, excepcion hecha del lobulo posterior de la
hipofisis; no es raro encontrarlas en el liquido pericardia-
co, en el céfalo-raquideo y en el peritoneal. l.a mera pre-
sencia del germen durante la enfermedad aguda, como es
sabido, esta ligada a la existencia de sangre.

Tan inusitada invasion como la descrita  corresponde
exactamente a tres de nuestros autopsiados: M.H., P. I,
y A. Q., que precisamente fallecieron con intenso “para-
sitismo” hematico, 90-60% de los hematies eran portado-

res de Bartonellas, preponderando las formas
bacilares.

Considerada aisladamente, v en pleno parasitismo, la
célula endotelial alberga centenares de gérmenes los que
ocupan integramente el citoplasma; el nfcleo, apenas visi-
ble, es rechazado y deformado, entonces es muy diticil pre-
cisar la morfologia individual de las B artonellas
apifiadas, la coloracion del conjunto por el contrario es muy
facil vy se tifie en azul por los colorantes derivados de RO-
MANOWSKY . La célula, obligada por su creciente con-
tenido, tiende a devenir esférica, aumenta su volumen con-
siderablemente y no aparenta sufrir vitalmente. Al lado
de estas hayv otras menos densamente invadidas: es fre-
cuente ver agrupaciones repattidas ¢n seno del citoplasma.
en otras el ntunero de parasitos es menor v en muchas exi-
guo. La forma de la Bartonelia en estas condiciones es
fundamentahnente bacilar. Tmprontas v cortes muestran los
parasitos en los hematies v normoblastos: inundan los in-
tersticios en pequefios acumulos o aislados: siempre libres
de Bartonellas los leucocitos, nunca las hemos visto en o-
tras células que en las conjuntivas del tipo mencionado v
en éstas solo en el citoplasma respetando el nticleo.
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Aun en los casos mas profundamente invadidos se han
podido poner de 'manifiesto {fenomenos inequivocos ‘de ‘que
wna wntensa destruccion de ja Bartonella |se cstaba veali-

FIG. Ne 1.
Diferentes aspectos que ofrecen las Bartonellas en el hematie circulante.
En M, H. qulen murié en iplena hemodifusién del parasito, (902, de los
hematies) las ‘Bartonellas eran preponderantemente bacilares, finos ele-
mentos, a veces cadenetas.

Caso J, M., en aa, aspecto de los parasitos el dia 'de su ingreso al Hospl-

tal, 8 dias después de imiciada su enfermedad, 959, de los hematies tenfan

Bartonellas y en muchos |de ellos se agrupaban finas y muy delgadas for-

nsas en verdaderas gavillas; 10 dias después, momentos antes e wvorir,

s6lo e} 109, de los gldbulos rojos se ofrecian con Bartonellas ¥ eran los
microcktos los uanicos portadores, m. m.

I. R. muere sSubitamente a las pocas horas de haber ingresado al ‘Hospi-

tal en un estado de suma gravedad, ©Tas Bartonellas tenian las formas

mais ablgarradas, de Ias lque a una idea aproxinmda I figura, 1a havo-

ria de los ‘hematies esthan “parasitados” Fl examen minucleso =olo revelo
tipico parasitismo en los endotellos de la hipofisis.



18 AINALFES DE LA FACULTAD

zando en el seno \de la célula endotelial 0 en otras que ha-
bian adquiride habitus de wmacréfages. En estas las Bar-
tonellas habian perdido sus caracteristicas afinidades por
los colorantesy sufrido visibles alteracitones
formales, antes “bacilares, diplosémicas, con substan-
cia cromatica polar unida por un fino filamento”, (Ma-
CKEHENIE, 5), y basiofilas en las citadas células los gér-
menes son cocciformis y azurofilos y en un gra-,
do mas avanzado sb6lo es apreciable fino granulado rojo la-
drillo diseminado o reunido en pequefios acumulos en el cito-
plasma, cuya observacién aislada nos dejaria perplejos de
no existir toda una gama de intermedios necesaria para es-
clarecer su origen.

En los postreros mowmentos de la Fiebre Grave de
CARRION, cuando el ‘parasitisino hemdtico ha ido gra-
dualmente disminuvendo, son estas imagenes, que para no-
sotros expresan una destruccién endocelular del virus las
gue predominan, (casos M. HIT., J. M. y S. M.), o termi-
nan por ser las iinicas visibles: (casos S. M., J. F.,. S. G.,
N. B. v B. C.)

Til hematie portador de gérmenés es un fenémeno s e-
cundario v conscciencia de otro que es
primanrio vy csencial: la inwvasion y
mault i plicactién de las Bartonellas en ¢l cito-
plasma de la céhila endotelial. A esta conclusion habia le-
gado el doctor ALDANA, (18). Paralelamente a la reac-
cion endotelial que himita el niimero de los gérmenes va
reduciéndose la “Ih e m o d i f uw s i 6 n” del parasito.
Si como quiere KOLILE v HETSCH, septicemia es unn
infeccion mantenida fundamentalmente por la  multiplica-
cion en la sangre de un virus v bacteriemia la descarga ac-
cidental del mismo en el torrente circulatorio la Bartone-
llosis Humana no cs una septicemiia. La sangre en lo que
se refiere al aspecto bacterioldgico en la Enfermedad de
CARRION es expresion de un fenomeno de sede tisular v
en lineas generales se puede afirmar que lo It 1t m o -
ral, en este caso particular, es secundario frente a la
Importancia que en la genesis o mantenimiento de la infec-
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cién, asi como en el proceso inmunitario, ‘ticne ¢l elemento
celular vy wmds estrictamente ¢ nwd ot el i al.

Apenas s1 vale insistir en el hecho conocido ad - nau-
seam que en la evolucion del cuadro hemoparasitario en la
Anemia Grave hay dos fendmenos esenciales, el primero
se refiere a la progresiva reduccién numérica de las Bar-
tonclias desde wun nivel wmdximo wvariable ien ‘cada caso
hasta su desaparicidon al examen microscopico directo de
la sangre; y, el segundo a que durante esta reduccion hay
visible alteracion en la forma del microbio. Respecto a es-
to ultimo creemos oportuno repetir lo que dijo BARTON,
(19): “una parte de las B artomnellas se hacian
granulosas y desaparecian mientras que otras antes de
disgregarse aumentaban de volumen a la vez que su as-
pecto cambiaba tomando formas diversas, tales como re-
loj de arena, pera o bastones gruesos, con coloracion bipo-
Jar muy neta, semejando con bastante exactitud a bacilos
pestosos’™; sobre este hecho ha insistido el Profesor P.
WEISS, (10), v es término usual en los laboratorios de
las clinicas la denominacién de “formas Cocoides”.

FEs frecuente que las formas “diplosomicas, en haltera,
con distribucion polar de la cromatina, reputadas por D.
MACKEHENIE como fundiamentales, (3),o0
cadenetas de gérmenes, convivan con elementos coccifor-
mis largo tiempo, hasta las Gltimas etapas de h e m o d i-
fusion del virus, pero no es raro que un intenso pa-
rasitismo hematico esté constituido exclusivamente por las
formas consideradas justamente como degeneradas, tales
fueron los casos I,. R., M. G. y N. B. sujetos que fa-
llecieron con 50% o mas de los hematies con B a r t o-
nellas yen ellos, en contra de lo que esperabamos,
s6lo pudimos poner en evidencia en los endotelios, las eta-
pas finales del parasito, fino pulvisculi azurdfilo
y s6lo rara vez agrupaciones endocelulares de Bartonellas
calificables; en L. R. tipicamente invadidos sdélo queda-
ban uno que otro endotelio de la hipdfisis, existiendo una
notable diferencia con aquellos casos, primeramente men-
cionados, en los que igual nimero de hematies acarreaban
Bartonellas bacilares o cadenetas de gér-
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menes, en ellos como hemos visto, se pudo comprobar una
densa invasiéon del sistema celular fuente de dichas formas.

E. A. muere cuando el parasitismo, en 12 dias, se ha-
bia reducido de 80 a 10% de los hematies e incrementado
notablemente la anemia, de 2.140.000 a 760.000 glébulos
rojos por mmJ, las Bartonellas eran cocciformmis en su gran
mayoria y muy raras las finas formas bacilares, el estudio
sistematico de los 6rganos solo demostré abundantes para-
sitos en los endotelios de los vasos de la piel; esto invita a
pensar que la reaccion celular que destruye al germen no
es sincrénica en todo el sistema afectado. D. MACKE-
HENIE ha seiialado (8) una disparidad de etapas, la au-
sencia de uniformidad en los fenémenos que suscita la noxa.

