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1. Introduccién

La enfermedad de Chagas (ECha) es el resultado de la infeccion por el
Trypanosoma cruzi. En Colombia, zona endémica para la enfermedad, existe al
menos un millon de personas infectadas y tres millones en riesgo. Por lo
anterior, el Ministerio de la Proteccién Social avalé la creacidon de una Guia

de atencion de la enfzrmedad de Cbagas para el pais.

Este conjunto de recomendaciones basadas en la evidencia, permitiran a
los diferentes usuarios tener informacién sobre la enfermedad, y las formas
de diagnéstico y tratamiento para un adecuado manejo del paciente. Cada
paciente debe ser evaluado en particular y el clinico definira si requiere de
evaluacién y tratamiento por parte de otros especialistas.

Los revisores declaran no tener conflicto de intereses frente a las reco-
mendaciones generadas. Estas son acciones terapéuticas y diagnosticas que
se sabe y se cree ejercen una influencia favorable en la evolucién de los pa-
cientes. Se sugiere revisar esta Guia en forma periddica como quiera que los
avances en terapéutica pueden modificar las recomendaciones presentes vy,
entonces, tener una Vigencia temporal de tres a cinco afios.

2. Metodologia

Se elabord una estrategia participativa que incluyé la realizacion de bus-
quedas sistematicas, analizando su validacién externa (generalizacion de re-
sultados) mediante el trabajo colaborativo de un grupo de expertos
provenientes de establecimientos de la red publica, sociedades cientificas y
comisiones nacionales del mundo académico y del sector privado. Para la
construccion de la Guia se consultaron las siguientes fuentes electrénicas de
informacién biomédica: MEDLINE® (desde su aparicion hasta junio del 2005),
LILACS® (desde su aparicién hasta junio del 2005), el cOcHRANE Contro-



lled Trials Register (ccTR, Namero I, 2000). Asimismo, la busqueda se
complement6 con una manual en articulos de revisién recuperados de revi-
siones sistematicas, narrativas y los consensos de la ops. Para minimizar los
sesgos de publicacion, se adelantaron averiguaciones con autoridades acadé-
micas en busca de informacién no publicada. Se realizé un analisis cualitati-
vo de la informacién ponderado por la calidad metodoldgica, tanto de las
fuentes primarias como del soporte bibliografico de revisiones y consensos,
para elaborar las conclusiones. Para esta actualizacién se utilizé la metodo-
logia de clasificacion de la evidencia en niveles de evidencia y grados de

recomendacién utilizada (10) (Tabla T).

Tabla 1
Grados de recomendacion y niveles de evidencia

Grado de Nivel de

Recomendacién Evidencia Tipo de Estudio
A 1A Revision sistematica de ensayos clinicos controlados ' (homogéneos
entre si )
1B Ensayos clinicos controlados (con intervalo de confianza estrecho)
B 2A Revision sistematica de estudios de cohorte (homogéneos entre si )
2B Estudio individual de Cohortes/ Eca indidual de baja calidad
3A Revision sistematica de casos y controles (homogéneos entre si)
3B Estudio individual de casos y controles
C 4 Series de casos, estudios de cohorte / casos y controles de baja
calidad
D Opiniones de expertos basados en revision no sistematica de
5 resultados o esquemas fisiopatolégicos.

1 Eca: Ensayo clinico aleatorizado.

A lo largo del documento se citar4 la evidencia enunciando primero el
grado de recomendacién vy, luego, el nivel de evidencia, por ejemplo: grado
de recomendacién A, nivel de evidencia I: (AI).

3. Justificaciéon

La enfermedad de chagas (Echa), es el resultado de la infeccion por el
Trypanosoma cruzi. Segtin la oMs, 16 a 18 millones de personas estin infecta-
das y 100 millones estin en riesgo de estarlo en Latinoamérica (I). En
Colombia, zona endémica para la enfermedad, existe al menos un millén de
personas infectadas y tres millones en riesgo (2, 3). La Echa y sus desenlaces

explican la pérdida de 2.740.000 avaDs (afios de vida ajustados por discapa-
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cidad) en el continente, constituyendo la carga mas alta debida a enferme-
dad tropical alguna (4, 5), pese a lo cual esta patologia ha sido ubicada entre
las tres enfermedades mas abandonadas del mundo (06).

En Colombia, la infeccién por Trypanosoma cruzi se ha detectado con fre-
cuencia a lo largo del valle del rio Magdalena, en la region del Catatumbo, la
Sierra Nevada de Santa Marta, el piedemonte de los llanos orientales y la
serrania de la Macarena. Los departamentos que presentan una mayor ende-
mia son: Santander, Norte de Santander, Cundinamarca, Boyaca, Meta, Ca-
sanare, Arauca, Tolima, Huila y Bolivar (7).

Frente a esta problematica, de gran magnitud, se hace necesaria la elabo-
racién y presentacion por parte del Ministerio de la Proteccion Social, de la
Guia para la atencién de la enfermedad de Chagas en Colombia, en lo que han venido
trabajando el equipo técnico del Ministerio y la Universidad Nacional de
Colombia, bajo la revisién de expertos de trayectoria en la materia, recono-
cidos por la Asociacion Colombiana de Sociedades Cientificas y la Asocia-
ci6n Médica Colombiana (AMC).

