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La casistica di un anno di infezioni da Bartonella henselae documentata sierologicamente dimostra una incidenza di circa
10 casi pediatrici ogni 100.000 abitanti/anno, con una prevalenza di casi atipici (FUO, pseudomononucleosi, encefalite,
eritema nodoso, osteite, enterite granulomatosa) sui casi classici (adenite colliquativa isolata).

o spettro delle manifestazioni clini-

che dell’infezione da Bartonella hen-
selae, che si esprime comunemente in
eta pediatrica con la tipica malattia da
graffio di gatto (MGG), si € notevolmen-
te espanso negli ultimi anni*. L'uso, a
scopo diagnostico, nel paziente immu-
nocompetente, di una sierologia sensibi-
le e specifica, ha permesso infatti di
identificare, accanto alla classica linfoa-
denite subacuta, entita cliniche diverse.
Queste manifestazioni cliniche, note co-
me “forme atipiche” della MGG, sono
segnalate sempre piu frequentemente
nelle casistiche nord americane®. In Eu-
ropa l'infezione da B. henselae € consi-
derata rara e sono sporadiche le segna-
lazioni di manifestazioni cliniche atipi-
che’. In Italia, la frequenza dell'infezione
da B. henselae non ¢ nota; la MGG con il
classico quadro della linfoadenite suba-
cuta viene di solito diagnosticata in am-
bulatorio, abitualmente solo su base cli-
nica e sono rare le segnalazioni di forme
“atipiche” della malattia®.

Oggetto del presente lavoro € la de-
scrizione delle caratteristiche cliniche e
sierologiche di 20 pazienti consecutivi,
con infezione da B. henselae, osservati
nel periodo aprile 1997 - maggio 1998
presso il Dipartimento di Pediatria del-
I'Universita di Pisa. Scopo della ricerca
é quello di fornire un’idea approssimati-
va della epidemiologia dell'infezione, del
rapporto quantitativo tra forme “tipiche
e atipiche”.
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Summary

The spectrum of clinical manifestations of Bartonella henselae infection in children is chan-
ged in recent years. The clinical features of 20 children with serologically proved B. hense-
lae infection observed in the last 12 months in the Paediatric Department of the University of
Pisa are described. Patients were 14 males and 6 female with a mean age of 7 years 4
months (range 13 months - 14 years 1 month). Peak incidence occurred in october through
january. All children but one had a history of contact with kittens and in 6 it was possible to
identify the inoculation site. Clinical manifestations included: infectious mononucleosis-like
syndrome in 6, isolated regional lymphoadenopathy in 5, nodous erythema in 3, fever of
unknown origin in 2, and single cases of granulomatous osteitis suggesting bone neoplasm,
marked lymph node enlargement suggesting Burkitt lymphoma, inspissated, ileo-coecal val-
ve suggesting Crohn’s disease, Parinaud’s oculoglandular syndrome and acute encephalitis.
B. henselae infection is frequent in our geographic area, atypical clinical manifestation are
the most frequent presentation and serology is particularly useful for diagnosis.

METODI in tutti i pazienti tramite la ricerca, in
immunofluorescenza indiretta (IFA), de-
gli anticorpi di classe IgG e IgM (BIOS
GmbH, Grafeling/Munchen, distribuito
in Italia dalla Daltec). In questo test il
substrato antigenico e rappresentato da
una coltura di cellule di carcinoma larin-
geo umano infettata con ceppi di B. hen-
selae. La prova si effettua in due tempi:
dapprima i pozzetti vengono ricoperti
con il siero a partire da una diluizione di
1:32. Se sono presenti gli anticorpi spe-

La diagnosi sierologica con immu-
nofluorescenza indiretta (IFA) con-
sente, per positivita>1:64 per 1gG
e IgM, di porre una diagnosi di
quasi certezza di infezione da
Bartonella henselae.