En J. M. practicamos una biopsia de la piel cuando
en su sangre circulante habia regular niunero de Bartone-
llas bacilares y algunas cocoides, (en el 50% de los hema-
ties), pese a lo exiguo de pieza anatomica no fué muy di-
ficil hallar endotelios albergando crecido numero de mi-
crobios, 8 dias después muere con pequeilo numero de pa-
rasitos circulantes en el 10% de los hematies y casi exclu-
sivamente cocciformis, pero no obstante la gran cantidad
de material que proporciond la muerte no pudinios demos-
trar un parasitismo endotelial tan aparente como aquel
que suministro la biopsia. Sefialemos de paso que en vida
repetidos hemocultivos fueron negativos y que en la au-
topsia, efectuada 6 horas después de la muerte, solo pudi-
mos aislar del higado un colibacilo; la anatomia patologi-
ca no ha podido poner en evidencia lesion imiputable a otros
gérmenes.

TExisten interesantes aspectos en el cuadro hemo-parasi-
tario de la Enfermedad de CARRION que, al ser inter-
pretados, pueden ayvudar a puntualizar lo que anteriormen-
te hemos expuesto. FEn el completo estudio hematologico
que ha hecho el Profesor A. HURTADO vy sus colabora-
dores, (14), apunta que en ciertos casos cuando hubo dife-
rencias marcadas en el tamanio de los hemattes circulantes
“el parasitismo afectd preferentemente a los normocitos y
microcitos”’ . ... “‘completa ausencia de los parasitos en los
macrocitos en el ltimo dia en que estuvieron los gérmenes
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presentes en los liematies circulantes, (este caso fué obser-
vado diariamente).” Nosotros hemos podido corroborar,
en varias oportunidades, este fendémeno y podemos agre-
gar, como finamente anota el Profesor P. WEISS, (20),
“los parisitos comienzan a disminuir sin que disminuya
sensiblemente el numero de los parasitos en cada gldbulo”.
Muchas veces los microcitos son Jos unicos que muestran
elementos microbianos, que en las (ltimas etapas de la
hemodifusion, son preponderantemente o exclusivamente
cocciformis o que afectan las diferentes formas degenera-
tivas que anteriormente hemos esquematizado; los hema-
ties policromatéhlos, con granulado basiofilo, etc., todos
aquellos con signos de juventud, se encuentran en algiin
moniento libres de Bartonellas en estos casos. El Profesor
A. HURTADO ha demostrado concluyentemente que la
respuesta del hematie a la noxa verrucosa es ma c r o -
citosis hipocr odmica, luego, logicamente es-
tos elementos son los mas jovenes, de mas reciente y suce-
siva aparicion en el curso de la Anemia Infecciosa Grave
v a medida que se va limitando progresivamente la hemo-
difusion del parasito, por la reaccion celular, los nuevos
contingentes de hematies van siendo poco o nada afectados,
persistiendo las Bartonellas en aquellos contemporaneos de
épocas de mas rica colonizacién endotelial. Fsta manera de
ver implica que st bien es cierto que en la relacion espacial
Bartonella-Hematie el parasito estd “depositado” en el glo-
bulo rojo como dice D. MACKEHENIE, (5), hecho que
ha casj demostrado experimentalmente -ALDANA, (18), y
logicamente el Prof. A. HURTADO, existe, no obstante,
en el complejo clerta estabilidad. Se puede adu-
cir en apoyo de esto primero: las abigarradas formas de
degeneracién del microbio en el hematie circulante, que los
hace similares a bacilos pestosos. a micrococos diminutos, al
lado elementos mayores, a veces enormes v disformes de
contornos irregulares v picnoticos, bacilos homogéneos, etc.,
no son similares a las formas de degeneracion intracelular
donde las Bartonellas se resuelven, muy principalmente en
fino granulado azurofilo o rojo ladrillo: v en segundo tér-
mino, hayv casos en que el parasitismo hematico, muyv abun-
dante, constituido exclusivamente por los elementos altera-
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dos descritos, perdura a pesar de haberse casi completado
la reaccidn celular, siendo entonces los escasos o reducidos
focos endoteliales incapaces para mantener tan abundante
numero de Bartonellas como las circulantes y menos aun
con tales caracteristicas formales. (Casos L. R. y M. G.)
Todo parece indicar que la degeneracion de la Bartonella
en el hematie circulante es independiente, como si se cons-
tituyera un medio humoral adverso secundariamente o con-
secuencia del proceso celular que es, segin creenos, esen-
cial y primario.

La respuesta miorfologica del endotelio es extraordina-
riamente tipica, la célula, que al igual de lo que sucede en
el Tifo Iixantematico primitivamente acata la presencia y
multiplicacién del virus sin sufrir vitalimente, reacciona v
—en lo que a ld Bartonella se refiere— los capilares en
que tal fendmeno se esta realizando ofrecei1 una imagen
muy caracteristica; es de un ganglio linfatico que hemos
reproducido, la figura N°. 2 que evitarda una larga descrip-
cion. En muchas de las células el citoplasma se reduce o
hace poco aparente y es en su seno que las Baitonellas su-
fren las alteraciones formales descritas a la vez que el nu-
cleo deviene voluminoso v a veces tanto que ¢l solo puede
ocluir por entero la luz de un capilar de mcdiano calibre,
posee una fina red cromatica y un gran nucleolo, muchas
veces oxifilico, hay toda una gama de elementos entre estas
ce¢lulas hipertroficas y las tipicas y abundantemente para-
sitadas. Refiriéndose al Tifo Exantematico M. KUC-
ZYNSKI, (21), ha dicho justamente que la célula endote-
llal es cuna v sepulcro de la Rickhket-
§ t a, no es aventurado repetirlo para la B art on e-
11 a. Es muy probable que las células parasitadas des-
prendidas que ingresan al torrente circulatorio sean reteni-
das y destruidas en los filtros naturales, en-
tre los que el pulmén juega un papel muy especial, TO-
PLEY, (22), pero tal mecanismo nos parece accesorio.

Simultaneamente a la hipertrofia celular descrita se
pueden apreciar fenomenos de proliferacion, a veces muy
activa, en las regiones inmediatas o vecinas y de una ma-
nera general podemos afirmar que: parasitismo endotclial
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y granuloma, reaccion adventicial son dos fendinenos po-
lares, en otras palabras, estos ultimos son consecuen-
cia de la reaccion celular que destruye al germen. La
hipertrofia e hipcrplasia, que de ¢ste anodo prepara la Bar-
tonella, no queda reducida al tejido sino que al teier ie-
percusién periférica condiciona, entrc otras cosas,las ¢ » 1 -
sits hewmaticas:on peut voir des formes nucléoleés
de la serie monocytique avec de chromatine en réseau lache
et un protoplasme basophile”. “"Pour nous la monocytose
serait le premier signe annonciateur de la remission hema-
tologique, ce qui arrive lorsque les parasites, (bairtone-
llas), abandonnent les hematies pour se fixer dans les
tissues,” *“(Phase histioide de P. WEISS).” C. MON-
GE y P. WEISS (23). La correspondencia entre el as-
pecto de un hemograma y el acontecimiento tisular deter-
minante ha sido puesto en claro por diversos investigado-
res, LAUROS, (24).

Para terminar esta sucinta descripcion de la morfolo-
gia de la inmunidad en la Verruga Peruana queremos re-
calcar que ésta en lo que tienede 1nmediat o es ce-
lular y mas estrictamente en d ot el 1 al, y decimos
de inmediato, pues cremos que existe imposibilidad real de
atribuir a una célula aislada funcion autdénoma, ya que
deben considerarse sin valor todas aquellas tentativas de
reducir la vida de un organismo a la suma de la actividad
de las células que lo constituyen, en otras palabras la fron-
tera celular no rompe la unidad fisiolégica, ésto que pare-
ce tener, apenas, importancia tedrica hace posible compren-
der, entre muchas otras cosas, que los “factores” que con-
dicionanla inmunidad fisioldgica no se
refieren a acciones directas sino que condicionan un f u #n-
ctonamiento total 6 ptimo el cual secun-
dariamente puede actuar, en cierto modo, especificamente
en la defensa. ‘