4. Objetivo

Ofrecer lineamientos para un diagndstico adecuado, precoz y tratamien-
to oportuno que garantice tanto prevenir complicaciones y secuelas causa-
das por la enfermedad de Chagas, como la mejoria del cuadro clinico y uso
racional de medicamentos; buscando de esta manera evitar muertes asocia-
das con cuadros crénicos de la enfermedad.

5. Epidemiologia

Existen alrededor de ocho millones de personas, en Colombia, que estin
expuestas a la transmisioén vectorial de la enfermedad de Chagas y se estima
entre 700.000 y 1.200.000 las personas infectadas en el pais (2). El estudio
nacional de seroprevalencia y factores de riesgo de la enfermedad de Chagas,
realizado en una muestra representativa de la poblacién y las viviendas, en-
contr6 una prevalencia de infeccién chagasica de 35 por 1.000 nifios meno-
res de 15 afos, principalmente en la regién oriental del pais (8). Esto indica
que, en esta region, cerca de 37.500 nifios pueden estar afectados por la
enfermedad.



Después de realizar las encuestas serologicas y entomologicas en el con-
cierto se cuenta hoy dia con datos confiables sobre la distribucién de los
vectores, indices de infestacién domiciliar y prevalencia de infeccién en es-
colares en las areas comprometidas.

Los resultados de la encuesta entomoldgica confirmaron que los princi-
pales vectores adaptados a habitantes humanos en su orden de importancia
como vectores de la Tripanosomiasis americana son: Rhodnius prolixus, Triatoma di-
midiata, Triatoma venosa y Triatoma maculata.

Las Areas geogréﬁcas mas comprometidas son Arauca, Boyaca, Cundina-
marca, Santander, Norte de Santander, Casanare y Meta.

La transmision vectorial representa un problema de salud publica en los
departamentos de Arauca (6.1 casos /1.000 habitantes), Casanare (23.8
casos /1.000 habitantes), Norte de Santander (10.9 casos 1.000 habitan-
tes), Santander (3.9 casos 1.000 habitantes) y Boyaca (7.2 casos 1.000 ha-
bitantes) (8). El Estudio nacional de seroprevalencia permitid, también, identificar
las 4reas de mayor riesgo de transmision vectorial en el pais (en el nivel munici-
pal) asi como la distribucién de los principales vectores de T. cruzi (Mapa de
riesgo de transmisién) (9).

Se han realizado estudios puntuales de morbilidad en poblacion adulta, con el
objetivo de determinar la frecuencia y gravedad de la cardiopatia en poblaciones de
individuos chagasicos no seleccionados en Boyaca, Santander y grupos indige-
nas de la Sierra Nevada de Santa Marta, encontrandose una seropositividad

entre 19,4 y 47% vy alteraciones electrocardiograficas entre 25 y 47,8% (8, 9).

6. Definicién y aspectos conceptuales

La enfermedad de Chagas o Tripanosomiasis americana es una afeccidn parasita-
ria histica y hematica producida por Trypanosoma cruzi, protozoo flagelado, sangui-
neo que anida y se reproduce en los tejidos (11). Trypanosoma cruzi comprende una
poblacién heterogénea de parasitos que circula entre animales silvestres, domés-
ticos, insectos triatominos y el hombre (12); pero solo aquellos triatominos
que se relacionan con el hombre en su ambiente intradomiciliario tienen
importancia en la transmision. Triatoma infestans al sur de la linea ecuatorial,
Rhodnius prolixus y Triatoma dimidiata (Gréafico 1) al norte de ella, son conside-
radas las especies vectoras mas importantes (13).
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Mapa 1
Mapa de riesgo de transmision de la enfermedad de chagas
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El Trypanosoma puede ser transmitido de varias formas, la mas importante
por contaminacién de piel y mucosas con heces de triatominos infectados,
lo cual ocurre cuando al picar estos defecan sobre el huésped, dejando tripo-
mastigotes metaciclicos en contacto con conjuntivas oculares, pequefias ul-
ceraciones de la piel producidas por el rascado o la penetracion de la proboscis
del insecto en el momento de la picadura y por consumo de alimentos o
bebidas que han sido contaminados con heces de triatominos infectados

(12, 14).



La forma transfusional ocurre por la presencia de tripomastigotes vivos
e infectantes en la sangre de donantes provenientes de zonas endémicas. La
tercera forma mas importante de transmisién es la congénita, la cual ocurre
por el paso a través de la placenta hacia el feto, cuando la madre est4 infecta-
da; otra forma de transmision es la ocurrida accidentalmente por puncién con
material contaminado y la ocurrida mediante la leche materna, esta dltima se
comentara posteriormente en el subitulo de chagas congénito (15).

