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Resumen

La enfermedad de Chagas, o tripanosomiasis americana, es
una patologia endémica en amplias regiones de América,
desde el sur de Estados Unidos hasta el sur de Argentinay
Chile.

En la actualidad, el peligro de contraer la enfermedad no
s6lo esta en Latinoamérica. Debido a los movimientos migrato-
rios de la poblacion de dichas regiones, la infeccion esta lle-
gando a ser un problema mundial.

Es necesario actualizar los conocimientos sobre esta enfer-
medad emergente, que ya es una realidad en nuestro medio,
mediante una revision bibliogréfica.

Las mujeres embarazadas infectadas pueden transmitir la
enfermedad por via vertical o transplacentaria a su hijo; esta
dltima es la via que nos interesa, por dar lugar al Chagas con-
génito. En dreas endémicas la prevalencia de transmision por
via transplacentaria oscila entre el 2 y el 12%.

Es importante solicitar las pruebas seroldgicas a las mujeres
embarazadas provenientes de dreas endémicas y, en caso de
ser positivas, realizar el diagndstico precoz de sus hijos y el
posterior tratamiento durante el primer afio de vida.
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Abstract

Title: Vertically-transmitted Chagas: a reality in Spain

Chagas disease, or American trypanosomiasis, is endemic to
large regions of America, from the southern United States to
the south of Argentina and Chile.

Currently, the risk of being infected with the disease does
not exist only in Latin America. This infection is beginning to be
a serious problem all over the world because of immigration
from the endemic regions.

It is necessary to update our knowledge concerning this
emergent disease, which is already a reality in our patient po-
pulation, by means of a literature review.

Infected pregnant women can transmit the disease to the
fetus either vertically or via the placenta. We are interested in
transplacental transmission because this is the form that leads
to congenital Chagas. In endemic areas, the prevalence of
transmission by this route ranges between 2% and 12%.

It is very important to request serologic tests for pregnant
women from endemic areas. Should the results be positive,
their children should have early diagnostic testing, followed by
treatment throughout their first year of life.
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Introduccion

La enfermedad de Chagas es una antropozoonosis producida por
el protozoario flagelado Trypanosoma cruzi, caracteristica del
continente americano, en especial de Latinoamérica, en donde
se encuentra largamente diseminada'?. Segin datos de la Orga-
nizacién Mundial de la Salud/Organizacién Panamericana de la
Salud (OMS/OPS), afecta a cerca de 12 millones de personas e
implica un riesgo para 80 millones de individuos en 18 paises®.

Fue descubierta en 1909 por el médico brasilefio Carlos Cha-
gas, quien tuvo el mérito —(nico en medicina— de descubrir la
enfermedad, el agente causal y el vector. En 1911, Chagas
menciona la transmisién congénita en humanos. Observé dos
recién nacidos con crisis convulsivas que fallecieron alos 6y 8
dias de vida, respectivamente, y cuyas autopsias revelaron la
presencia del parasito*®. En 1949, el venezolano L. Dao sefiala
definitivamente esta forma de transmision en humanos, descri-

biendo el hallazgo de T cruzi en sangre en un recién nacido de
2 dias de vida®. Los primeros casos en Argentina fueron descri-
tos por Jorg’ y Romafia®, en 1959. En Chile, Howard? publica
los primeros casos, mientras que en Brasil, Bittencourt'? y Re-
zende'" lo hacen en 1959. En Bolivia, en 1973, Chapuis et al."?
describieron tres casos de lactantes de corta edad (21, 30 y 40
dias), ademéas de uno de 23 dias con cardiopatia congénita cha-
gasica y un caso de megacolon chagéasico congénito. La prime-
ra comunicacion de un nifio con Chagas congénito en México
se produjo en 1998'3. Estas descripciones se basaban en pa-
cientes que presentaban importantes manifestaciones clinicas,
lo que permitié presumir que la enfermedad de Chagas congé-
nita producia una importante morbilidad. A partir de diferentes
estudios realizados se definen también los factores de riesgo y
se indica que los casos méas frecuentes de transmision mater-
noinfantil ocurren de manera mas o menos silente y oligosinto-
matica®.
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En las zonas endémicas la prevalencia de esta forma de
transmision varia segun el area geografica y su situacion epi-
demiolégica, asi como en funcién de las diferencias genéticas,
inmunoldgicas y nutricionales de la madre. Esta prevalencia
oscila muy ampliamente entre las gestantes, desde el 2 al
52% en algunos centros urbanos y del 23 al 81% en algunas
areas rurales'. A pesar de tan altas tasas de prevalencia ma-
terna, s6lo una pequena proporcion de los recién nacidos vivos
de madre infectada contraen la infeccién, y aqui también se
observé una gran variabilidad: desde madres seropositivas en
Brasil (un 10,5% en los nifios que pesaron menos de 2 kg y
mortinatos)', del 2-21% en Bolivia'® y del 2-12% en los deméas
paises’.