La diagnosi di infezione da B. hense-
lae e stata confermata sierologicamente
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cifici, questi si legheranno al rispettivo
antigene formando un complesso stabi-
le, altrimenti il siero verra eliminato. In
un secondo momento vengono aggiunti
anticorpi anti-immunoglobuline umane
marcati con fluoresceina che si fisseran-
no ai complessi antigene-anticorpo,
eventualmente formatisi (Figura 1). Per

la ricerca degli anticorpi di classe IgM
occorre pretrattare il siero del paziente
con un adsorbente per il fattore reuma-
toide. Il test ha una sensibilita dell’84% e
una specificita del 95%; la soglia di posi-
tivita & abitualmente definita da un titolo
di 1:64 sia per gli anticorpi di classe 1gG
che di classe IgM.

Figure 1a e 1b. Tipica fluorescenza giallo-verde in corrispondenza dei siti di reazione all'interno
delle cellule (a), confrontata con un controllo sano (b).

N° pazienti
N

LA

1-3 anni 3-6 anni

6-9 anni 9-14 anni

Figura 2. Distribuzione dei 20 pazienti secondo I'eta alla diagnosi.

N° pazienti
B

Z HHH

Ottobre
Novembre

Dicembre
Gennaio

Febbraio
Marzo

Aprile
Maggio

Giugno
Luglio

Figura 3. Incidenza stagionale dell'infezione nei 20 pazienti.
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RISULTATI

In un anno sono stati osservati 20
casi, di cui 2/3 da un bacino di
circa 400.000 abitanti.

Dall'aprile '97 al maggio '98 sono sta-
ti osservati consecutivamente, presso il
Dipartimento di Pediatria dell'Univer-
sita di Pisa, 20 nuovi pazienti con evi-
denza sierologica di infezione da B. hen-
selae. | pazienti erano 14 maschi e 6
femmine, con una etd media di 7 anni e
4 mesi (da 13 mesi a 14 anni e 1 mese)
(Figura 2). L'esordio dei sintomi si col-
locava cronologicamente nei mesi au-
tunnali e invernali con un picco di inci-
denza in ottobre e in gennaio (Figura
3). In tutti i pazienti, tranne uno, era
possibile ritrovare nell’'anamnesi un con-
tatto con gattini e in 6 era possibile indi-
viduare la sede di inoculo. Gli arti infe-
riori sono risultati piu frequentemente
interessati di quelli superiori, ma lesioni
suggestive di un possibile inoculo sono
state rilevate anche alle mani, alle brac-
cia, ai glutei e al cuoio capelluto. In 2 ca-
si era presente, in sede di inoculo, la ti-
pica lesione papulare (Figura 4) mentre
in 3 casi si osservava una lesione vesci-
colo-pustolosa. Le lesioni cutanee risul-
tavano disposte sempre distalmente e
omolateralmente alla sede della linfoa-
denopatia, quando presente.

In 6 casi é stato possibile ricono-
scere la sede d’inoculo. In 5 casi
soltanto il quadro e stato quello di
una adenite flogistica isolata; in 6
c’era una sindrome pseudo-mono-
nucleosica, in 1 neutrofilia, in 3
era presente un eritema nodoso e
negli altri manifestazioni diverse.

Le principali manifestazioni cliniche
all'esordio sono riportate nella Tabella I.
Una linfoadenite regionale era presente
in 15 dei 20 pazienti e in 5 rappresenta-

i

Figura 4. Tipica lesione papulare in sede di
inoculo.
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PRINCIPALI DATI CLINICI E DI LABORATORIO DI 20 BAMBINI CON INFEZIONE DA BARTONELLA HENSELAE
Eta/ Mese Diagnosi Adenite Sedi Febbre VES (mm/h) lgG-anti
Sesso d’esordio (d’ingresso) (sedi) d’inoculo (durata) PCR (mg/dl) B. henselae
Monica 11 aa/F dicembre linfoma B. inguinale gamba - 10/neg. 1/2500
Gabriele 9 aa/M gennaio adenite occipitale cuoio - 12/neg. 1/256
capelluto

Luca 8 aa/M gennaio adenite ascellare - - 70/7,2 1/256

Valerio 2 aa/M gennaio S. mono- cervicali - 1 giorno 76/10,7 171024
nucleosica ang.-mand.