7. Factores de riesgo

La endemia humana est limitada a areas en las que por diferentes facto-
res bioecoldgicos, politicos, socio-econdémicos y culturales, los triatominos
se han domiciliado y estan en estrecho contacto con el hombre (B, 2a) (16).
Entre los factores de riesgo se encuentran la calidad de la vivienda rural,
determinada por el tipo de construccion, los materiales usados y los acaba-
dos de los techos, paredes y pisos (B, 3a) (17), asi como el desconocimiento
del riesgo de convivir con triatominos (B, 3a) (18) y la ausencia de progra-
mas de control y vigilancia epidemiolégica en los cuales se involucra a la

comunidad (B, 3a) (19-20).

La evidencia de los factores determinantes del desarrollo de la cardiopa-
tia chagasica en la etapa cronica de la enfermedad proviene de estudios de
cohorte en areas endémicas de Brasil, Argentina, México y Venezuela (20-
26). Entre los factores mencionados por estas investigaciones se encuentran
la gravedad de la etapa aguda (21-22), los altos niveles de parasitemia per-
sistentes (21) y las continuas reinfecciones por habitar en zona endémica
con alta infestacion (21, 24) (C, 4). Sin embargo, problemas metodologicos
presentes en estos estudios como heterogeneidad en las poblaciones al inicio
de la cohorte, cambios en la definicién de caso durante el seguimiento, eva-
luaciones no enmascaradas de desenlace y poco control de la reinfeccion
durante el seguimiento, limitan la fortaleza de la evidencia acerca de factores
prondsticos de la enfermedad.

8. Poblacién objeto

Poblacion que reside o que circula por 4reas endémicas de enfermedad
de chagas en Colombia y todas las personas con diagndstico de cualquiera
de las formas de esta enfermedad.



9. Caracteristicas de la atencién

En la evolucién natural de la enfermedad de
Chagas se distinguen tres fases con presentacio-
nes clinicas, criterios diagndsticos y terapéuti-
cos diferentes. La enfermedad se inicia con una
fase aguda caracterizada por sindrome febril in-
feccioso y parasitemia, seguida por una fase in-
determinada -asintomatica y silente- para
finalizar en la etapa cronica con lesiones mani-
fiestas e irreversibles, especialmente cardiacas (B,

2b) (25-27).

9.1 Fase aguda

Definicién: el periodo de incubacion es de
duracién variable, con un término medio de una
semana. Una vez terminado éste, se inicia un

Los resultados de la
encuesta entomolégica
confirmaron que los
principales vectores
adaptados a hébitat
humanos en su orden de
importancia como
vectores de la
tripanosomiasis
americana son: Rhodnius
prolixus, Triatoma
dimidiata, Triatoma venosa
y Triatoma maculata.

cuadro clinico caracterizado por la presencia del parasito en la sangre acom-

pafiada de un sindrome febril y otras manifestaciones clinicas; signos inespe-

cificos de cualquiera otra causa de sindrome febril agudo. Este cuadro clinico

puede pasar inadvertido, diagnosticindose solo en el I 6 2% de todos los

pacientes (C, 4) (28-30).

Esta fase aguda de la enfermedad puede presentarse a cualquier edad,

teniendo la enfermedad peor pronéstico si la infeccion aguda se presenta en

nifios menores de dos afios (B, 3b) (30).

* Antecedente epidemioldgico: se debe sospechar en todo paciente con

sindrome febril y antecedentes epidemioldgicos (conocimiento del vec-

tor, vivienda, procedencia), que haya presentado transfusiones dentro de

los noventa dias previos a la consulta; infeccién accidental en trabajado-

res de la salud, convivientes de personas con antecedente de evidencia

serolégica o parasitologia de T. cruzi, madre con serologia positiva y trans-

plantado en tratamiento con drogas inmunosupresoras con evidencia

serolégica o parasitologia de T. cruzi (C, 4) (30, 31)

*  Presentacién clinica: las manifestaciones clinicas mas frecuentes encon-

tradas en poblaciones similares a la nuestra incluyen (32-33), sindrome



tebril 84,7%, mialgia (50%), cefaleas (47,5%), signo de Romaiia (ede-
ma bipalpebral, unilateral con adenopatia preauricular) (45,8%), signos
de falla cardfaca (17%) con 100% de miocarditis aguda en las biopsias
endomiocardicas, hepatomegalia (8,5%), edema (3,4%) y chagoma (in-
duracién en el sitio de la piel por donde ocurri6 la entrada del parasito)
(1,7%). Los patrones sintomaticos mas frecuentes son fiebre, mialgia,
cefalea y signo de Romafia (20,2%), fiebre, mialgia y cefaleas (11,9%),
y solo fiebre (11,9%). La miocarditis se puede presentar con o sin mani-
festaciones de compromiso cardiaco (prolongacién PR e intervalo QT,
cambios de la onda T, disminucién del voltaje QRrs, extrasistole ventricu-
lar, bloqueo de la rama derecha (mal pronéstico en la fase aguda); ima-
gen radiologica aumentada del corazén (predomina ventriculo izquierdo,
85%), pericarditis y derrame pericardico (que puede Ilevar a tapona-
miento cardiaco) y falla cardiaca (C, 4) (34). Otras manifestaciones
posibles de la enfermedad en esta fase incluyen en menor proporcién en
lactantes irritabilidad y llanto continuo, en adolescentes y adultos cefa-
lea, insomnio, astenia, mialgias, y meningoencefalitis o encefalitis, hipo-
proteinemia (reduccién de suero-albimina y aumento de las globulinas
alfa, beta y gama), hemograma de los pacientes en esta fase muestra una
ligera leucocitosis con linfocitosis y tendencia a leucopenia, diarrea, ade-
nopatias generalizadas o regionales con predominio cervical e inguinal;

orquiepidimitis y parotiditis (C, 4) (29).