En los 6 casos que hemos estudiado microscopicamente
v cuya muerte ocurridé en periodo intercalar, (H. T., H.
N,E L.,D. A,,I. T. y D. M.), las lesiones anato-
mo-patologicas principales pertenecian a la enfermedad
concurrente, causa directa de la muerte, y, el cuadro ca-
racteristico de la Verruga se hacia mas difuso mientras
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mas distante estaba el fallecimiento de la fase aguda de la
enfermedad; en D. A. e I. T. que soportaron felizmente
la Anemia Grave de CARRION y murieron 18 y 21 dias
después, ambos por accidn de una Salmonella, casi nada
hizo presumir, en el cuadro anatémico que tales sujetos
habian padecido de Fiebre Grave; las lesiones mas carac-
teristicas habian desaparecido y sélo quizas podia ser mo-
tivo de sospecha reacciones adventiciales de gran riqueza
celular, muy aparentes en I.T. Los tnicos gérmenes que
se podian poner de manifiesto en todos los casos eran los
causales de las enfermedades intercurrentes, pese a nues-
tra busqueda sistematica en los endotelios de los capilares
de los diferentes organos, las técnicas de coloracidn  por
nosotros enipleadas antes suficientes, aqul no revelaban
titclision endocclular calificable y nada que fuera permi-
tido designarse dc wuia manera cicrta como Bartonellas.
Por el aspecto los endotelios aparentemente normales y
el examen directo de la sangre fué siempre infructuoso.
Iistos hehos han sido senalados en parte por el doctor AL~
DANA, (18). Kl diagnéstico exacto de la Enfermedad
de CARRION en el periodo intercalar es un problema cli-
nico y anatomo-patologico. IZs sin duda el hemocultivo el
unico capaz de alirmarlo v aun éste falla a menudo., mu-
chas veces por interferir toda apreciacion Ja presencia de
germen secundario siempre de mas poder de multiplicacion
en los medios artificiales de que disponemos.

Durante la Enfermedad Grave se asiste a una progre-
siva limitacion del nimero de los parasitos circulantes y
el periodo intercalar se caracteriza por la I n a p a-
yicncia histobacteriolégica, entendiéndose por tal: la
dificultad de poner de manifiesto, por los métodos de ob-
servacion directa e inmediata de que dispone el laborato-
rio, al agente causal antes tan patente y en este estadio de
la Tnfermedad solo demostrable imediatamente por el he-
mocultivo; presupone esta afirmacién » ¢ d 1t ¢ ¢ 1 6 1
nuamérica yvno ainsencta total dc Bartone-
llas: no se ha podido demostrar aun que el proceso inmu-
nitario hava conducido alguna vez a la esterilizacion com-
pleta, defccto que parcce ser una de las caracteristicas de
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la Enfermecdad de CARRION. No podemos niegar la po-
sibilidad de hallar Bartonellas en los hematies en sujetos
en el estadio pre-eruptivo, pero su hallazgo por mnosotros
intentado sin éxito, es casual. Este hecho contribuye a di-
ficultad el diagnostico de la enfermedad en este estadio.
Igual acontece en el periado eruptivo, son raros los cases
en que la investigacion directa de la sangre ha sido posi-
tiva.

L] examen de Jos tres sujetos muertos en plena erup-
ciébn verrucosa nos condujo casi a los mismos resultados ne-
gativos, uno de ellos, S. AL, en un periodo de > meses pre-
sento 6 erupciones de verrugas. No obstante cn cstas for-
macioncs sc pucden wer Bartoncllas v 1D, MACKIEHIS-
NIE y T. BATTISTINI, (1), fueron los primeros v pro-
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FIGURA Ne, 2.
Esquemza de un capilar de un ganglio linfatico, (Caso M. H.) Se han re.
presentado fielmente numerosas células endoteliales cuyo citoplasma lesta
integramente invadido por ka Bartonella baciliformis, en alguna se puede
apreciar numerosos micnocoionias en e! seno del mismo. Muchnos ide s
elementos endoteliales estin considerablemente hipertrofiados, con el mi-
cleo muy volumimoso y aparente, en ellas apenss es posible ver al wvirus,
son en todo analogas a las coélukis Gque se observan en !muchos capiares
de los bolones verrucosos.
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porcionaron con ello fa prueba ad-oculos de la dis-
cutida unidad entre la Fiebre de la Oroya y la Verruga
Peruana. MAYER, WERNER y DA ROCHA LIMA,
(25), describieron inclusiones endocelulares, semejantes a
clamidozoarios. en los endotelios de los verru-
comas. P. WEISS, (20) MARQUILES DA CUNHA vy
MUNIZ, (26), ALDANA, (18), etc., confirman tales re-
sultados. Sdélo queremos hacer menciéon que es muy carac-
teristica la hipertrofia reaccional de algunos elementos en-
doteliales del boton verrucoso que fiacen recordar en todo
a las células endoteliales que se obscrvan duwrante la fase
aguda, en la ctapa final de la destruccién endocelilar *del
pardsito. (Ver figura 2.)

DISCUSION

En la Enfermedad Grave, Anemia Infecciosa de CA-
RRION, hemos podido demostrar de una manera constan-
te que paralelamente a la hemodifusidn san-

- guinea del parasito habia una invasion proporcional de la
célula endotelial por la Bartonella. Como en el Tifo Exan-
tematico “‘la hemodifusion depende largamente del niime-
ro y de la importancia de los focos intracelulares donde
exclusivamente crece el parasito”’. “En la evolucion del
proceso tifoso se encuentra, pues, un proceso infeccioso de
células con descarga explosiva en la sangre”’, KUCZYNS-
KI. La Rickettsia mas quela Bawrtonella
parece ser un virus muy adaptado al medio endotelial, los
humores sélo permiten una vida precaria y son incapaces
de mantener una pululacién tan grande de gérmenes como
la que se puede admirar en la faz aguda de la Bartonello-
sis. Tal adaptaciéon ha sido demostrada in vitr o. en
las Rickettsias por KUCZYNSKI, (27), PINKERTON,
(28), etc.,yenlas Bartonellas por PINKER-
TON (29) y nosotros hemos visto gran multiplicacién en-
docelular del virus y muy ldiscreta en el ambiente lexterno
por mds rico que éste sea. No es de extrafnar que frente a
la imposibilidad de reproducir artificialmente un medio
conlas caracteristicas endoteliales los
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cultivos de Rickettesias sean extremadamente dificiles vy
los de Bartonellas insuficientes, el mejor pavece ser, para
estas ultimas, el medio de cultivo ideado por BATT'ISTINT
y NOGUCHI.

Rickettsias y Bartonellas son parasitos e nd ot e-
lJiotro pos, si se puede permitir tal término, v colo-
nizan el mismo sistema celular;los trabajos de KUCZINS-
KY, (30-36), WOLBACH, (37), (38) MATARO NA-
GAYO, (39, 40), etc., para las primeras permiten tal ase-
veracion.

Se ha sugerido que el citoplasma de la célula endotelial
esel'locus melioris multiplictionis”
de los gérmenes Rickettsioides. ALDANA, (18). es de
este parecer en lo relativo a la Bartonella y tal hecho como
hemos visto anteriormente es cierto, pero la existencia de
modalidades en la infeccién, invasiones discretas o mini-
mas sugieren que en estos casos, mas que la pérdida de in-
gredientes endocelulares necesarios para mauntener la vida
del virus, hay un proceso de regulacién de indole mas di-

namica vy que es requisito indispensable para que una in-

tensa invasion se realice, ademas de un medio optimo pa-
ra el desarrollo, un factor mas bioldgico, de #niciior resis-
tencia.

La estricta adaptacion al citoplasma de célula endote-
hal se desvia un tantoen la D ermacentroxe-
nus Rickettsia, agente causal de la Fiebre de
las Montafias Rocosas, germen capaz de multiplicarse en
la fibra muscular lisa, y, tanto en el vector WOLBACH
(38), como en los cultivos de tejido, PINKERTON vy
HAS, (41), en los nucleos de las células de Jos tubos de
MALPIGHIO y mesenquimales respectivamente. NI-
CHOLSON, (42), habia senalado ya la posibilidad de
tal acontecimiento.