Francesco 11 aa/M gennaio adenite inguinale gamba - 45/neg. 171792

lacopo 14 aa/M gennaio eritema nodoso - - - 22/neg. 171024

Jessica 13 aa/F ottobre adenite cervicali collo - 35/neg. 172048

ang.-mandibolari

Emma 6 aa/F ottobre cellulite ascellare deltoide 7 9g. 15/neg. 1/512

Elia 4 aa/M giugno S. mono- cervicali - 35 gg. 47/neg. 171024
nucleosica

Veronica 3 aa/F aprile S. mono- cervicali - 14 gg. 100/60 171024
nucleosica

Dario 2 aa/M marzo S. mono- cervicali - 14 gg. 68715 1/2048
nucleosica

Simone 13 a/M dicembre s. Parinaud/ preauricolari - 10 gg. 56/neg. 174096

eritema nodoso cervicali
Manuel 13 aa/M febbraio FUO - - 25 gg. 110/74 1/8590
Sheila 7 aa/F ottobre adenite/ inguinale - - 26/neg. 1/2048
osteite

Federico 4 aa/M gennaio encefalite - - 349g. 90/neg. 17128

Daniele 1 aa/M maggio eritema nodoso - - - 53/73 1/512

Samuele 6 aa/M maggio S. mono- cervicali - 7 9g. 81/33 171024
nucleosica  ang.-mandibolari

Aissa 4 aa/M aprile S. mono- cervicali - - 54740 171024
nucleosica

Luca B. 10 aa/M aprile FUO - - 15 gg. 75/88 1/256

Tabella |

va l'unico elemento clinico all’esordio.
Le stazioni linfonodali pit spesso coin-
volte erano quelle latero-cervicali (8 ca-
si) e angolomandibolari (6 casi) (Figura
5a). La linfoadenopatia risultava dolente
e/o dolorabile in 7 casi e in 2 la cute so-
vrastante mostrava evidenti segni di flo-
gosi con evoluzione, in un caso, verso la
fistolizzazione (Figura 5b). Una bambi-
na di 5 anni ha esordito con una cellulite
ascellare (Figura 6) secondaria a una
linfoadenite subacuta profonda paucisin-
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tomatica, la cui evoluzione verso la fisto-
lizzazione ha reso necessario un drenag-
gio chirurgico.

In 6 pazienti il quadro clinico era for-
temente suggestivo di una sindrome
mononucleosica con edema bilaterale
delle palpebre superiori, rinolalia, linfoa-
denomegalia laterocervicale ed angolo-
mandibolare bilaterale e lieve splenome-
galia (Figura 7).

Tre pazienti hanno presentato lesioni
nodulari multiple, dolenti e dolorabili,

con cute sovrastante arrossata, localiz-
zate alle gambe, ascrivibili a un quadro
di eritema nodoso (Figura 8). In uno di
questi pazienti il quadro cutaneo era sta-
to preceduto da una congiuntivite con
linfoadenite preauricolare omolaterale,
compatibile con una sindrome di Pari-
naud (“Il caso di Simone”).

In 5 pazienti I'esordio clinico suggeri-
va una malattia severa. Una paziente ha
presentato una lesione osteolitica com-
patibile con la diagnosi di sarcoma di
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laterocervicali
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angolo
mandibolari
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\.occipitali 5%
inguinali 18%/ \ascellari 9%

Figura 5a. Localizzazioni linfonodali piu
frequenti in corso di infezione da B. henselae
in 15 pazienti.

cute rossa-tesa-calda 13%
/

reticolo venoso
superficiale 6%
VO
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~gsterna 6%
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Figura 5b. Aspetto della cute sovrastante le
localizzazioni linfonodali.

Figura 6. Cellulite ascellare da B. henselae.

badd
EY
Figura 7. Sindrome mononucleosica
da B. henselae.