9.1.1 Diagnéstico de laboratorio

Inicialmente, en todo caso sospechoso se debe demostrar la presencia
del parésito por cualquiera de los métodos disponibles (C, 4) (31-34). La
mayorfa de la evidencia donde evaltian la eficiencia diagnéstica de las prue-
bas tanto parasitoldgicas como seroldgicas, no solo en esta fase sino en las
demés, presenta problemas respecto a muestreos seudo retrospectivos (sesgo
de seleccion) (35), y evaluaciones no enmascaradas e independientes de las
pruebas (sesgo de verificacién) por lo que es frecuente encontrar heteroge-
neidad en los estimados de sensibilidad y especificidad de los mismos

Se debe comenzar por el examen en fresco (examinar un minimo de 200
campos en 400X), en caso de ser negativo se debe seguir con métodos de
concentracién como microhematocrito o strout, si la sospecha persiste, en
caso de negatividad, se pueden repetir los eximenes en dias sucesivos. En
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caso de no encontrarse el parasito se deben realizar exdmenes serologicos
especificos para anticuerpos IgG (ELIsA) (B, 3b) (35-38). Si el resultado es
positivo, deber4 confirmarse con una segunda prueba serolégica (técnica de
inmunofluorescencia indirecta - IFI, considerando como positivo titulos ma-
yores e iguales a I: 32) (38). Si son reactivas, se considera al individuo como
infectado; si no son reactivas, se considera no infectado. Si hay disparidad
entre ambas pruebas es necesario realizar una tercera reacciéon para definir el
estado del infectado: se recomienda realizar la técnica de inmunofluorescen-
cia indirecta - IFl, considerando como positivo titulos mayores e iguales a

1:16 (36, 37, 39) (B, 2a).

9.1.2 Consideraciones generales de tratamiento

El tratamiento tripanosomicida tiene como objetivo curar la infeccion y
disminuir la probabilidad de desarrollar la fase crénica de la enfermedad

(39-42).

Para realizar el tratamiento etiolégico es indispensable asegurar que pre-
viamente se ha interrumpido la transmisién vectorial, con el fin de evitar la

reinfeccién (43-47).

El medicamento debe administrarse con seguimiento clinico y de labo-
ratorio. Todo paciente en quien se haya confirmado el diagnéstico con los
métodos anteriores, se debe realizar los siguientes exdmenes antes de iniciar
el tratamiento (B, 3b) (47-48, 52): hemograma con recuento de plaquetas,
transaminasa glutamico oxalacético (TGO) y transaminasa glutimico pirtvi-
ca (TGP), parcial de orina y nitrégeno ureico y creatinina.

Para la evaluacion de la respuesta al tratamiento (indicador de curacién
parasitologica) se recomienda documentar la disminucién de los titulos de
anticuerpos anti I. cruzi, utilizando la técnica de inmunofluorescencia indi-
recta - IFl, considerando como positivo titulos mayores e iguales a 1:16 (38,
47). Las pruebas deben realizarse a los 6, 12, 24, 36 dias sucesivamente
hasta su negativizacién. Se considera curado cuando hay negativizacién se-
rolégica persistente (dos o mas pruebas seguidas en un intervalo de tiempo

de seis o doce meses entre cada una) (Al, B2b) (47, 48).

Indicaciones de tratamiento en la fase aguda: todo paciente de fase agu-
da, cualquiera que sea su mecanismo de transmisién o en agudizacién en
pacientes con VIH o con terapia inmunosupresora (A1) (47-52).



9.1.3 Terapéutica

El nifurtimox y el benzonidazol son las tinicas drogas aceptadas interna-
cionalmente y empleadas por la mayoria o la totalidad de los autores para
tratamiento. Sin embargo, el benzonidazol es hasta ahora el tinico medica-
mento registrado ante el INVIMA y disponible en Colombia.

9.1.4 Drogas de eleccion
* Benzonidazol. Comprimidos de 100 mg

Deosis: 1a administracién en dos tomas diarias; en las siguientes a una

dosis entre 5-10 mg/kg./dfa independiente del grupo de edad.
Duracién: 60 dias para el tratamiento de todos los casos.

La mayoria de los pacientes por debajo de los 10 afios tienen reacciones
adversas escasas y las mas frecuentes son las exanteméticas, habitualmente
de tipo morbiliformes, con menos frecuencia nuseas, vomito, granulocito-
penia, epigastralgias. En adultos neuritis distales (palmar o plantar), depre-
s16n psiquica e iNsomnio (B, 3b) (50—52).