Tanto en los TIFOS como en la ENFERMEDAD
DE CARRION a medida que es mas temprana la investi-
gacion de los agentes hay mayores posibilidades de poner-
los en evidencia. “In the early lesions minute paired pa-
rasite is found in large numbers in endothelial cells and in
smooth muscle of the media”. *‘...in enormous numbers
in smooth muscle cells, and these forms are comparable in
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size to the intranuclear forms in ticks”, WOLLBACH,
(38). Paralelamente a la infeccién celular se realiza la he-
modispersion del parasito, fendmeno en todo similar a lo
que sucede en la Enfermedad de CARRION. (Parece que
RICKETTS vié en la sangre el germen al cual dié su nom-
bre, un viejo trabajo de ANDERSON, (43), parece co-
rroborarlo.) En la Fiebre Quintana: *Su hallazgo en la
sangre circulante esta en estrecha dependencia con el cur-
so de la enfermedad”... “‘en los ataques paroxisticos y al
principio del acceso la Rickettsia Wolhyni-
ca es regularmente hallada y disminuye y no es posible
encontrarla al fin del mismo, menos aun en los interva-
los”. P. JUNGMANN, de cuyo libro Das Wolhynische
Fieber, hemos extraido las notas anteriores concede al ha-
llazgo en la sangre circulante Valor diagnodsti-
co. De una manera general en las infecciones por gér-
menes del tipo de las Rickettsias, cuya sistematica llena de
dificultades ha sido intentada, entre otros, por A. DO
AMARAL v J. LEMOS MONTEIRO, (43), en los pri-
nmeros estadios y aun en la incubacién hay inundaciéon del
torrente sanguineo por los parasitos, cuando la célula “cu-
na y sepulcro” de los mismos reacciona la virulencia de In
sangre disminuye o termina por desaparecer, KUCZYNGS-
KI, (36). ROCHA LIMA, (46), D. OLMER vy J. OL-
MER, (47), etc. No son pocas las enfermedades produci-
das por microbios de h abitat similar en la patologta
humana y animal Leishmaniosis, Lepra, Tuberculosis, vi-
rus del fibroma de SHOPE (48) y aun los paludismos
animales en su ““fase E, (49). etc.. etc., pero que difie-
ren notoriamente de las Tifo-Exantematicas. No sucede
lo mismo con aquella causada porla Rickettsiae
ruminantium agente de una infeccidon, frecuente-
mente mortal. del ganado estudiada por COWDRY, (50),
el virus, de facil coloracion, no es susceptible de cultivar-
se en medios artificiales, invade los endotelios de los va-
sos sanguineos v las células albergantes no parecen sufrir
vitalmente, salvo la distensién que es necesaria para comn-
tener su creciente contenido, cuando la incubacién ha pa-
sado, por ruptura de la célula ingresa a la circulacion, la
sangre es virulenta durante el fastigium y hasta 6 dias
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despues de 1da la fiebre; el titulo del trabajo de CO\WWDRY
es ya suficientemente explicativo: “The multiplication of
Rickettsia ruminantium within the Indothelial Cells of
infected animals and their discharge into the Circulation”.
y las ilustraciones que lo acompafian terminan de dar idea
de la notable similitud en el comportamiento que existe en-
tre Ja Bartonella v este germen Rickettsioide.

Cuando la reaccion celular se produce las alteraciones
que sufren en su aspecto formal las Rickettsias las hacen
similares a “gona oder meningokokkenartige Quellfor-
men”’, KUCZYNSKI, (36). M. NAGAYO las compara
a las “Tavolutions formen von Pestbazillen™, (39-40);
igualmente han descrito la resolucion en fino granulado a-
zurofilo. Respecto a la inmunidad, —en Jo que en ella hav
de local y celular— una experiencia elegante del uitimo de
los autores citados es singularmente ‘demostrativa. (40).

Aunque no desconocemos que la categoria cantidad
es siempre discutible cuando se la erige como arbitro final
y decisivo en la interpretacion de fendémenos de indole
biologica, basados s6lo en lo poco por nosotros observado,
afirmamos que en los casos en que la Bartonella bacilitor-
mis desencadend un proceso de consecuencias, muy fre-
cuentemente seguido por la muerte, Ja cuantia del parasi-
tismo fu¢ o habia sido, en algiin momento de la infeccion,
considerable. No ignoramos que el factor sujeto es pri-
mordial v tanto que. en perjuicio del germen. podemos
decir que la Bartonella sélo es agente causal r e l a t 1-
v o de la Enfermedad Aguda conocida con el nembre de
Anemia Grave de CARRION, pues si bien es cierto que
no existe tal proceso sin Bartonella ésta no conduce ine-
xorablemente a tan grave estado. Entre las nuiltiples for-
mas de infeccidn posibles estan aquellas, concretas. que
motivan este trabajo v a las que nos referimos capital-
mente.

Laa Bartonella para dar lugar al cuadro clinico que ca-
racteriza a la Anemia Infecciosa Grave requiere una co-
lonizacion e invasion grande de la célula endotelial v di-
fiere notablemente de aquellos gérmenes que son capaces
de desencadenar un proceso patégeno similar, en grave-
dad, sin necesitar de tales propiedades. Poco sabemos si
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existen diferencias originales en la virulencia de la Bar-
tonella; solo se puede anotar que en determinadas locali-
dades son frecuentes los cuadros agudos y en otros se ad-
quiere muy principalmente la “Enfermedad Cronica™.

La Anemia Infecciosa Grave de CARRION con el
cortejo de sintomas y signos que la caracterizan franscu-
rre precisamente dwrante el tiem po qguc ¢l
organisno emplca en reducir. en pocos | dias, el nminiero de
los pardsitos dcsde un nivel variable, sicinpre importan-
te hasta la Inaparicencia histobacteriologica, ~ la mucr-
te sobrewvicnc, cn la gran wmayorvia de los casos, cuando
las Bartoncllas wa cstaban e vias de desaparccer al exa-
sucn dirccto de la sangre vy cn los que tal sucedia cuan-
do aun las células cndoteliales sc haliaban densamente po-
bladas ¢! cramen histobacteriolégico demiostré siempre un
Intenso trabajo de destruccién. Este hecho no es el unico
en la Patologia Infecciosa ni esti desprovisto de interés
teorico el que, en ultimo término, una dolencia se deba pre-
cisamente a la reaccion organica cuyo resultado final no
siempre conduce al éxito, pero cuva intencion telcolégica es
evidente.

P. JUNGMANN en 1919 atribuia los sintomas en la
Fiebre Quintana “a la accion toxica del virus”, la R 1-
cketsia Wolhynica. cuva presencia o ausen-
cia hemos visto que tiene relacion con los accesos paro-
xisticos habituales en el curso de esa Enfermedad v agre-
ga: “Nosotros comparamos lo que aqui sucede con las
paroxysmalen T oximnen deque ha hablado
SCHILLING refiriéndose a la Malaria’’. Posteriormen-
te KUCZYNKI (36) tratando del mismo grupo de Ln-
fermedades Tifo-Exantematicas precisa que la destric-
cién del virus no es inocua y produce un cuadro de intoxi-
cacién similar al envenenamiento histaminico. v no se re-
fiere a la liberacion de substancias producidas por la ac-
cién o actividad del parasito sino por aquellas originadas
por la “propia destruccion del virus”, y serian en ultimo
término las ‘“biogenen Aminen” las responsables. “Si se
admite que la formacién de endotoxinas depende de la es-
cision de lproductos #éxicos por ida desintegracion albimi-
noidea de las bacterias. la formacién ‘de grdanulos en la
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bacleriolisis podria considcrarse como el privaer cstadio
observable al mucroscopio de wn proceso  progresivo que
conduce, 10 solamente a la destruccién bacteriana sio
también a la descomposicion de las substancias téxicas
que clla conticne”. PEFIFEFER v BESSAU. “Segun csta
interpretaci()n la intoxicaciéon por endotoxinas se product
ria Slemple que tenga lugar una intensa destruccion bacte-
riana’ LOLEWIT (31)

“Iin contraste con las llamadas enfermedades a vivus,
en el Tifo no hay una peentracion practicamente absoluta
de los sistemas del organisnio capaces de sostener la vida
del virus”, KUCZYNSKI (21). Iin ciertos casos estudia-
dos, (M. H. P. X. v A. Q.). sobre todo en M. H. que
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FIGURA No 3.

Se ha anotado los diferemtes momentos 'de la evoluciéon de la enfermedad
en que murieron los ique han permitido, en parte, realizar este tlabajo
En el rectingulo superior izquierdo, se halan los fallecidos con mayor mia-
mero de ‘“forimas fundamentales” de la Bartonella en Ka sangre circulante,
en elos se demostré siempre ka presencia ‘de una intemsa wcolonizacién del
sistema endotelial, La ‘simple observacidn del esquema nos dispensa de
mayor explicacién; sélo recalcammos 1la gran frecuencia {de la merte en
las etapas finales de la hemodifusién idel paridsito; en todos estos ‘casos,
menos en uNno, se comprobé ¥ accidn de un genmen wfiadido. Las lineus
de trazos (-or’lns indican la evolucién idel sindrome hemoparasitario:

re.
duceién numérica y alteracién formal.
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fallecidé en el moniento de gran hemodifusion, etapa por lo
(ue atraviesan muchos enfermios que mueren mas tarde
cuando el parasitisino ya se ha limitado muy considerable-
mente, Figura N° 3, pudimos observar una invasién enor-
me del sistema endotelial del que da idea aproximada la
microfotografia N°® 3. No es esta la tinica diferencia que
existe entre la Verruga Peruana y el Tifo Iixantematico
ni es tampoco la tnica caracteristica que tiene de comun
con las enfermedades producidas por gérmenes no visibles.
De no haber una explicactén mas plausible la diferencia
cuantitativa en la hemodifusion de los parasitos entre la
Tinfermedad de CARRION vy los Tifos estribaria esencial-
mente, en la desigual penetracién dcl sistema celular por
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FIGURA No. 4.

