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La infeccién por Trypanosoma cruzi o enfermedad de Cha-
gas es una enfermedad crénica endémica desde el sur de
Estados Unidos hasta Chile y Argentina. Se transmite por
la picadura de la vinchuca, via transfusional o por trasplante
de 6rganos y de madre a hijo en cualquiera de sus embara-
zos. La infeccién congénita podria pasar inadvertida pues
la embarazada con infeccién por 7. cruzi frecuentemente
desconoce su infeccion y estd asintomadtica.

Epidemiologia

La enfermedad de Chagas es una infeccién parasitaria cronica
muy compleja y con una elevada morbimortalidad. A pesar de
las diferentes iniciativas promovidas por la Organizacién Pa-
namericana de la Salud en los ultimos afios todavia constituye
una amenaza permanente para casi la cuarta parte de toda la
poblacién de Ameérica Latina, pues se estima que 28 millones
de personas se encuentran en riesgo de adquirir la infeccién’.
Se ha estimado, ademds, que en el afio 2006 la enfermedad
era endémica en 21 paises, el nimero de personas infectadas
era de 8 millones, y se producian 41.200 nuevos casos anua-

Puntos clave

Con el aumento de la poblacién inmigrante
proveniente de paises latinoamericanos se ha
empezado a atender a adultos y nifios con enfermedad

de Chagas en nuestro medio.

La tasa de seroprevalencia en gestantes de zona

endémica en estudios realizados en Espaia se sittia
entre el 1 y el 2%, pero puede alcanzar hasta el 16% en
madres de origen boliviano.

les y 12.500 muertes. En cuanto a la infeccién congénita,
se estima que en las Américas, habria cerca de 2 millones
de mujeres en edad reproductiva infectadas por 7 cruzi, de
las que entre el 4 y el 8% transmitirian la infeccién al feto
por via transplancentaria y, consecuentemente, nacerian
anualmente unos 15.000 nifios con enfermedad de Chagas
congénita’.

Debido al aumento de la inmigracién desde América al
resto del mundo, la enfermedad de Chagas ha pasado de ser
una endemia en América Latina a convertirse en una enfer-
medad global, ya que se describen casos en un gran nimero
de paises por todo el mundo®. Espafia se ha convertido en
los ultimos afios en un destino muy frecuente para los in-
migrantes latinoamericanos. Los paises que aportan mayor
ntmero de inmigrantes son: Ecuador (415.328), Colombia
(260.989), Bolivia (196.656) y Argentina (186.032), todos
ellos con enfermedad de Chagas endémica.

La tasa de seroprevalencia en gestantes de zonas endémi-
cas en estudios realizados en Espafia se sitia entre el 1 y el
2%, que puede alcanzar hasta el 16% en madres de origen
boliviano®. El riesgo de transmisién vertical varfa segun la
cepa de 7. cruzi, la parasitemia de la madre, lesiones en la

Se deberia realizar el cribado de la enfermedad de
Chagas a todas las embarazadas procedentes de
zonas endémicas y que viven en nuestro medio.

En Espafna ya se han publicado los primeros casos de
infeccion congénita de la enfermedad de Chagas.

O La tasa de curacién de la enfermedad de Chagas en
el neonato tratado esta cercana al 100%, mientras
que no tratarla conlleva la cronificacién y la posibilidad de
desarrollar enfermedad cardiaca o gastrointestinal, ademas
del mantenimiento de portadores reservorios del parasito.
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placenta y la region geogrifica, pero se ha estimado que estd
en un promedio del 5%. En Espafia ya se han publicado los
primeros casos de infeccién congénita: el primero de una
madre boliviana® y el segundo de una madre argentina’.

Indicacion del cribado
en el embarazo

Actualmente, se deberia realizar el cribado de la enfermedad
de Chagas en las embarazadas procedentes de zonas endémicas
que viven en nuestro entorno. Este cribado se justifica porque*

— El riesgo de transmisién del pardsito de la madre al hijo
persiste, independientemente de que viva en zona endémica
o no endémica.