Recientes datos sobre la prevalencia de la enfermedad de
Chagas en la poblacion latinoamericana en paises no endémi-
cos mostraron que el 2% de la poblacién inmigrante en Ber-
Iin", el 6% en Belice' y el 0,4% en Houston'® estaban infec-
tados. En Espafia se estan llevando a cabo estudios de
prevalencia de la enfermedad en gestantes (en la Comunidad
Valenciana es del 6,18%%%2 y en Barcelona del 2,5%%) y ade-
mas se han descrito dos casos de transmision congénita®®.
Esto sugiere la necesidad de realizar el estudio de los recién
nacidos de madres infectadas en la poblacion latinoamericana,
también en zonas no endémicas.

Objetivos

1. Actualizar, mediante una revision bibliogréfica, los conoci-
mientos sobre esta patologia emergente en nuestro medio.

2. Concienciar a nuestra clase médica sobre la importancia
de tomar las medidas adecuadas ante esta enfermedad:

e Realizar estudios de su prevalencia en la creciente poblacién
inmigrante proveniente de zonas endémicas, en especial de
la poblacién femenina en edad fértil.

e Fvaluar el riesgo de transmision vertical de la madre infecta-
da a sus hijos.

e Considerar que, en caso de resultar positivo, debe realizarse
un tratamiento.

Material y métodos

Se realiz6 una revision bibliografica en Medline, Indice Médico
y buscadores de Internet como Google de los articulos publi-
cados sobre esta infeccion en areas endémicas —Medicina
(Argentina), Memorias del Instituto Oswaldo Cruz (Brasil), Re-
vista del Instituto de Medicina Tropical Sao Paulo (Brasil),
Research PAHO Scientific Publicationy libros de resimenes de
congresos realizados en nuestro pafs, entre otros—, teniendo
en cuenta la transmision vertical, que es la que méas nos inte-
resa debido a que el porcentaje de inmigrantes latinoamerica-
nas (area endémica de la enfermedad), de sexo femenino y en
edad fértil es cada vez mayor, lo que conlleva la aparicién de

demandas y necesidades especificas en la prestacién sanita-
ria, especialmente en el drea perinatal, ello unido a la elevada
tasa de natalidad que suele apreciarse en este colectivo.

A partir de la informacién obtenida, se clasificaron los temas
que creemos son mdas importantes para complementar la poca
experiencia en la clinica, el diagnéstico y el tratamiento de una
parasitosis emergente que demanda cada vez mas asistencia
en nuestros centros sanitarios.

Resultados

Presentamos los datos epidemiolégicos, clinicos, diagnésticos
y terapéuticos de los nifios nacidos de madre con enfermedad
de Chagas, extraidos de numerosas publicaciones, de los regis-
tros oficiales de diferentes paises y de la OMS/OPS.

Se comentan los criterios diagnésticos y de tratamiento ac-
tualmente aceptados para la atencion de pacientes pediatri-
cos. Empezamos describiendo la sintomatologfa méas frecuente
en nifios infectados por este parasito, hijos de madres con se-
rologia positiva.

Clinica en el recién nacido

Los recién nacidos (RN) vivos con infeccién intrauterina presen-
tan distinto grado de morbilidad. Las manifestaciones clinicas
varfan ampliamente, desde nifios prematuros con importante
sintomatologfa y elevada mortalidad, hasta neonatos a término
y asintomaticos. Estas diferencias surgen de estudios realiza-
dos en distintas zonas geograficas en areas endémicas y no
endémicas, en las que podrfan estar involucradas las cepas del
pardsito, el estado nutricional e inmunolégico de la madre y
muchas otras situaciones aln desconocidas?.

Estos RN pueden presentar prematuridad, retraso del creci-
miento intrauterino y sintomatologia precoz (antes de 30 dias)
o tardia, que puede ser muy variable (Gnica o asociada).

Suele causar hepatomegalia y/o esplenomegalia, asociada
0 no a ictericia (hiperbilirrubinemia).