Figura 8. Eritema nodoso in corso di infezione
da B. henselae.
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Ewing, comparsa 5 mesi dopo una
linfoadenite subacuta da graffio di gatto
apparentemente non complicata. Nel se-
condo caso una marcata linfoadenome-
galia aveva suggerito I'esecuzione di un
agoaspirato, risultato poi suggestivo per
un linfoma di Burkitt (“Il caso di Moni-
ca”). In un paziente il quadro clinico di
una febbre persistente associata a sin-
drome infiammatoria bioumorale e a un
significativo ispessimento della valvola
ileo-cecale all'ecografia intestinale aveva
fatto sospettare una malattia di Crohn.
Lo stesso paziente ha successivamente
sviluppato lesioni ipoecogene epatiche e
spleniche tipiche della localizzazione
epatosplenica delle lesioni granulomato-
se da B. henselae. Un altro paziente &
stato ospedalizzato con il quadro clinico
di una febbre di origine sconosciuta che
si protraeva con poussées giornaliere da
piu di 2 settimane. Un bambino (“Il caso
di Federico”), infine, ha esordito con un
quadro di encefalite acuta.

La febbre, variabile per entita (38°C -
40°C) e durata (1 giorno - 5 settimane),
era presente in 10 dei 20 pazienti. Tutta-
via, solo in un caso era presente un mo-
desto interessamento delle condizioni
generali con anoressia, astenia, mialgie
e dolori addominali.

Gli esami di laboratorio hanno evi-
denziato solo modeste anomalie in 17
dei 20 pazienti. Una sindrome infiamma-
toria bioumorale con un aumento della
VES (da 35 a 129 mm/h) e/o della PCR
(7,2 - 119 mg/dl) era presente in 14 ca-
si. In 9 era documentabile una piastrino-
si (437.000-532.000/mmc): associata a
leucocitosi neutrofila (11.200 - 28.540
mmc) in 8, e ad anemia normocitica in
un singolo paziente.

La ricerca degli anticorpi anti-B. hen-

selae di classe IgG é risultata positiva in
tutti i pazienti, con un titolo variabile da
1:128 a 1:8590 (Figura 9). La ricerca del-
le IgM specifiche e risultata egualmente
positiva in tutti, tranne un caso che co-
munque presentava un titolo IgG di
1:2048.

Un trattamento antibiotico con
amoxicillina e acido clavulanico o azitro-
micina o cefixime o ceftriaxone o cipro-
floxacina o claritromicina o cotrimossa-
zolo o eritromicina o rifampicina, ¢ stato
intrapreso in 10 pazienti, ma soltanto in
1 caso (azitromicina) si & avuta I'impres-
sione della sua efficacia.

L'evoluzione della malattia é stata fa-
vorevole in tutti i pazienti con una guari-
gione clinica entro 4-6 settimane. Nel
caso del paziente con granulomatosi
epato-splenica le lesioni ecografiche so-
no scomparse in 8 settimane, mentre la
guarigione radiologica dell’'osteite gra-
nulomatosa & stata ottenuta in circa 7
mesi.

DISCUSSIONE

La MGG interessa essenzialmente il
bambino e il giovane adulto®. L'inciden-
za dell'infezione da B. henselae non ¢ no-
ta in Italia, mentre negli USA si registra-
no ogni anno circa 20.000 nuove diagno-
si ambulatoriali di malattia da graffio di
gatto con 2000 pazienti ospedalizzati a
causa di questa condizione e con una in-
cidenza annuale di circa 9 casi per
100.000 abitanti®>. La nostra esperienza
dimostra in primo luogo che l'infezione
da B. henselae & frequente nella nostra
area geografica: i 20 pazienti descritti
sono stati osservati consecutivamente in
un periodo di 12 mesi; tutti tranne uno,

N° pazienti

, ™

m -

128 256 512 1024

Titolo degli anticorpi IgG anti-B. henselae

1792 2048 4096 8590

Figura 9. Distribuzione del titolo di anticorpi IgG anti-B. henselae.
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IL CASO DI SIMONE

La storia di Simone, 13 anni, inizia con una congiuntivite muco-purulenta, inizialmente mo-
nolaterale, seguita da linfoadenopatia bilaterale, pre-auricolare e angolo-mandibolare, do-
lente e dolorabile. Per la persistenza della sintomatologia viene intrapresa terapia antibiotica
locale e generale, con scarsi risultati. Dopo circa due settimane compare febbre elevata
(40°C), associata a multiple lesioni eritemato-infiltrative alla superficie estensoria degli arti
inferiori, calde, arrossate, dolenti e dolorabili. Simone viene ricoverato presso I'Ospedale
della propria citta. Gli esami mostrano un modico aumento della VES (56 mm/h). La terapia
antibiotica praticata (eritromicina, amoxicillina) non determina alcun miglioramento clinico e
lo sfebbramento avviene solo dopo I'inizio del cortisone. Simone viene dimesso senza una
diagnosi precisa ed e proprio questo che induce i familiari a richiedere una consulenza pres-
so la nostra Clinica.