Diagrama en €1 que se aprecian diferentes curvas térmicas de sujetos
atacados de Bartonellosis aguda.

C. R. ingresa al hospital con mumerosas Bartonellas pisibles en #a san-

gre, termina la hemodifusién del parisito (marcada con ana raya hori-

zontal) »y la flebre asi como los sintomas mds importantes idesaparecen;

pocos dias después solicita su alta, Otros enfermos que hacem mn cuadro

parecide retornan idebido a sintomas |[discretos que ‘terminan con el brote
de lasg verrugas.,



Continuaciéon de la leyenda de I Fig. 4.

M. JI. muere a los dos dias de haber ingresado al Hespital con ubundan.

bes parasitos en la sangre, muchisimos de ellos tipicas “formas funda-

mentales” Y.a colonizaciéon de los endotelios por la Bartonella fué nota-

bke. No se pudo en ningiin momente aislar mi demostrar ia acciém de un
gernven secundario.

J. A, muere cuando en pl ultimo dia de su vida sélo habia un escasisimo
namero de parasitos. 1a existencia de jun proceso intercurrente fué de-
mostrada-

En H T. termina la hemodifusién del pardasito ¥ el enfermo continta
presentando sintomas de gravedad creciembe, muere pocos dias después
por accion del germen similtifico que babia originado lesiones muy graves
D. A, jngresa al Hospital en grave estado, 800000 hematies por mm3, la
hemodifusion del parasito persiste muchos dias y nl terminar ésta el en-
fermo mejora y tanto gque se le permite levantarse em las tardes; ol cua-
dro hemiatico tiende a restituirse, pero sibitamente se fmplanta un proceso
que termina con la vida de] enfermo en pocos dias.
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los agentes causales respectivos. Como hemos mencionado
anteriormente la Lnfermedad Aguda dura hasta la desa-
paricion apaventemente total de las Bartonellas, cn los cu-
sos en que fsta ha transcurrido sin incldentes o éstos  sc
han prescitado posteriormente, la desaparicion de los para-
sittos de la sangre mardé ol momento de remision. a c-
ces brusca, de los sintomas wmds alarmantes ingresando ¢l
enferno a la conwvalccencia. NVer Figura 4. Pero muy fre-
cuentemente en las etapas hinales de la hemodifusion del pa-
rasito. cuando la reaccion celular habia terminado casi con
las Bartonellas es que sobrevino la muerte. No carecen de
mteres las investigaciones de LENADITL, (32). quien es-
tudiando experimentalmente la encefalitis, herpes v rabia
llegd a las siguientes conclusiones que  transcribimos: T
sagit donc, en 1 ‘espece, d'un processus tendant  a la des-
truction in s 1t u du germe, condition s i n ¢  ua
non de la guerison de la infection neurotrope’ ... Il est
possible qu'au cours d'une infection a virus neurotrope. la
mort survienne a un moment ou les reactions inflammatol-
res de l'encephale (réactions a caracteres nettement déien-
sifs) atent détermmeé une destruction complete du germe
inoculé.” Sl est ainst, il v a lien d'adimetre que réactions
de défense réussisent parfois a stermliser le nevraxe. tout
en occasionmant. par leur localisation et Jeur mtensite, la
mort de mmal™. “Nous avons appeld ces processus nci-
ro-infections mortelles aunto-steriisables. que 'on pourrait
opposer aux infections inapparentes de CIlH. NICOILIT ..
Ultertores investigaciones demuestran (ue no siempre e
puede habhlar de “esterilizaciim complera’™. que el material
avirulento podia tiempo despues de guardado en 2Qlicerina
devenir nuevamente infectante, (PERDRIEAL).  Owros
trabajos, de OLITSKY. LLONG v RHOADS, permiten
concluir a HAUDRONY, (33). 71 n'yv a pas eu de stertli-
sation vran du virus. 11 voavatt uniguement des techmiques
trop peut sensibles™ . Lla simitlitud de estos fendmenos bio-
lGgicos con o que sucede en o EEntermedad de CARRION
nos parece evidente.

Con toda probabilidad 1a incubacion del proceso Barto-
nellasico se realiza por la invasion, silenciosa al princinio,
del sistema celular v el cuadro clinico parece determinado.
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sin que se conceda valor absoluto a tal aseveracion, por el
nivel alcanzado por el virus cuando se inicia la reaccion; los
diferentes momentos en que se limita la colonizacion daria
lugar a los innumeros cuadros pre-eruptivos: Enfermedad
aguda, “‘equivalentes” de la misma, leves trastornos o e-
rupcion en perfecta salud aparente v que no son otra cosa
que las manifestaciones clinicas de un proceso que culmina
con la adquisicidon de un estado inmunitario cuva expresion
vistble esel Verrucoma.

Rebasado el limite de tolerancia individual hacen su
aparicion los primeros sintomas de Ja infeccion y ya KU-
CZYNSKI, refiriéndose a la Bartonellosis Humana ha es-
crito: “Uno de los signos clinicos mas interesantes de la
destruccioéon del parasito parece ser el REU-
NMATISMO VERRUCOSO™. Y es a medida que continuia
o se incrementa el ritmo de la misma. con la consiguiente
accion de los productos de desintegracion. que el sujeto
presenta el cuadro clinico ue caracteriza a la Anemia In-
1eccinsa Grave muchos de cuyos sintomas y signos tradu-
cen un estado que es primordialmente TONICO. A con-
tinuacién hacemos una sucinta enumeracion  de los datos
clinicos mas mmportantes (ue proporcionan los enfermos en
estas condiciones: sub-icteria, piel v mucosas palidas, su-
dores que en estados terminales o graves suelen ser profu-
sos: cefalalgia, artralgias, mialgias, temblores, a veces con-
vulsiones, fiebre alta, remitente, delirio. ansiedad y angus-
tia en ocasiones penosisima. no rara vez verdadero t i1 f o.
Disnea, taquicardia, pulso hliforme, astenia, anorexia vy
sed; Jengua seca, nauseas v vomitos, etc.. es casi constante
una niicropoliadenia discreta, trazas de albtumina en la ori-
na, etc., etc. En varias ocasiones hemos visto morir a los
enfermos con los cuadros clinicos mas dispares v tan stbi-
tamente que ha sorprendido al personal del servicio; en
estos pacientes muy frecuentemente se encontrd abundante
numero de hematies portadores de elementos microbianos
degenerados. (Casos I.. R.. N. B. v M. G.)

La enfermedad transcurre a veces en tan corto ntume-
ro de dias que los enfermos llegan a la autopsia en huen
estado de nutricion aparente. Frente a este cuadro infec-
cinso v la procedencia del enfermo certifica el diagndstico
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el facil hallazgo de las Bartonellas en el examen rutinario
de la sangre, el cual permite apreciar a la vez una anemia
intensa y preserncia de elementos cepas; no es raro hallar
células de morfologia tal que pueden dejar en suspenso el
juicio del mas experto hematodlogo. Anemia e inundacién
del torrente circulatorio por elementos inmaduros pueden
ser muy discretas en el nioniento en que el enfermo se
presta a la investigacion, v no siempre hay correlacién es-
tricta entre estos fendmenos y la sintomatologia que a-
cusa el paciente. Una delas "acciones farma-
coldgicas”, (TOPLEY), mas tipicas de la Barto-
nella sobre la que ha insistido v dado forma el Profesor D.
MACKEHENIE, (54-56), es aquella que se refiere al
desencadenamiento de la actividad dela célula me-
senguitmal y consiste en que morfologicamente v en
muchos aspectos funcionales hay una actualizacién de la
potencira prospecctiva de dicho elemerito.
(Empleamos el término “potencia prospectiva” dandole el
significado en que lo usa HANS DRIESH, (57), quien
distingue ‘‘valor prospectivo”, ‘“prospektive Bedeutung’
destino real de una célula de “prospektive Potens” des-
tino posible de la misma.) Iis un hecho que la aviva-
cion vy retorno embrionario ¢ue se puede admirar en el sec-
tor mesenquimal en la Anemia Grave es quizas lo mas ca-
racteristico v peculiar en la lIinfermedad de CARRION
aunque en ocasioties tales fenémenos solo se eshozen. Ca-
sos E. L. y S. M.

No obstante la activacion de la célula mesenquimal se
traduce por aspectos formales que muchas veces estan muy
lejos de la norma, la observacion de elementos monstruosos
hasta similares a las células de STERMBERG, (58) no es
excepcional, microfotografia No. 7.