La presencia de edema local o generalizado, con o sin Godet,
suele ser habitual, al igual que la hipotonfa muscular y el retra-
so pondostatural.

Entre las alteraciones hematoldgicas destacan las siguien-
tes: anemia, hipocromia microcitica, leucocitosis y plaquetope-
nia con hemorragias cutaneas'®.

Son también frecuentes las alteraciones gastrointestinales
producto de una intensa destruccion neural (megacolon, me-
gaesofago)?.

En los casos de enfermedad grave la afectacion cardiaca se
manifiesta con taquicardia persistente, aplanamiento de la on-
da Ty alargamiento de los tiempos de conduccion, e insuficien-
cia cardiaca?’.

Las principales alteraciones del sistema nervioso central
(SNC) son: temblar, irritabilidad, depresion, encefalitis y, a me-
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nudo, crisis convulsivas. Mufioz et al.?8, en Chile, describen
nueve casos de nifios sintomaticos con una significativa afec-
tacion del SNC. En cinco de ellos se hallaron alteraciones cito-
quimicas del liquido cefalorraquideo: aumento de proteinas y
células mononucleares. El examen ocular reveld alteraciones
en cuatro nifios, que se normalizaron a los 2 meses?.

Se han descrito calcificaciones cerebrales en nifios con sig-
nos de lesion intrauterina temprana con microcefalia.

En la gran mayoria de los nifios con enfermedad de Chagas
congénita, el electrocardiograma (ECG)y la radiografia de térax
no presentan alteraciones®'.

Zaidenberg®, en su experiencia de 18 afios en la provincia
de Salta (Argentina) con 102 nifios, mostré que el 33,3% de
ellos estaban asintomaticos, el 28,4% nacieron de parto pre-
maturo, el 58,8% presentaban hepatomegalia, el 42,1% esple-
nomegalia, el 40,2% ictericia, el 39,2% anemia, el 4,9%
hydrops fetalis y el 3,9% meningoencefalitis.

En el servicio de parasitologia y enfermedad de Chagas del
Hospital de Nifios «Ricardo Gutiérrez» de Buenos Aires, Freili]
et al.3 asistieron a ocho pacientes nacidos de madres con una
enfermedad de Chagas crénica y positividad para el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH). En cinco de ellos se compro-
bé la presencia de ambos agentes infecciosos. Tres tuvieron
graves manifestaciones clinicas y dos fueron asintométicos.
Desde el punto de vista parasitolégico, una caracteristica ob-
servada fue el alto nimero de protozoarios presentes en el
microhematocrito en el momento del diagndstico. Es mas, en
un nifio la sospecha de la infeccion por el VIH surgié por la gran
parasitemia que presentaba. Otro dato relevante fue que los
tres tenfan severas manifestaciones del SNC.

Diagnostico

A toda mujer embarazada en zonas endémicas, y actualmente
en las no endémicas (por el creciente flujo migratorio), se le
deben realizar las pruebas serolégicas para determinar los an-
ticuerpos frente a T cruzimediante dos técnicas, generalmente
hemaglutinacion indirecta, inmunoprecipitacion o ELISA (enzy-
me linked immunosorbent assay) y/o inmunofluorescencia in-
directa®*®.

En caso de dar positivas, deben hacerse los anélisis a sus hijos
recién nacidos, siguiendo el protocolo disefiado para estos casos
(figura 1). Se realiza el examen parasitolégico (Strout y/o micro-
hematocrito) para la concentracion de tripomastigotes, la de-
terminacion de sangre periférica para la deteccién de inmuno-
globulina M (IgM) vy la prueba de reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR) para la estimacion del ADN del parésito®.

La basqueda de anticuerpos especificos no es Util para el
diagnostico en los primeros meses de vida. El estudio seroldgi-
co habitual detecta anticuerpos de clase IgG, lo que no nos
permite distinguir si son producidos por el nifio o son de la
madre transmitidos a través de la placenta. La deteccion de

Microhematocrito y la PCR

Recién nacido
Investigar

parasitemia -l
Negativo Positivo |-

| Seguimiento secuencial |

Perfil de
laboratorio,
ECG, Rx torax

Tratamiento

6 meses Reactivo L
No reactivo
12 meses Reactivo

No reactivo

Figura 1. Seguimiento posnatal. Pauta que debe seguirse ante
el nacimiento de un nifio hijo de madre con serologia positiva
para la enfermedad de Chagas

la fraccion IgM especifica (elaborada por el feto en respuesta
a la infeccién) permitirfa un diagnéstico precoz, pero tiene una
baja sensibilidad3?.