— La tasa de prevalencia de enfermedad de Chagas en em-
barazadas es elevada en paises como Bolivia, Argentina y
Paraguay.

— La deteccién de anticuerpos anti-7. cruzi es sencilla y
puede realizarse en el embarazo o el parto.

— Las tasas de curacién en neonatos con el tratamiento es-
pecifico alcanzan casi el 100%.

— No tratar conlleva la cronificacién de la infeccién, el
mantenimiento de portadores reservorios y la posibilidad de
desarrollar la enfermedad en 30-40 afios en un tercio de los
casos; el corazén y el tracto gastrointestinal son los érganos
mis afectados.

Técnicas de diagnostico

Para la correcta eleccién de una herramienta diagndstica es
importante tener en cuenta la fase de la enfermedad, es de-
cir, si se sospecha un caso agudo o crénico. Asi, el neonato
estd en fase aguda y la madre en fase crénica.

La fase aguda se caracteriza por una parasitemia patente, ge-
neralmente en los primeros 2 meses tras la infeccién, por lo
que el diagnéstico de la infeccién por 1. cruzi se basa en la
busqueda de parisitos. Transcurrido este periodo, la parasi-
temia disminuye por debajo de los limites de deteccién, por
lo que el diagndstico se realiza mediante la determinacién
de anticuerpos anti-7. cruzi®.

En edad temprana, se debe demostrar la presencia de los
tripomastigotes en sangre de cordén o sangre periférica’; la
prueba de eleccién es la técnica del microhematocrito o del
tubo capilar heparinizado®. Esta prueba consiste en identificar
el movimiento caracteristico de los parisitos en la interfase
entre el paquete de hematies y el plasma de 4 a 6 capilares
(50-80 pl de sangre). La variante mds recomendada es la des-
crita por Torrico et al'® (www.chagascongenito.org) que evita
el riesgo que conlleva la rotura del capilar'. La sensibilidad de
este procedimiento es préxima al 100%, y su limite de detec-
cién son 40 parésitos/ml de sangre! (fig. 1).

El examen en fresco y la observacién de preparaciones tefii-
das suelen ser utiles cuando las parasitemias son mayores de
2.000 parssitos/ml de sangre'? (fig. 2). La muestra se debe
procesar en las 4-8 h posteriores a su obtencién.

En paises endémicos el diagnéstico molecular es muy discu-
tido por su baja sensibilidad en la etapa crénica. Sin embar-
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go, en la etapa aguda su sensibilidad también puede alcanzar
el 100%'*". En Espafa, la técnica de la reaccién en cadena
de la polimerasa (PCR) es una herramienta sistemética para
el diagnéstico de numerosas infecciones. La mayoria de los
protocolos para la deteccién de ADN de 7. cruzi tienen una
sensibilidad analitica de una centésima a un milésima parte
de un parésito y un nivel de deteccién de 1 parasito/ml de
sangre. Parasitemias menores sélo son detectables cuando se
analizan volimenes mayores de 5 ml de sangre’**. Las pa-
rasitemias en la infeccién congénita estin entre 6 y 55.000
pardsitos/ml™.

Para confirmar la infeccién mediante la deteccién de anti-
cuerpos IgG anti-T. cruzi se deben realizar al menos 2 prue-
bas seroldgicas de principios y antigenos diferentes®. En caso
de discrepancias se debe recurrir a una tercera técnica. En
Espafia, existen numerosos ensayos comerciales convencio-
nales que utilizan antigenos totales (ELISA e IFI). También
se dispone de ensayos no convencionales, a excepcion de los
test de ELISA, en su mayoria son pruebas ripidas basadas en
inmunocromatografia y aglutinacién (tabla 1). Pricticamente,
todos los ensayos de ELISA destacan por una sensibilidad
> 97%, y son recomendados como técnicas de eleccién para
realizar el cribado''. Menos estudiadas estin las técnicas
ripidas, aunque su utilidad es indiscutible por la sencillez de
su ejecucion y la rapidez (10 min)'®. La sensibilidad de estas
pruebas es variable y continda en evaluacién.
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Figura 1. Variantes de las formas de visualizacion de la
técnica del tubo capilar o microbematocrito. Adaptado de
Freilij et al”! (A), Torrico et al’® (B) y Schneider et al,