Una discusion sobre el origen de elementos simila-
res se puede leer en el trabajo de DOWNEY “The origin
of the megakaryocvtes in the spleen in lever in case of ati-
pical myelosis”. Fol. Haematolog. 1930-41-45. Il autor
concluve en que deben su origen 4 la accion de substancias
toxicas irritantes del S. R, E. EMIL, EPSTEIN "activan-
do el mesénguima con diferentes substancias, muchas de
ellas proteicas, provoca la aparicion, entre otras células. de
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Histioeytaere Riesenzellen (Células Histiocitarias Gigan-
tes) y aun Megakaryacytenaehnlichen. (Mlegacariocitoi-
des). Beitrag zur Theorie u. Morphologie der Immunitat.
Virchows. Arch. 1929.—273.—89.

Analogamente el comportamiento general del mesén-
guima carece de la harmonia propia de Jlos fenémenos nor-
males y es evidentemente patologica.

¥En varios casos pudimos apreciar en diversos organovs
activa reaccion mieloide, la microfotografia No. 6 muestra
un amplio foco de esta naturaleza hallado en el pulmodn de
la enferma M. H. v en la que se pudo observar v es feno-
meno cotrriente una considerable reaccion fagocitaria en el
sistema capaz de tal funcion. Los trabajos experimentales.
con los procedimientos mas diversos, LIEWIN, (39). MA-
INSCHEW, (60). EPSTEIN, (61), etc. parecen de-
maostrar que Jos productos de destruccion celular,  sueros
extranos, proteinas toxicas de origen microbiano. etc.. son
capaces de actualizar las posibilidades de la célula mesen-
quimal; nosotros hemos podido apreciar fenomenos reacti-
vos muy intensos de este género en los animales de labora-
torio que habian sido sometidos a repetidas invecciones in-
travenosas de suspensiones muyv densas de gérmenes niuer-
tos; todo parece confirmar las conclusiones de STEGMUND
“L.a activacion del mesénquima no conduce a la sola exal-
tacion de la fagocitosis sino a la  neoformacion de tejido
hematopoyético™,  PENTIMALLT, (62). de sus estudios
sobre la repercusion organica de los envenenamientos con
proteinas heterologas termina asi: “Existe la posibilidad
de producir, por medio de substancias protéicas introducidas
en el torrente circulatorio, una activacion anatomica del me-
senquima y del sistema hematopovético en el sentido de una
anemia o de una leucemia.” TOPLIEY refiriéndose a las
acciones microbianas dice: “I'he mportant point is that
some ot these studies have shown quite clearly that certain
enzymic activations may be effected by dead bacteria. ...
sufficiently serious to derange the local cell-activities”
(22)y.

Is singular Ta intensa fagocitosis que se comprueba en
los sujetos que mueren en la fase aguda de la enfermedad
y sjue, sin duda alguna. realiza una intensa destruccion de
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Jos elementos hemiticos: la noxa actiia como si tuviera la
propiedad de exaltar la "ommivoren-Ten -
d e nz" del histocito, pero creemos (ue st en la Linferme-
dad de CARRION la fagocitosis es el tinico medio de des-
truccion de los elementos circulantes, de no existir otro,
no asequible directamente al estudio mortologico, tal me-
canismo aungue i\ mportante, como lo ha demostrado
el Prot. A, HURTADO. (14). no es en nuestra opinion
capaz ¢l solo de explicar un proceso anémico tan singular,
Partiendo de la base al parecer demostrada que la Barrto-
nella no destruve al hematie circulante v dudando que el
virus solo actue " a través’ de la fagocitosis, nos atreve-
MoOs a ¢creer en una a ccton mas directa del
germen sobre el mesénquima, sistema que sufre un p » o -
fuwn do trastorno en esta enfermedad infecciosa. D.
MACKNLEHIINTLE “sospecha una falencia del aparato he-
matopoveético™, (56), P. WEISS, (20). senala que la ac-
cion directa o indirecta del virus por medio de sus toxinas
sobre los organos hemopoyéticos parece indudable, anddo-
gamente A. HURTADO, (14). cree digno de mencion el
etecto mmhibitorio que puede tener la infeccion bartonellosi-
ca petr s e o una infeccion asociada.’ IT.as abundantes
figuras de division celular, la exaltacion de la fagocitosis,
hipertrofia, hiperplasia v aun metaplasia mieloide no es
sino productode la “activacion trsular’ sus-
citada por la noxa y que contrariamente a lo que se podia
esperar conduce a una intensa anemia, leucopenia v la
aparicion en la sangre circulante de elementos inmaduros
de todo orden. Parece evidente (ue precisamente el esti-
mulo que provoca la exaltacion del mesénquima no estu-
viera encaminado a mantener el contingente normal de
elementos circulante v que dentro de este estado patolo-
gico, entre otros fenomenos, el proceso de maduracion,
intimamente Jigado al tiempo., mantuviera un ritmo len-
to a conmo sila polaridad rigurosa dcl fenémeno nor-
mal sc desviara dando lugar a una manificsta actividad
celular. pero sin bheneficio “periférico’”™. algo analogo a lo
que sucede en aquellos casos “en que hallandose indemne
la médula 6sea puede inhibirse la hematopovesis, asi ocu-
rre en algunas enfermedades infecciosas...” ROSENOW,
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(63). La suposicion anterior puede ser o no cierta, el caso
concreto es que cuando las Bartonellas empiezan a desapa-
recer el cuadro hematico tiende a la restitucidén, como dice
el Prof. P. WEISS, (20), "como si un freno se hubiera qui-
tado a la hematopoyesis” y lo que esmas tal restitucion,
tanto cualitativa conio cuantitativa, se rcaliza 1o wbstante
la implantacion de un proceso infeccioso, ya de por si ancmi-
zante y pesc a la cxistencia de graves 'alteracioncs anato-
micas en la médula osca, (tifomas); asi sucedido en D. A .,
I. T. y E. L.

Las lesiones degenerativas a que da lugar la Bartone-
lla son bastante caracteristicas v difieren en parte de a-
quellas causadas por otros muchos gérmenes, mientras que.
verbi gratia, la topografia de las necrosis que se producen
en el higado por la accibén de los gérmenes del grupo de las
Salmonellas es poco previsible, en el sentido que su ubica-
cion en el lobulillo hepatico es en cierto modo arbitraria y
parecen ser determinadas al azar, las lesiones alterativas
mas importantes en las Bartonellosis humanas son s 7 s -
tematicas y no parecen ser debidas a la acciéon Jocal
del germen, precisamente -en ellas ausente, sino a un proce-
so yeneral. T.as mas caracteristicas son la conocida “7nfil-
tracién grasosa’”™ central del lpbulillo hepatico v la “decyge-
neracién fibrinoide” de los corpuasculos de MALPIGHIO,
en el bazo, de esta Gltima, por no ser este el lugar de dis-
cutirla, solo haremos una sucinta descripcion, consiste esen-
cialmente: en la transformacién o impregnacion, segun la
teoria que se acepte, del reticulum propio de los foliculos
linfoides en o por una substancia similar a Ja fibrina, que
da las reacciones histologicas correspondientes v tinie el ro-
jo, en vez de azul por el Azanfaerbung, dicho fenomeno es
seguido de una visible v progresiva alteracion de las arte-
riolas del corpusculo, de la fragmentaciéon de las fibrillas
de reticulina, hecho este que se revela por los métodos de
impregnacion argéntica, y, por fin, paralelamente, picno-
sis y casi desaparicion de los elementos celulares que habi-
tan normalmente dicha zona. Sefialaremos de paso que hay
cierta similitud entre esta formacion asi descrita con los
“primaere fibrinoide Netzknoechen” de ROSSLE; semejan-
te hallazgo en el bazo y mas precisamente en los corpuiscu-
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los de MALPIGHIO es un hecho poco frecuente, vy gue se-
gurameinte 1o se origina por ia accion de los gérmenes se-
cundarios que adulteran habitualniente la Enfermedad de
CARRION. La interpretacién de analogas formaciones en
otros procesos es muy discutida, pero hay tendencia a ad-
mitir que es, como piensa ROSSLE, wia reaccion del tejido

wwo frente a sibstancias cxtranas con cl fin de alslarlas.
(En un trabajo reciente de K. BAHRMANN, Uber die
fibrinoide Degeneration des Bindegewebe, Virchows Avrch.
1-2., p. 342.1937, se puede hallar un resumen del estado
actual de la cuestion.) Los foliculos Jinfoides del bazo pa-
recen desempefiar un rol muy principal en relacién con las
substancias normales y extrafas, KUCZYNSKI, (64), v
funcionalmente actiian como “centros de reaccién”. (R e-
aktioncentren). Son de todos conocidas las le-
siones que se producen en ellos en ciertos graves procesos
infecciosos o toxicos: Difteria, Septicemia Lenta, (produci-
da por el estreptococo vnldans) en las quemaduras, etc.,
etc. O. LUBARSCH, (63), LAUROS, (24), W. VOGT,
(66), etc.