Nifurtimox. Comprimidos de 120 mg
Dosis:

— Recién nacido y hasta los dos meses de vida: 10 mg/ kg/ dia administra-
dos en dos tomas (cada doce horas)

— Lactantes: 10 mg/ kg/ dia administrados en tres tomas (cada ocho horas)

— Adolescentes y adultos jovenes: 8 mg/kg/dia en tres tomas (cada
ocho horas)

— Adultos: 8 mg/kg/dia (maximo 700 mg en 24 horas) administrados en

tres tomas (cada ocho horas).

El tratamiento debe iniciarse en forma gradual para disminuir el riesgo
de aparicién de efectos indeseables. El primer dia administrar I /4 de la
dosis 6ptima. El segundo y tercer dias dar la mitad de la dosis 6ptima y el
cuarto dia llegar a la dosis maxima; a partir de alli, administrar asi hasta
terminar el tratamiento. Ante la aparicién de efectos adversos (insomnio
frecuente, anorexia, pérdida de peso, reacciones alérgicas cutineas, alteracio-
nes psiquicas y alteraciones renales), suspender en forma transitoria, efec-
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tuar tratamiento sintomatico, esperar la desaparicion de los efectos adversos

y reinstalar la dosis éptima (A, 1) (47, 48).
Duracién: 30-60 dias para los casos agudos.

En caso del tratamiento en lactantes iniciarlo a la mitad de las dosis, con
controles de hemograma normal en la primera semana, hasta alcanzar la

dosis 6ptima de 10 mg/kg/dia (A, 1) (47, 48, 51).

El esquema terapéutico en casos de accidente de laboratorio es de 10
dias, a partir de ocurrido el accidente, con dosis de 7 a 10 mg/kg/dia (A,1)
(47, 48, S1).

9.1.5 Contraindicaciones

Trastornos neurolégicos, hepaticos o renales severos (50-52). El benzo-
nidazol y el nifurtimox no deben ser administrados a mujeres embarazadas

(A, 1) (47-52).

9.1.6 Recomendaciones generales

* Los pacientes cursando fase aguda deben ser tratados, cuando sea posi-
ble, y hospitalizados durante los primeros dias del tratamiento segtin el
curso clinico y complicaciones con las cuales curse el paciente (D, 5)
(47-48)

* La vivienda donde reside el paciente a ser tratado debe estar libre de
triatominos para evitar reinfecciéon excepto en los casos agudos (B, 3b).

(47, 48, 50)
e Durante el tratamiento debe haber abstencién en el consumo de bebidas

alcoholicas. Evitar el consumo excesivo de grasa, frituras, picantes. Evi-

tar exposiciones prolongadas al sol (B, 3b) (47-50)

* Ante la aparicién de cualquier efecto adverso disminuir la dosis o, even-
tualmente, suspender de forma transitoria, segtin el compromiso del
paciente, realizar el tratamiento sintomatico y reinstalar el tratamiento
especifico. En caso de persistencia o reaparicién de los efectos adversos

suspender el tratamiento ( B, 3b) (47-48, 51)

e  No se recomienda el tratamiento durante la lactancia porque la droga

afecta el proceso de amamantamiento (B, 3b) (47, 48, 52).



9.1.7 Seguimiento del paciente durante el tratamiento

El seguimiento del tratamiento debe realizarse bajo supervisién mé-

dica con una frecuencia de contacto con el paciente de al menos una vez

por semana buscando signos de intolerancia a la medicacién como (A,

1) (31, 47, 48);

Brote cutineo. Mas frecuente entre los dias 10 y 1S de iniciado el tratamiento

Trastornos digestivos (nauseas, vomitos, diarrea, epigastralgia, disten-
sién abdominal)

Fenémenos neurotoxicos (anorexia, irritabilidad, llanto persistente en
lactantes, insomnio, temblores, pérdida del equilibrio y la memoria, con-
vulsiones, mialgias, alteraciones de la sensibilidad)

Fiebre

Ademas, se recomienda efectuar un anélisis de laboratorio previo al ini-
cio del tratamiento, a los 20 dias de iniciado el tratamiento y una vez

finalizado el mismo, que incluya (B, 3b) (31, 48, 49):
— Hemograma con recuento de plaquetas

— TGO y TGP

— Nitroégeno ureico y creatinina

— Parcial de orina

9.1.8 Tratamiento sintomatico durante la fase aguda

Usar antitérmicos para combeatir la fiebre (A, T) (48-52)

En el caso de la meningoencefalitis, tratamiento especifico, recurrir a los
anticonvulsivantes y remitir para manejo especializado y especifico de la

complicacién (fenobarbital, benzodiacepinas y manitol) (A, 1) (47-48)

En casos graves adicionar corticoesteroides con el fin de reducir la reac-
cién inflamatoria. Efectuar controles paraclinicos durante el tratamien-
to, con cuadro hemdatico y pruebas de funciéon hepatica y remitir para

manejo especializado y especifico de la complicacion (A, 1) (47-48)

Ante la presencia de pericarditis, derrame pericardico u otro tipo de
complicaciones, realizar manejo inicial de estabilizacion del pacien-
te y remitir para manejo especializado de la complicacién especifica

(C, 4) (29).
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9.2 Fase indeterminada