comunicacion personal (C).
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Figura 2. Tripomastigotes sanguineos teriidos con Giemsa.

Kinetoplasto (K), niicleo (N).

Un problema importante de los ensayos serolégicos es la
reactividad cruzada con otras enfermedades como la leish-
maniasis. Los ensayos no convencionales suelen presentar
un menor numero de reacciones inespecificas, pero no lo
descartan al 100%.

Como en la etapa crénica las parasitemias son menores de
10 pardsitos/ml', la deteccién de ADN del pardsito me-
diante PCR es una prueba complementaria al diagndstico
serolégico, es definitoria sélo si es positiva. No obstante,
como durante el embarazo la parasitemia suele aumentar,
aporta informacién basal 1til en la valoracién de la madre.

Esquema diagnostico a seguir
ante todo hijo de madre con
enfermedad de Chagas

Se basa en la historia de exposicién (estancia en zona endé-
mica, hijos de madre con infeccién por Chagas), la clinica (en
la mayoria de los casos ausente) y las pruebas de laboratorio.

Datos clinicos y exploratorios indicativos de enfermedad
en el nifio

Mis del 75% de los nifios estardn asintomdticos. Ademds, no
parece que produzca anomalias en el desarrollo fetal, si bien

Tabla 1. Prucbas comerciales disponibles en Esparia
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pueden producirse abortos o muerte fetal. En ocasiones, el
recién nacido puede presentar formas graves, sobre todo si
coexiste con infeccién por el virus de la inmunodeficiencia
humana. La aparicién de algin signo clinico se ha observado
hasta en el 47% de los casos en series bolivianas, si bien son
inespecificos y comunes a los del grupo TORCH (toxoplasma,
rubéola, citomegalovirus y herpes). Los signos graves se obser-
varon en el 27% de los casos, con una mortalidad del 10% en
las primeras 48 h'’. Este hecho parece relacionarse con mayor
carga parasitaria y una respuesta inmunitaria inadecuada®'.
Signos clinicos més frecuentes:

— Recién nacido pretérmino o de bajo peso.

— Hepatoesplenomegalia, ictericia, fiebre y edemas.

— Alteraciones hematoldgicas: anemia microcitica e hipocro-
ma, leucocitosis/leucopenia, neutropenia, trombocitopenia.
— Alteraciones pulmonares: neumonitis, insuficiencia respi-
ratoria.

— Taquicardia persistente, aumento de los tiempos de con-
duccién, insuficiencia cardiaca.

— Forma meningoencefalitica: convulsiones, rigidez, vémitos.
— Alteraciones neuroldgicas: irritabilidad, temblor, crisis
convulsivas, encefalitis, meningitis, calcificaciones cerebrales,
microcefalia.

— Coriorretinitis.

— Hidrocele, etc.

Evaluacién microbiolégica

A la embarazada o la parturienta se les realizara el cribado
mediante una técnica serolégica, que en caso de ser positiva
se confirmard con otra de principio diferente. Es conveniente
realizar una PCR para evaluar su parasitemia y, posterior-
mente, valorar su tratamiento para prevenir el riesgo de trans-
misién en un subsiguiente embarazo.