Como es sabido con gran frecuencia el curso de la Ane-
mia Grave se ve complicado con la aparicion o implanta-
cion de una infeccién intercurrente, muy habitualmente de-
bida a un germen del grupo de las Salmonellas.

La explicacidn de porqué existe una gran susccpti-
bilidad genceral del carridnico para adquirir otras inteccio-
nes durante la evoluciéon de la enfermedad aguda, hay ca-
sos en que dos o mas gérmenes circulan por la sangre de
estos enfermos simultaneamente, . (Bartonella, Hemato-
zoario y Salmonella), no es facil pero cabe anotar que es
indiscutible que pava contraer un proceso bartonellosico
grave se requiere cierta insuficiencia en las defensas unido
a que la Bartonella ocasiona un “trastorno profundo”™ vy
aun bloquea si se quiere llamar asi el sistema celular al
que unanimemente se atribuye un rol especialisimo en la
Inmunidad, PITALUGA, (17), JUNGEBLUT-BERLOT,
(67). etc. Una de las contribuciones mas valiosas a este
respecto son sin duda las debidas a HANDELL, (68)
quien de sus estudios experimentales sobre la “Farmacolo-
gia del Sistema Reticulo-Fndotelial” concluye: las substan-
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cias proteicas, emulsiones de gérmenes muertos. etc., at-
mentan la capacidad reactiva del S. R. L., pero esta
“Protoplasmaaktvierunyg” es antecedida por una fase de
bloqueo que dura minutos u horas vy que es comparable a
la “fase negativa’” de la vacunoterapia. Estos hechos da-
da la modalidad del parasitismo en las Bartonellosis a-
gudas quizas expliquen en parte el fenomeno a que aludi-
mos, pero en lo que éste tiene de casi especifico. en el hecho
irecuente de la aparicion de un germen simil-tifico es un
problema cuya causa i1gnoramos. (La frecuencia de este
“virus de salida™ ha merecido varios trabajos. BART'ON,
(69). ARCL, (70), HERCELLIES, (71). etc.)

L.a “infeccion Jateral’” se inserta en Ja evolucion de la
enfermedad aguda en una época variable, hayv toda una gu-
ma en tal ocurrencia. D. A. termina con éxito la fase a-
cuda. que fuc muy grave, la anenna llego  a casi 800.000
globulos rojos por mmg, termina la hemodifusion de la
Bartonella v ¢l cuadro hematico tiende a normalizarse, ra-
pidamente niejora el estado general, se levanta en las tar-
des hasta (ue subitamente parcce cncenderse un proceso in-
feccioso gue mata al enfermo en pocos dias dando  la 1m-
presion e una Uretrocesion” o recaida, el namero de he-
maties por nun3 era superior a 2.000.000. (T.a retrocesion
es un fenomeno que no hemos podido observarlo ni una so-
Ja ver en 4 afos. en ciertas oportunidades hemos apreciado
alternativas en la gravedad v en la densidad de la hemodi-
fusion del virus, como st el proceso inniunitario se realizara
por accesos seguidos de una recrudescencia, un eshozo de
Woalliviiizacion en la Verruga Peruana. si se permite tal
comparacion. Jin Jas bien documentadas historias clinicas
que debemos al Prot. B. MANRIQUIL. (72). se puede
leey un caso muy tipico de tal fenomeno.)

Tn otras oportunidades después de terminada la hemo-
difusion hayv séle una discreta mejoria que posteriormente
es seguida de una agravacion que termina con la muerte;
(Caso 1. T.) Frecuentemente aun a pesar de no ser visi-
bles las Bartonellas al examen directo de la sangre conti-
nua un grave estado infeccioso realizandose el  deseniace
pocos dias dspués, 2 en el caso E.L.., Sen el de H.T . Esto
contrasta graixdcemente con aqitcllas infeccionces «on las cra-
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les la desaparicion de las Bartoncllas ecs seguida a corto
plazo por wn estado de progresiva\mejoria sélo interrvumpi-
do por les sintomas que habitualmente preceden w la erip-
cion verrucosa. Figura N° 4.

La persistencia de sintomas de infeccion o la stbita apa-
ricion de los mismos después de terminada la hemodisper-
sian de la Bartonella, debe hacer pensar en un agente se-
cundario responsable de tales manifestaciones, su investiga-
cion casi siempre tiene éxito. Las veces que hemos asistido
a un periodo intercalar no canmplicado éste ha sido de fran-
ca convalecencia, sin embargo, merece el paciente atencion
mdédica especial en tales circunstancias y el pronostico no
stempre es bueno debido a la facilidad con que se implan-
tan o aparecen diversas infecciones, paludismo, tuberculo-
sis, tifeidea etc. Débese recalcar el rol de la Salmonella
que con gran constancia hace su aparicién ‘‘dentro” de la

‘fase aguda de la Bartonellosis, y es de todas las infeccio-

nes que se suelen afiadir al mal de CARRION la mas fre-
cuente y de peor significado para el enfermo.

¥s habitual que la muerte ocurra precisamente en Ia
etapa final de la hemodifusion de la Bartonella, cuando
el niimero de hematies portadores ha disminuido grande-
mente y aun estan en vias de desaparecer completamente.
(Véase Figura N° 3). Eun tales condiciones las lesiones, re-
firiéndonos a las producidas por el germen simil-tifico, son
incipientes y su hallazgo muchas veces es posible debido a

‘que se prejuzga su existencia, en otras ocasiones estan ya

muy avanzadas y su nataraleza, ntunero y extension asi co-
mo la abundancia de gérmenes habla en favor de un pro-
ceso de gran malignidad. Simultaneamente tiene lugar una
“modificacion de la actividad celular” muy manifiesta,
restablecimiento numérico del cuadro hematico, leucoci-
tosis, etc-, la reaccion leucocitaria neutrofila, muchas ve-
ces es considerable, microfagocitosis, (en el sentido de
MIETSCHNIKOFI), granulado tdxico, vacuolas y activo
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englobamiento de gran numero de gérmenes bacilares, las
Bartonellas en las células endoteliales en estos casos son
poco precisables como sucedid en S. M. y ‘aun en apa-
riencia ausentes en B. C. La reaccion de los elementos
neutrofilos no caracterizé a los que hemos considerado co-
mo infecciones Bartonellosicas puras. (Como es sabido las
diferentes especies bacterianas inducen a respuestas celu-
lares diferentes, algunas desencadenan la actividad de los
neutrofilos. niicrofagocitosis, etc. y otros dan lugar a
reacciones conocidas genéricamente con el nombre de gra-
nulomas, tal diferencia parece residir en ue, Jas primera-
mente mencionadas, poseen fermentos liticos que “atacan
al tejido y lo matan”, KUCZYNSKI, (21). la misma
constitucion del antigeno parece tener una gran importan-

cia, esto ha sido muy estudiado en lo que se refiere al ba-
cilo de KOCH.)

ODRIOZOLA en sus lecciones clinicas sostenia que “el
germen de la Enfermedad de CARRION no es piogeno™,
(73). D. MACKEHENIE ha insistido en las similares
reacciones celulares a que dan lugar las Bartonellas y las
Rickettsias, no obstante sus reswltados finales son diferen-
tes; las munifestaciones dérmicas de los Tifos y las de la
Enfermedad de CARRION, que tienen un significado bio-
logico parecido, muestran la mayor “perfeccion’ de la res-
puesta organica a la Bartonella. “Por eso, hace un lustro
definimos la Verruga Peruana como HISTOCITOMATO-
SIS ANGIOBLASTICA y ahora formulamos para los Ti-
fos el apelativo sencillo HISTOCITOMATOSIS.” “Am-
bas reacciones despertadas por agentes peculiares, analo-
gas, no iguales” D. MACKEHENIE, (8). Si se acepta
que tanto las Bartonellas como la Rickettsias son virus
“citotropos” (denominaciéon que dan ¥, BEZAN-
CON y A. PHILIBERT, (74), a los ultravirus, con los
cuales los gérmenes de que tratamos tiene alguna seme-
janza), que en el organismo humano se multiplican casi en
el mismo sistema endo-celular, medio a! cual estan muy
adaptados, Jas Rickettsias mas que las Bartonellas, que
existe un gran parecido en el aspecto formal, asi como tam-
bién en el mecanismo intimo que desencadena el proceso
patogeno, etc., etc.. no es aventurado el sinénimo que dio
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D. MACKEHENIE a la Iinfermedad de CARRION:
HEMOTIFO denominacidén que sirve mejor ¢ue ninguia
otra para precisar el parentesco v diferencia que existe en-
tre ambas entidades, vecinas en la NOSOLOGIA GIINIi-
RAL.