Los pacientes se clasifican en fase indeterminada si cumplen todos los
siguientes criterios (54, 55):

a. Estudio serologico positivo (incluso cual- La mayoria de los
quier donante con prueba positiva de ELI-  pacientes por debajo de los
sA) para Chagas. 10 anos tienen reacciones
b. Ausencia de sintomas y signos de enferme- adversas escasas y las mas
dad. frecuentes son las
exantemaéticas,

c. Electrocardiograma normal. . )
g habitualmente de tipo

Radiografia de térax normal. morbiliformes, con menos

El examen del aparato digestivo normal frecuencia néuseas,
(esofagograma - colon por enema) aplica ~ vOmito, granulocitopenia,
principalmente en los paises del Cono Sur, epigastralgias.

dada la mayor prevalencia de alteraciones
digestivas a diferencia de los paises andinos donde predominan las alte-
raciones cardiacas (47).

9.2.1 Diagnéstico de laboratorio para la fase indeterminada

La infeccion debe ser sospechada en cualquier individuo que viva o haya
residido en zona endémica, tenga o no algiin antecedente compatible con
infeccion aguda, que haya recibido transfusién de sangre o sus componentes
o cuya madre sea chagisica o con sospecha de manifestaciones clinicas de la
enfermedad.

Todo paciente sospechoso debe ser sometido a exdmenes serologicos
especificos para anticuerpos IgG (ELIsA) (nivel de evidencia 3b, grado de
recomendacién B) (35-38). Si el resultado es positivo, debera confirmarse
con una segunda prueba serologica (técnica de inmunofluorescencia indi-
recta - IFl, considerando como positivo titulos mayores e iguales a 1:32) (38,
48). Si son reactivas, se considera al individuo como infectado; si no son
reactivas, se considera no infectado. Si hay disparidad entre ambas pruebas
es necesario realizar una tercera reaccion para definir el estado de infectado
o no de dicha persona; se recomienda realizar la técnica de inmunofluores-
cencia indirecta - IF, considerando como positivo titulos mayores e iguales a

1:16 (36, 37, 39) (B, 2). Es recomendable, también, que esta prueba sea



efectuada en toda mujer embarazada con antecedentes epidemiologicos po-

sitivos (C, 4) (47, 48).

Una vez confirmada la serologia positiva debe evaluarse la situacion cli-

nica con: (C, 4) (56, 58):

* Anamnesis completa (disnea, mareos, sincope, palpitaciones, edemas, dolor
precordial, dolor epigastrico, disfagia, regurgitacion, ardor retroesternal,
constipacién persistente y prolongada, antecedentes de fecaloma)

* Examen fisico en la btsqueda de extrasistoles, bradicardia, signos de
falla cardiaca derecha o izquierda, desdoblamiento de segundo ruido o
masas abdominales sugestivas de megacolon

* Electrocardiograma
* Radiografia de torax.

Si el paciente no tiene lesién organica, se considera que cursa la forma
indeterminada, recomendandose, en este caso, evaluacidon anual de las mis-
mas caracteristicas que las mencionadas anteriormente, en un centro de aten-
cién de primer nivel. Si tiene manifestaciones clinicas o hallazgos anormales
en los examenes paraclinicos, deja de ser un paciente en fase indeterminada
y pasa a ser un paciente con cardiopatia chagésica crénica. En este contexto,
si tiene actividad fisica sintomatica debe realizarse seguimiento con prueba
de esfuerzo; si presenta: palpitaciones, sincope, trastorno de la conduccién,
realizar electrocardiograma Holter de 24 horas o prueba de estuerzo, o por
el contrario, si su manifestacién es de disnea realizar ecocardiograma, valo-
racién médica y nueva clasificacién clinica con manejo y tratamiento de la

complicacién (C, 4) (47, 48, 52, 56-58).

Evolucién: se estima que anualmente 2 a 5% de los pacientes en esta
etapa evolucionan a la fase crénica de la enfermedad con sintomas y
signos de afectacién cardiaca ¢ digestiva (56, 58).Los estudios longitu-
dinales demuestran que entre 70 y 80% de los pacientes que cursan la
etapa indeterminada evolucionan en forma favorable y benigna sin evi-
dencia de dafio cardiaco o digestivo, este tltimo especialmente frecuente
en los paises del Cono Sur, pero no se presenta en los paises andinos ni

en Centroamérica) (B, 3b) (56, 58).

Tratamiento: los beneficios del tratamiento antiparasitario precoz con
respecto a la evolucion natural y a la aparicién de las lesiones, no han podido
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ser demostrados durante la etapa indeterminada, actualmente es motivo de

controversia y discusién (30, 57, 58).

Un aspecto importante del Programa nacional de prevencién y control
de la enfermedad de Chagas (PNPCECH) es el tratamiento etiolégico de los
nifios y adolescentes, hasta los 20 afios de edad, infectados, en fase latente o
crénica incipiente, con el objetivo de curar la infeccidén y asi impedir el
desarrollo a largo plazo de cardiopatia chagasica cronica.