Vediamo Simone in pieno benessere, circa due mesi dopo I'inizio dei primi sintomi.

A un approfondimento anamnestico emerge che il bambino possiede un gattino di 8 mesi
con il quale gioca costantemente, lo bacia e lo porta con sé nel letto quando dorme! Una
semplice determinazione sierologica per Bartonella (IgM pos. IgG 1/4096) non rende neces-

sarie ulteriori indagini diagnostiche.

erano residenti in Toscana e oltre i 2/3
provenivano dalla provincia di Pisa.
Questi dati corrispondono a una inci-
denza abbastanza simile a quella statu-
nitense (la provincia di Pisa ha 380.000
abitanti, ma certamente alcuni casi si so-
no fermati in ospedali di rete).

Il criterio anamnestico di contatto
con gatti giovani rappresenta, se attenta-
mente ricercato, un semplice e specifico
elemento di orientamento diagnostico,
come emerge dalla valutazione della no-
stra casistica in cui tutti i pazienti, tran-
ne uno, riferivano un contatto con gatti-
ni.

Nonostante la linfoadenite regionale
sia la piu classica forma di presentazione
clinica della malattia, solo 1/3 dei nostri
pazienti ha presentato una linfoadenite

all'esordio, mentre due pazienti su tre
hanno esordito con quadri clinici atipici.
Draltra parte la linfoadenopatia, conside-
rata abitualmente un elemento clinico
“obbligatorio” per la diagnosi di MGG,
puo risultare assente anche durante tut-
to il decorso della malattia®, come é avve-
nuto in 5 dei nostri 20 pazienti.

Le manifestazioni cliniche “atipiche”
dell'infezione da B. henselae sono abi-
tualmente considerate rare e rappresen-
tano nelle diverse casistiche dal 5 al 25%
dei quadri clinici descritti*. L'aumento
della prevalenza delle forme “atipiche”
registrato in questi ultimi anni sembra
legato a un migliore riconoscimento del-
la malattia e all'affinamento delle meto-
diche diagnostiche.

La manifestazione “atipica” prevalen-

IL CASO DI MONICA

Monica e una bambina di 11 anni.

Circa un mese prima di giungere alla nostra osservazione viene notata una tumefazione a li-
vello della regione del triangolo dello Scarpa di sinistra, lievemente dolente, con tendenza al
progressivo aumento di volume, in assenza di sintomi generali. Il curante fa eseguire accer-
tamenti ematologici (VES, emocromo, monotest) e un ciclo di terapia antibiotica (cefixime)
senza alcun esito. Dato il progressivo aumento di volume della tumefazione, che assume I'a-
spetto di “pacchetto” linfoghiandolare, viene
effettuato un agoaspirato e I’esame citologico
risulta suggestivo per linfoma di Burkitt (Figu-
ra 10). Monica viene pertanto sottoposta ad
ulteriori accertamenti ematologici e strumen-
tali (Rx torace, ecografia addome, TC torace)
con esito negativo.

La bambina ci viene condotta in consulenza
dopo queste indagini. A un approfondimento
anamnestico emerge un contatto stretto e ri-
petuto con gattini e all’esame obiettivo si nota
una lesione papulo-pustolosa a livello della
cute del terzo inferiore della gamba sinistra,
esito verosimilmente di un pregresso graffio.
La determinazione degli anticorpi anti-Barto-
nella henselae mostra una sieroconversione
IgM con livelli di IgG elevati (1/2500).