A todo hijo de madre con serologfa positiva se le solicitard en
las primeras 48 h de vida microhematocrito y PCR en sangre
periférica. Si ambas pruebas son positivas, se ha producido la

Tipo de prueba Nombre de la prueba

Casa comercial

Tipo de antigeno

ORTHO® T. cruzi ELISA Test System

CERTESTChagas ELISA Test
Convenciona ELISAcruzi (enfermedad de Chagas)

Kit Trypanosomiasis IFl

Inmunofldor Chagas IFI

BioELISA Chagas Biokit

ID-PaGIA Chagas antibody test
Stick Chagas (ICT)
On Site Chagas Ab Combo Rapid Test

No convencional

Ortho-Clinical Diagnostics, Johnson Totales

& Johnson

Bioschile (Abbott Diagnostic)
bioMérieux S.A.

Tryniti-Mardx (Inverness Medical)
Biocientifica S.A. (Inverness Medical)

|zaza

DIAMED
OPERON S.A. (Teclaim)

CTK Biotech Inc. (Inverness Medical,
BLK diagnostics)

Total (Tulahuen, Mn)
Total (Y)

Total

Total

TcD, TcE, Pep2,
Telo1.2

Ag2, TcE, TeD
TcD, TcE, Pep2, SAPA

Recombinante
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infeccion congénita y debe instaurarse el tratamiento especifico
(a veces si la transicién se ha producido en el parto, puede ser
dificil la deteccién en el primer microhematocrito realizado
en las primeras 48 horas de vida). Si son negativas, se repeti-
ran las 2 pruebas al mes de vida. Si son positivas, se tratard al
nifio. Si son negativas, se realizard la deteccién de anticuerpos
IgG especificos a partir de los 8 meses de edad, ya que para
entonces los anticuerpos maternos se habrin negativizado. Se
han descrito algunos casos en los que la negativizacién de los
anticuerpos no ocurre por encima de los 12 meses, por lo que
es importante valorar el titulo de anticuerpos® (fig. 3).

Hay que tener presente que:

— Los anticuerpos IgG tienen valor si persisten después de
los 8 meses de vida.

— La IgM yla IgA no son utiles para el diagndstico™.

— Se considerard que todo nifio hijo de madre con enferme-
dad de Chagas esta infectado si el examen parasitolégico es
positivo para 7. cruzi o se detectan anticuerpos anti-1. cruzi
después de los 8-9 meses de edad, con independencia de que
esté 0 no sintomdtico? (es importante valorar titulos como ya
se dicho por la persistencia de éstos mas tiempo en ocasiones).
Las pruebas complementarias que deben realizase en caso de
que se confirme la transmisién de la infeccién son:

— Radiografia de térax, electrocardiograma y
ecocardiografia.

— Ecografia cerebral.

— Fondo de ojo.

Figura 3. Esquema diagndstico
a seguir en el hijo de madre con
enfermedad de Chagas. PCR:

reaccion en cadena de la polimerasa.

Negativo

Seguimiento en consulta

1 mes Microhematocrito
PCR-Chagas

Si son negativos: repetir a 6-8 meses

Serologia
PCR-Chagas

Sin infecciéon ) Negativo

— Potenciales evocados.

— Radiografia y ecografia abdominal.

No estd contraindicada la lactancia materna salvo si hay
grietas importantes con sangrado activo.

Tratamiento de la infeccion
de Chagas congénita

En la actualidad hay 2 tratamientos efectivos, el benznidazol
(Rochagan® o Radanil®, Roche, comprimidos de 100 mg y
disponible como medicamento extranjero) y el nifurtimox
(Lampit®, Bayer, comprimidos de 120 mg)**%.

El tratamiento en la fase aguda alcanza tasas de curacién muy
elevadas, no asi en la fase crénica. Asi, en menores de 3 afios
alcanza casi el 100%%, entre 6 y 12 afios baja al 62-56%* y
en el adulto sélo alcanza el 8-25%%. Ademds, a mayor edad,
peor tolerancia, que es muy buena en el periodo neonatal.