La Anemia Infecciosa Grave, proceso agudo, muy fre-
cuentemente mortal, es una forma, felizmente rara de la
enfermedad si se compara con el namero total de Bartone-
lldsicos que ingresan a los hospitales y mas atin si se tiene
en cuenta la gran cantidad de individuos, habitantes de zo-
nas verrucosas que han sufrido o sufren la mfeccion; el
Prof. A. HURTADO, a cuva gentileza debemos algunos
datos que damos a continuacion, (75), encuentra que en
Tornamesa, lugar verrucoso vecino a Lima, el 63% de los
habitantes habian padecido o en la actualidad mostraban
signos evidentes de infeccion. Nluchas veces la enfermedad
aO‘uda es reemp]azada por un sindrome “e quivalen-
t e, fugaz, en ocasiones duradero, 1o rara vez confuso e
mttmcado y del que no siempre es 1‘esponsable exclusivo la
Bartonella. Muy frecuentemente solo se registran ligeros
trastornos v no rara vez la erupcion de las verrugas es el
unico y el primer signo de la Enfermedad de CARRION.
Tales no son sino las manifestaciones clinicas de 'un pro-
ceso qite muchas voces termina con la adquisicién de un cs-
tado limmunitario cuva expresion IISIBLE es ol I criu-
coma. La existencia de estados inmunitarios “mds perfee-
tos” se pueden representar, siguiendo al Prof. D. 2JNA-
CKEHENIE, (3), en el esquema SALUD-INAPARILEN-
CIA-SALUD. El Prof. A, HURTADO. (75), encuentra
que de los 53 hemocultivos realizados en los habitantes de
Tornamesa, en 7 resultaron positivos y en 3 sujetos 1o se
pudieron obtener datos que hicieran sogpechar que alguna
vez habian sufrido la infeccidn, en otras palabras “que no
habian pasado por la fase clinica”, (75).

Toda la gama de aspectos que afecta la infecciéon Bar-
tonelldsica, cuvos extremos son Anemia Grave e Inapa-
riencia estriban esencialmente en otras tantas modalidades
en la “relacion” cutre los elemeiitos que constituven cl
complejo veno-parasitarto: Bartonclla
bacilliformis v Célula endotclial.
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La Anemia Infecciosa Grave se caracteriza por una co-
lonizacion muy activa del virus en la célula endotelial, exis-
te toda una serie de procesos intermedios entre ésta y a-
quellos estados inaparentes o latentes en los que se esta-
blece una cobiosis muy perfecta, sin reajustes no-
tables que permiten mantener asintomatico al Complejo no
obstante existir descargas periddicas o continuas, general-
mente discretas de virus en la sangre que no permiten el
hallazgo de la Bartonella por el examen directo, pero que
el hemocultivo puede revelar; tales estados a veces duran
muchos afios, 44 en un caso del Prof. HURTADO, (75).
“El pertiodo que separa la crisis sanguinea de la apariciéon .
de los botones dérmicos, asi como las infecciones cronicas
o latentes si se quiére, representa en la Verruga Peruana
los estados de labile infection o premu-
nition delas infecciones bartonellosicas de los anima-
les” Prof. P. WEISS, (20).

En los casos en que la aparicion de Verrugas ha sido
precedida por la Anemia grave, esta etapa eruptiva, gene-
ralmente benigna de la enfermedad tiene ol significado
bioldgico ide mna retrocesion, recaida que se wealiza en un
argamismo \que Ma comseguido wn peculiar estado inmuni-
tario @ costas de una grave enfermedad v que otros sujetos
consiguen mds “‘naturalmente”. Los nuevos intentos de in-
zasion, a veces wmuy generalizados y con manifestacioncs
clinicas apreciables, son limitados por la activa A provita
destruccion del virus en el seno de las células endoteliales
fenomeno al que acompafia una considerable reaccion celu-
lar que termina por manifestarse objetivamente en los co-
nocidos y caracteristicos botones verrucosos que el Prof.
P. WEISS los considera como una reaccion hiperéryi-
ca, (20). Parece entonces existir wmposibilidad real de
que suceda wna nueva invasion ldel sistema celular compa-
rable al que condiciona la cnfermedad agida. los nuevos
intentos son prontamente limitados y la “explosiva reac-
cton celular” que suscita la Bartonella conduce a una rapi-
da destruccién del germen, todo culmina con la aparicion
de las verrugas cuvas caracteristicas histo-bacterioldgicas
conacemos (ue tienen un doble significado biolégico : a la
vez que indican un estado inmunitario expresan que éste no
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es perfecto, supone que el Complejo Xeno-Parasitario se
inclind a favor de la Bartonella.

RESUMEN

1. La Bartonella baciliformis es un germen rickettsioi-
de,—endotelioftropo—y muy adaptado al medio
endocelular.

2. En la Bartonellosis grave hay una intensa coloniza-
cion del sistema celular endotelial por el agente causal v pa-
ralelamente, como consecuencia, hemodifusion proporcional
del torrente circulatorio por el virus.

3. La relacidon causal entre Anemia Infecciosa Grave v
Bartonella baciliformis es dificil de explicar si se prescinde
de la accion de substancias toxicas producidas por la des-
truccion del virus. La reaccion de la célula albergante limi-
ta progresivamente el numero de los parasitos v es duran-
te este trabajo celular que transcurre la fase aguda de lu
enfermedad. clinicamente caracterizada por un grave esta-
do infeccioso, toxico: anatomopatologicamente por particu”
lares lesiones degenerativas: hipertrofia, hiperplasia v reac-
cion micloide en el sector mesenquimal, qguiebra numeérica
total del cuadro hematico v aparicion, en la sangre circu-
lante, de elementos inmaduros de todo orden.

4. Ny frecuentemente la enfermedad aguda se ve
complicada por una infeccion concurrente, habitualmente
producida por una Salmonella, cuyo significado es muchas
veces decisivo para ¢) sujeto, que desfigura el cuadro ana-
tomico, modifica la vespuesta organica v agrava el sindro-
ime infeccioso.

5. La Bartonellosis Humana es un ejemplo del rol in-
mediato que el elemento célula juega en la Inmunidad.
Anemia de CARRTON, sus equivalentes, erupcion verruco-
sa v latencia na sotr otra cosa que la expresion de la moda-
lidad actual existente en la relacion virus-célula.
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MicrofotografialNo. 1.—

Caso, A. Q.—Higado.—Col. Hematoxillina-May Griinwald-Giemsa,

En un capilar venoso :de un espacio porta a la vezr que ge [aprecia una
conéiderable reaccién granulomatesa se pucden wver, sefialados por flechas
los endotelios repletos de Bartonellas,

Microfotografia No. 2.—

Cago. M. H.—Cépsula Supra-Renal.—Col H. May Griwald.Giemsa,

Los endotelios dc los capilares de la zona glomerular intensamente nva-
didos por el virus-

Microfotografia No. 8. —

Caso. M, H. —Hipofisis.—Col, Cresylechtviolet.

Esta placa da una imagen de conjunto y una idea general de ka gran
densidad del parasitismo que sufre el organismo en las infeccioneés gra-es.

Microfotografia No., 4. —

Caso. M, H.—Hipéfisis—Col. H, May-Grunwald Giemsa.

Puede apreciarse la completa oclusién de un capilar por el gran volu.
men que adquieren las células endoteliales debido a su creciente conteni-
do microbiano,

Microfotografia No. 5.—

Caso, P, E.—Riité6n.—Col. HL.—May-Griinwald-Giemsa.
Los parasitos en los endotelios de los ‘capilares inter-tubulares.

Microfovografia No. 6.—

Caso. M, H. Pulméon—Col. H. —May iGrinwald-Giemsa.

Fotografia destinada a dar 'una idea del tamafio considerable que puéeden
Negar a adquirir los focos de reaccion mielolde 'durante la Aneimnia Grave
de CARRION.

Microfotografia No. 7.—

Caso. M. H.—Higado.—Col. H. May. Griinwald-Giemsa.
Se puede apreciar ka considerable hipertrsfia de las células mesenquima-
les, la flecha indica la presencia de una multinucleada

Microfotografia No. 8 —

Caso E. A— Bazo. — Impregnacién Argent:lca..

Degeneracion fibrincide de wum Corpusculo 'de MALPIGIFIO, Ia impregna-
cién argéntica permite apreciar las alteraciones dg las fibras de reticuli-
na y las que sufre la arteriola central; 'el conjunts afecta una forma es-
farica,
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