Figura 10. Citoaspirato linfonodale
con aspetto simil-linfomatoso in corso
di infezione da B. henselae.
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te nella nostra casistica & stata quella di
una sindrome simil-mononucleosica.
Questa particolare presentazione clinica
della MGG non e segnalata nelle piu re-
centi revisioni della letteratura® | 6 pa-
zienti osservati avevano un’eta compre-
satrai 2 e i 4 anni; tutti presentavano
una febbre persistente, associata o me-
no a faringite eritematosa, rinolalia, ede-
ma delle palpebre superiori e linfoade-
nomegalia bilaterale laterocervicale e
angolo-mandibolare.

L’'esame emocromocitometrico mo-
strava una leucocitosi neutrofila con pia-
strinosi, un costante e marcato aumento
della VES e una ipergammaglobuline-
mia, talora particolarmente importante
(IgG 3800 mg/dl). Tutti i pazienti sono
guariti spontaneamente entro 2-8 setti-
mane. Questi dati confermano I'eteroge-
neita eziologica della sindrome clinica
mononucleosica anche se la neutrofilia
presente in questi casi, piu che di sin-
drome mononucleosica, farebbe sugge-
rire la definizione di pseudo-mononu-
cleosi. Il quadro ematologico periferico
dei nostri pazienti si caratterizzava infat-
ti per la presenza di una spiccata leuco-
citosi neutrofila anziché che per il classi-
co aspetto di attivazione linfocitaria. Di
fronte quindi a ogni linfoadenopatia late-
rocervicale, anche in assenza degli abi-
tuali elementi semeiologici di unilatera-
lita e dolorabilita, sembra opportuno
considerare nella diagnostica differen-
ziale la MGG’ e richiederne la verifica
sierologica.

Un eritema nodoso ha rappresentato
la principale manifestazione clinica in 3
dei 20 pazienti. L'eritema nodoso € una
panniculite granulomatosa reattiva a dif-
ferenti stimoli antigenici (infettivi, far-
macologici, vaccinali). La sua comparsa
in corso di MGG e sporadicamente de-
scritta®. Il suo riscontro in forma isolata
anche in pazienti senza linfoadenopatia
suggerisce di includere la sierologia per
B. henselae nella valutazione diagnostica
di ogni forma di eritema nodoso.

In due pazienti I'infezione da B. hen-
selae ha evocato all'esordio una patolo-
gia neoplastica. Questa evenienza & se-
gnalata nel bambino® e recentemente
anche nell'adulto, soprattutto per quan-
to concerne una patologia simil-neopla-
stica d’organo (carcinoma laringeo, car-
cinoma del pancreas)®®. In particolare
una lesione osteolitica con caratteristi-
che potenziali di malignita (interruzione
della corticale ossea) ha suggerito in un
caso una neoplasia ossea. La biopsia o0s-
sea ha mostrato un quadro di osteite
granulomatosa, inizialmente non posta

Medico e Bambino 7/1999



L'infezione da Bartonella henselae nel bambino: una malattia frequente e proteiforme

IL CASO DI FEDERICO

Federico, 3 anni e 8 mesi, ha presentato nell’arco di 3 settimane tre episodi febbrili (39°C)
accompagnati da anoressia e astenia. In occasione dell’ultimo rialzo febbrile, il bambino ap-
pare sofferente, iporeattivo, lievemente disartrico ed atassico; per questo motivo viene ricove-
rato in Clinica. La notte successiva al ricovero compare una crisi spontaneamente risolutiva,
della durata di 3 minuti, caratterizzata da ipertono generalizzato, scosse cloniche, obnubila-
mento del sensorio. Obiettivamente sono assenti segni di irritazione meningea, i ROT sono
vivaci bilateralmente.

Il laboratorio mostra segni bioumorali di flogosi (VES 1°h 90 mm, GB 12.000/mmc, PLT
521.000/mmc); negative risultano le emocolture, la sierologia per Adenovirus, Citomegalo-
virus, Coxsackie B virus, Epstein-Barr, Herpes symplex e I'intradermoreazione di Mantoux.
L’EEG rileva una soffererenza bioelettrica cerebrale soprattutto in regione precentrale (Figura
11), mentre la RMN risulta negativa.