Durante el afio 2001 el Ministerio de Salud (hoy Ministerio de la Pro-
teccion Social) adelanté las gestiones requeridas para obtener el registro del
medicamento benzonidazol (rochagon®) por parte del laboratorio farma-
céutico que lo produce. Desde el afio 2002 el laboratorio de parasitologia
del INs dispone de una cantidad limitada del medicamento, para su distribu-
cién gratuita a los servicios de salud que lo requieran previo cumplimiento
de los criterios de asignacién y seguimiento estipulados por el INS y el Mi-
nisterio de la Proteccién Social.

Puesto que no habia experiencia previa en Colombia, con el fin de eva-
luar la eficacia y tolerancia al medicamento se realizé durante 2002 un "Pro-
yecto piloto sobre caracterizacién clinica y tratamiento etioldgico de nifios
con enfermedad de Chagas en fase latente en tres municipios del departa-
mento de Boyaca "Este proyecto fue multidisciplinario y colaborativo entre
varias instituciones, a saber: CIMPAT de la Universidad de los Andes, que lo
dirigié, Fundacion Clinica Shaio, Secretaria Departamental de Salud de Bo-
yaci, secretarias municipales y hospitales de los municipios de Moniquira,
Chitaraque y San José de Pare Boyac4, Ministerio de Salud e Instituto Na-
cional de Salud (B, 2b) (41).

El propésito de este trabajo fue el de evaluar la eficacia y seguridad del
benzonidazo para el tratamiento antiparasitario de la enfermedad de Chagas en
un grupo de escolares colombianos infectados pero asintomatico. Se realiz6
tamizaje serolégico para anticuerpos IgG contra Trypanosoma cruzi a 1.643 escola-
res mediante una prueba de ELISA. Se tomaron muestras de sangre de los nifios
seropositivos para confirmar la seropositividad mediante ELISA e IFl en forma
enmascarada. Solo se consideraron como infectados los nifios con positividad en
ambas pruebas serolégicas. Un grupo de nifios seronegativos procedentes de la
misma region, pareados por edad y sexo con los seropositivos, se establecié como
grupo control. Los nifios en ambos grupos fueron sometidos a un examen clini-



) ) _ co exhaustivo y a un ECG estindar. Se realizé trata-
Si el paciente no tiene

lesién orgénica, se
considera que cursa la
forma indeterminada,
recomendandose, en este
caso, evaluacién anual de

miento con benzonidazol a una dosis diaria de 5
mg/kg de peso durante 60 dias. Durante el trata-
miento se realizaron controles clinicos cada dos
semanas. Cinco semanas después de completar el
tratamiento se tomaron muestras de suero con el
tin de comparar los valores pre con los postrata-

) _Ias misn’ias miento. La prevalencia de infeccién fue de 92/
CaraCtenStlcaS.que as 1643 (5,6%). Cerca de S1 nifios infectados fue-
mencionadas

ron seleccionados para el estudio de tratamiento

ALNLEION D b, S U y 48 de ellos lo completaron. Se presentd cefalea

centro de atencién de leve en siete casos (14,06%), erupcién cutinea en

primer nivel. tres (6,25%), leucopenia relativa en dos (4,2%) y
anemia en uno (2,1%). Se observé una serocon-
versién negativa en 34 de 36 nifios a quienes se

hizo seguimiento serologico cinco meses después de finalizado el tratamiento.
Se destaca el alto porcentaje de seroconversiéon negativa logrado menos de
seis meses después de finalizado el tratamiento, muy superior a lo informa-
do en estudios similares realizados en el Cono Sur en la década de 1990.

En conclusion, y dada la evidencia presentada, se recomienda el trata-
miento seguin las especificaciones dadas con anterioridad, solo en menores
de 20 afios. No se recomienda tratamiento antiparasitario para el paciente

adulto en fase indeterminada (B, 2b).

9.3 Fase crdénica

Dxfinicién: es la etapa final de la evolucién de las fases agudas e indetermi-
nadas presentindose en 25% de los pacientes (31, 60). Este periodo se
caracteriza por la lenta evolucién y predominio del dafio cardiaco, lo que
origina la llamada miocardiopatia chagsica crénica. Ademés, el tropismo
del T. cruzi por el tejido nervioso y por las visceras huecas del tracto digestivo
ocasiona en algunos pacientes lesiones a ese nivel, dando lugar a sindromes
nerviosos caracterizados por meningoencefalopatias y trastornos psiquicos;
sindromes digestivos dados por la presencia de megavisceras, especialmente
megaesofago y megacolon y disfuncién del sistema nervioso auténomo (52,
01, 62). Las lesiones mas importantes asociadas a la enfermedad de chagas
crénica son la cardiopatia y la visceromegalia (31, 52, 61,63).
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9.3.1 Diagnéstico de laboratorio para la fase cronica

Debe hacerse a través de la presencia de anticuerpos IgG anti 1. cruzi,
detectando al menos por dos técnicas seroldgicas de principios diferentes de
preferencia con titulacién, pueden ser empleadas cualquiera de las siguientes

tres técnicas (B, 3b) (38, 47, 48, 63, 64):