En caso de obtener resultados negativos en todas las prue-
bas, a los 6-7 meses se realiza en estos nifios una serologfa
para detectar los anticuerpos IgG. Si son negativos, se vuelve
a realizar el andlisis al afo de edad.

Si el resultado es positivo, se realizan las pruebas pertinen-
tes (perfil de laboratorio, ECG, radiografia de tdrax, etc.) y se
instaura el tratamiento; en caso contrario, se da a estos nifios
el alta hospitalaria.

Tratamiento

Se debe iniciar el tratamiento de inmediato si alguna de las
pruebas es positiva. Los medicamentos de que se dispone son
parasiticidas, por lo que deben utilizarse en la fase aguda, que
es cuando el parasito esta circulando. Los medicamentos dis-
ponibles son los siguientes:

e Nifurtimox: 10-15 mg/kg/dfa, 3 veces al dia, durante 60-90 dias
(sin embargo, este medicamento ha dejado de producirse por
razones economicas)C.

e Benznidazol: 5-10 mg/kg/dfa, 2 veces al dia, durante 30-60
dias*".

Con ambos farmacos se presentan reacciones adversas en el
4-30% de los casos, como las siguientes:

e Digestivas: epigastralgias, célicos, nduseas, vémitos.

e Hematoldgicas: leucopenia, trombocitopenia, pdrpura.
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e Cutaneas: dermatitis atépica leve o severa (en el 30% de los
€asos).

e Neuroldgicas: irritabilidad, insomnio, cefalea, anorexia®.

Una vez iniciado el tratamiento, éste debe controlarse clini-
camente de forma semanal y hay que realizar exdmenes de
laboratorio (hemograma, uremia, transaminasas, uroanalisis)
al inicio, a la mitad y al final del tratamiento®.

Conclusiones

En Espafia es conveniente solicitar una serologia para determi-
nar 7. cruzi en la revision del primer trimestre del embarazo a
todas las mujeres gestantes procedentes de zonas endémicas
(cuyo nlimero es cada vez mayor debido a las migraciones) v,
en caso de resultar positiva, realizar un examen parasitolégico
y la prueba de PCR a sus hijos recién nacidos, sobre todo tras
el parto y/o durante el primer mes. Si los resultados son nega-
tivos, se realizaran pruebas seroldgicas entre los 6 y los 7 me-
ses. Si los resultados son negativos, se realizaran de nuevo al
afo de edad, y si siguen siendo negativos, se daré el alta al pa-
ciente. En caso contrario, se iniciara el tratamiento.

El equipo perinatal debe concienciarse de la importancia del
diagnéstico precoz para detectar la enfermedad congénita en
los hijos de madres seropositivas para esta patologia y, en ca-
so necesario, realizar tratamiento en el recién nacido, cuya
eficacia es del 100%, en la fase aguda. Esta es la Unica fase
en que se puede llevar a cabo el tratamiento. Si no se trata al
paciente, éste pasa a la fase indeterminada de la enfermedad
(asintomatica) y, en el 30% de los casos, a la fase crénica sin-
tomatica.

Comentario

Cerca ya de cumplirse los 100 afios del descubrimiento de la
enfermedad, la OMS/OPS vy los gobiernos latinoamericanos
intentan desde hace tiempo controlar la transmision transfu-
sional mediante la realizacién de las pruebas a donantes, la
transmision vertical mediante el cribado a las embarazadasy a
sus recién nacidos (en caso de obtenerse resultados positivos)
y, lo méds importante, la erradicacion domiciliaria del vector de
la enfermedad que, gracias a la valiosa ayuda de los plaguici-
das biorracionales, ha disminuido bastante.

En Espafia, en la Comunidad Valenciana, la quimica Pilar
Mateo ha creado la pintura Inesflay, que tiene un alto poder
frente a los artrépodos (insectos, acaros, garrapatas, etc.) y ha
mostrado su eficacia en la erradicacion del vector, asi como
una ausencia de toxicidad para los seres humanos*#, por lo
que se convierte en la esperanza para lograr la erradicacion del
vector, interrumpir la transmisién y proteger a las futuras gene-
raciones de la que, segdn la OMS/OPS, es la enfermedad pa-
rasitaria mas seria de América. Il
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