Durante la degenza Federico alterna momenti di maggiore tranquillita a momenti di estrema
irritabilita con atteggiamento “combattivo”. La sintomatologia migliora spontaneamente nel-
I'arco di dieci giorni anche se, al momento della dimissione, persistono modesta disartria e
andatura atassica.

La conoscenza di casi analoghi riportati in letteratura ci ha indotto a richiedere la sierologia
anti-Bartonella che ha mostrato sieroconversione IgM ed 1gG (1/128) anche in assenza di

una anamnesi positiva per recenti contatti con gatti.
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Figura 11. Tracciato elettroencefalografico in corso di encefalite da B. henselae.

in relazione con l'infezione da Bartonel-
la e diagnosticata solo successivamente
grazie alla rilettura critica della lesione
istopatologica®. Questo caso suggerisce
come, pur nella loro rarita, le lesioni
osteolitiche da Bartonella siano proba-
bilmente sottodiagnosticate. In un’altra
paziente in cui la citologia dell’agoaspi-
rato linfonodale suggeriva un linfoma di
Burkitt, soltanto la positivita della siero-
logia per B. henselae permetteva di evi-
tare ulteriori indagini invasive.

Le segnalazioni di presentazioni si-
mil-neoplastiche della MGG suggerisco-
no, nel bambino, di fronte a un quadro
clinico di possibile neoplasia, di conside-
rare anche I'ipotesi di una infezione da
B. henselae e invitano a verificarla attra-
verso l'accertamento sierologico, con
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I'obiettivo di evitare eventuali ulteriori
indagini invasive.

Due pazienti si sono presentati con il
quadro clinico di una febbre persistente
di natura sconosciuta. In uno dei due &
stata sospettata la possibilita di un mor-
bo di Crohn, per la presenza di un signi-
ficativo ispessimento dell'ultima ansa
ileale all'esplorazione intestinale con ul-
trasuoni. La negativita della immuno-
scintigrafia e un ulteriore approfondi-
mento anamnestico hanno suggerito I'e-
secuzione di una sierologia per B. hense-
lae che ha permesso un corretto inqua-
dramento diagnostico. L'osservazione di
una presentazione simil-malattia di
Crohn dell'infezione da B. henselae invi-
ta a considerare l'infezione da Bartonel-
la oltre a quella da Yersinia nella dia-

gnosi differenziale di una enterite regio-
nale. Inoltre il transitorio ispessimento
dell'ultima ansa del tenue, documentato
nel nostro paziente, suggerisce che una
primitiva localizzazione intestinale pos-
sa rappresentare la porta di ingresso di
una diffusione per via portale dell’infe-
zione. Questo stesso paziente ha suc-
cessivamente sviluppato una diffusione
epatosplenica dell'infezione. La granulo-
matosi epatosplenica rappresenta una
complicanza riconosciuta delle forme si-
stemiche dell'infezione da B. henselae, e
la presenza di lesioni ipoecogene isolate
o multiple a livello del fegato e della mil-
za ne suggerisce la diagnosi*.

L’infezione da B. henselae & stata re-
centemente riconosciuta come impor-
tante causa di febbre di origine scono-
sciuta anche in assenza di localizzazioni
epatospleniche®. La presenza, nella no-
stra esperienza, di due casi di febbre
protratta con le caratteristiche della feb-
bre di natura sconosciuta invita ulterior-
mente all’'uso della sierologia per B.
henselae in ogni paziente con febbre
protratta senza causa apparente.

Un paziente ha infine presentato una
encefalopatia acuta. L'encefalite acuta,
eventualmente con convulsioni suben-
tranti, & una rara, anche se ben ricono-
sciuta, manifestazione clinica dell’infe-
zione da B. henselae. La sua evoluzione
e abitualmente benigna. Recentemente,
in un bambino di 11 anni con encefalite
e alto titolo anticorpale sia contro B.
henselae che contro B. quintana (I'agen-
te eziologico delle febbre delle trincee)
e stato dimostrato, tramite amplificazio-
ne genomica, che era la B. quintana
piuttosto che quella henselae (indistin-
guibili con certezza sulla sola base sie-
rologica) la responsabile della malattia™.