Pauta de tratamiento®’

— Benznidazol: 5-10 mg/kg/dia oral, dividido en 2 dosis
durante 30-60 dias (preferiblemente, 7,5 mg/kg/dia en
2 dosis 60 dias o 10 mg/kg/dia 30 dias) o nifurtimox
10-15 mg/kg/dia en 3-4 dosis durante 90 dias via oral (me-
nos incidencia de exantemas, como segunda opcidn si apa-
recen efectos adversos con benznidazol).

— Para evitar los efectos adversos, como exantemas, debe
comenzarse con la mitad de la dosis y subir progresivamente
hasta alcanzar la méxima en 3-4 dias.

Positivo

Recién nacido:
investigar
parasitemia

Microhematocrito "
Positivo

PCR-Chagas

Si los tests
son positivos

Si son negativos: se descarta infeccién

Nota: serologia positiva pero con disminucién de
titulos y PCR negativa: repetir a los 10-12 meses
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— Seguimiento semanal para controlar los efectos adversos y
el cumplimiento terapéutico.

— Realizar microhematocrito y PCR antes y después de fi-
nalizado el tratamiento. En el dltimo control, ambas pruebas
deben ser negativas, de lo contrario valorar su retratamiento.

— Al mismo tiempo realizar la deteccién de anticuerpos
anti-7. cruzi finalizado el tratamiento cada 3-6 meses. La
tendencia de la cinética de anticuerpos debe ser hacia la ne-
gativizacion, que es patente desde los 12-24 meses después
del tratamiento. La persistencia de anticuerpos por mas de
3 afios, si se trata de una infeccién congénita tratada en el
primer afio, debe considerarse fracaso del tratamiento. Si
esto sucede, habria que retratar, aunque este hecho es muy
raro y debe valorarse cada caso en particular®’.

Efectos secundarios y manejo

Inusuales en neonatos. Mids frecuentes en nifios mayores.
Benznidazol: leucopenia, reacciones dérmicas, trombocito-
penia, alteraciones gastrointestinales, neuropatia periférica

(dependiente de la dosis, a partir de 18 g).

— Pueden aparecer hasta en el 5% de los casos.

— El exantema a veces se acompaiia de fiebre, irritabilidad y
artralgias. Si aparece, se debe bajar la dosis a la mitad y afia-
dir antihistaminicos.

— Solicitar hemograma semanal para controlar la toxicidad
hemitica. En caso de leucopenia o trombocitopenia, suspen-
der la medicacién.

— Si se corrigen las alteraciones, reintroducirlo de forma
progresiva. Si persisten o se reproducen al reiniciar el trata-
miento, suspenderlo y probar con nifurtimox.

— Las complicaciones mds graves son la agranulocitosis y
el sindrome de Steven Johnson que son excepcionales y que
obligan a la suspensién definitiva.

Nifurtimox: anorexia, pérdida de peso, irritabilidad, insom-
nio, niuseas, vomitos.

Curacion

1. Antes de los 6 meses se determina por la negativizacién
del microhematocrito y la PCR.

2. A partir de los 8-9 meses requiere la negativizacién en la
deteccién de anticuerpos, en 2 controles sucesivos.

Reflexiones

La enfermedad de Chagas es, hoy en dia, una infeccién pre-
sente en nuestro medio como consecuencia de los flujos mi-
gratorios. La Organizacion Mundial de la Salud en julio de
2007 patrociné una reunién de expertos para valorar estrategias
de control y tratamiento de la enfermedad en paises no endé-
micos, entre los que se encuentra Espafia. El establecimiento
sistemdtico del cribado durante el embarazo de mujeres proce-
dentes de zonas endémicas permitiria detectar precozmente
el estado de infeccién en el neonato, lo que conduciria a su
curacién y ademds evitarfa, en el caso de las nifias, la posible
transmisién posterior a su descendencia. Esto, junto con los
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costes que supone la enfermedad crénica, apunta a que debe-
riamos considerar su cribado de forma sistemdtica en la emba-
razada procedente de zonas endémicas.
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