La sierologia per Bartonella dovreb-
be quindi far ormai parte del bilancio
diagnostico di ogni interessamento acu-
to e inspiegato del sistema nervoso cen-
trale in eta pediatrica. Questo sempre
nell’ottica di un risparmio di accerta-
menti diagnostici invasivi e costosi e di
una ragionevole e precoce rassicurazio-
ne della famiglia, vista la sua prognosi
abitualmente favorevole.

Gli esami di laboratorio indicano
soltanto una risposta flogistica
aspecifica, non obbligatoria, even-
tualmente associata a neutrofilia e
piastrinosi.

| comuni esami di laboratorio sono di
scarsa rilevanza diagnostica nella infe-
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zione da B. henselae se si eccettua il fre-
quente riscontro, specie nelle forme dis-
seminate o con localizzazione profonda,
0 sistemica (pseudo-mononucleosi) di
una sindrome infiammatoria bioumora-
le, talora di grado marcato, e di una leu-
cocitosi neutrofila.

A causa delle difficolta tecniche di
identificazione colturale del germe, la ri-
cerca di anticorpi anti-Bartonella rappre-
senta una indagine diagnostica sempli-
ce, sensibile e specifica. Un singolo tito-
lo, in immunofluorescenza indiretta, di
anticorpi di classe IgG eguale o superio-
re a 1:64 ¢ indicativo di infezione. Per ti-
toli inferiori & necessario dimostrare un
aumento di almeno quattro diluizioni
del titolo in un successivo prelievo, op-
pure la presenza di IgM specifiche all’e-
sordio. Tutti i nostri pazienti avevano al-
la diagnosi un titolo IgG eguale o supe-
riore a 1:128. Il titolo anticorpale 1gG
pud nel tempo rimanere stabile, dimi-
nuire o aumentare ulteriormente®. Nella
nostra esperienza il riscontro di IgM
specifiche & frequente e pud rappresen-
tare un immediato argomento di confer-
ma diagnostica.

La disponibilita di materiale bioptico
fissato in formalina pud consentire la vi-
sualizzazione diretta del germe con me-
todiche di impregnazione argentica per-
mettendo anche diagnosi retrospettive,
come nel caso della nostra paziente con
osteomielite granulomatosa™.

Per il loro elevato costo le metodiche
di amplificazione molecolare sono scar-
samente diffuse, anche se permettono
una identificazione precisa dell’agente
eziologico®.

L’effetto degli antibiotici non é stato
clinicamente riconoscibile se non,
forse, in un caso (azitromicina).

E infine difficile trarre orientamenti
significativi da una indagine retrospetti-

va per quanto concerne il trattamento
farmacologico di questa infezione. Va
tuttavia segnalato che in oltre la meta
dei casi il paziente € guarito senza ne-
cessita di un trattamento antibiotico.
Nei casi in cui questo ¢ stato effettuato,
non si € avuta lI'impressione clinica di
una sua efficacia, se si eccettua il pa-
ziente in cui e stata utilizzata I'azitromi-
cina. La nostra esperienza concorda
quindi con le raccomandazioni di un
trattamento conservativo delle forme di
moderata severita, riservando l'antibioti-
coterapia alle forme di maggiore seve-
rita®.

In conclusione, l'infezione da B. hen-
selae & frequente in Toscana e molto ve-
rosimilmente sottodiagnosticata in rap-
porto alla elevata incidenza di presenta-
zioni atipiche della malattia. La scarsa
diffusione del test sierologico & un ulte-
riore motivo di sottostima del fenome-
no. L’anamnesi mirata e I'uso ragione-
volmente esteso della sierologia permet-
tono una diagnosi rapida e accurata con-
sentendo di rassicurare la famiglia e li-
mitare indagini invasive e costose. Per
una migliore conoscenza della epide-
miologia di questa infezione in Italia so-
no auspicabili studi di prevalenza siero-
logica nella popolazione pediatrica e una
maggiore sensibilizzazione dei pediatri
sull’'uso della diagnosi sierologica.
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