I. ELsA: titulos positivos mayor o igual a dos veces el valor del punto de
corte de la densidad 6ptica.

2. IFL: titulos positivos mayor o igual a 1:32.

3. Hemaglutinacién: dependiendo del punto de corte sefialado por la infor-
macién téenica del kit correspondiente

Tratamiento: la evidencia acumulada sobre la eficacia del tratamiento tri-
panomicida en pacientes con infeccién cronica por T. cruzi en términos de
desenlaces clinicos es limitada en cantidad y calidad. Los datos disponibles
seflalan que estos agentes reducen significativamente la carga parasitaria (solo
tres ensayos clinicos con resultados homogéneos) (65-67) (B, I).Aunque
los resultados en desenlaces "sustitutos" (marcadores de carga parasitaria)
son convincentes, los resultados en desenlaces clinicos son inciertos, no sig-
nificativos estadisticamente, heterogéneos a través de los estudios y prove-
nientes de estudios de cohortes (60). Los estudios que asocian los marcadores
de carga parasitaria y desenlaces clinicos, tal como se mencioné anterior-
mente en la seccién de factores de riesgo, corresponden a estudios de cohor-
te con problemas metodolégicos que limitan su validez interna y con ello el
nivel de evidencia y grado de recomendaciéon que se puede derivar de los
mismos (C, 4) (B, 2b). En sintesis, la evidencia actual solo permite la reco-
mendacién de tratamiento tripanomicida en pacientes con infeccién crénica
por 1. cruzi con el propésito de reducir la carga parasitaria pero no para
mejorar su prondstico clinico (B, T). Existe, igualmente, sustento para eva-
luar la hipétesis de eficacia del tratamiento tripanomicida mediante ensayos
clinicos aleatorizados, apropiadamente disefiados, con los que se supere la
incertidumbre clinica alrededor de esta importante pregunta.

9.3.2 Miocardiopatia crénica

Clinica: se caracteriza por la presencia de palpitaciones y mareos, sugesti-
vos de arritmias o cuadros clinicos de insuficiencia cardiaca (68, 69). Los



elementos esenciales para poder clasificar un paciente chagasico y determi-

nar su grado de miocardiopatia son (47, 48, 52):

* Historia clinica completa (anamnesis y examen fisico completo)

* Serologia positiva (considerando como minimo dos reacciones de tres)
* Electrocardiograma convencional de doce derivaciones

Un estudio descriptivo efectuando en poblacién colombiana (68), reali-
z6 una caracterizacion de 120 pacientes en fase crénica. Las manifestacio-
nes clinicas mas frecuentes correspondieron a disnea (42%), palpitaciones
(31%), dolor precordial (42%), presincope (24%), sincope (27%) y muer-
te stibita recuperada (2, 5%). Cerca de 6,7% de los casos no presentaron
manifestaciones clinicas.

Las principales manifestaciones electrocardiograticas fueron: bloqueo
completo de rama derecha (40%), bloqueo auriculo ventricular de se-
gundo y tercer grado (29,2%), disfuncién del nodo sinusal (28,3%),
taquicardia ventricular (23%), fibrilacién auricular (19%), hemibloqueo
anterior izquierdo (17,2%), flutter auricular (3,3%) y bloqueo de rama
izquierda (3,3%).

En 31% de los casos la radiografia de torax fue normal. En 15,8% se
observo cardiomegalia severa. Todos los pacientes fueron sometidos a un
ecocardiograma doppler color. El estudio fue considerado como normal en
33, 6% de los casos. Se documentaron alteraciones de la contractilidad en
42,4%, siendo éstas de caricter global en 26,5%, de localizacion inferior en
7,9%, apical-inferior y anterior en 2,6% y otras en 2,4%. Se observé un
compromiso generalizado y localizado del ventriculo derecho en un caso
(0,8%) que sugirié una displasia arritmogénica del ventriculo derecho. En
24% de los casos se evidencié una insuficiencia mitral y en 15,2% una
insuficiencia tricuspidea. Un total de 11 aneurismas (9,7%) fueron obser-
vados, 63,6% de localizacion apical y 36,3% de localizacion inferior. 8,8%
de los pacientes presentaron trombos intracavitarios, por lo general relacio-
nados con aneurismas o alteraciones globales de la contractilidad.

Un total de 61 pacientes (50%) requirieron de la implantacién de
un marcapaso definitivo. Las indicaciones de la implantacién fueron:
enfermedad del nodo sinusal 52,4%, bloqueo auriculo ventricular de
segundo y tercer grado sintomaticos 26% vy otros (fibrilacion auricular
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con bloqueo Av o bloqueo trifascicular sintomatico 21,3%). Por Holter
o estudio electrofisiolégico se documenté taquicardia ventricular (sos-
tenida o no sostenida) en 19,4% de los casos. Asi mismo en 10% se
observé asociacion de disfuncion sinusal o bloqueo auriculo ventricular
con taquicardia ventricular.

Estado evolutivo clinico: clasificado el estado evolutivo y conocido el com-
promiso se iniciara el seguimiento y tratamiento médico segtn la diagnosti-
co clinico del paciente: a) Insuficiencia cardiaca. b) Tromboembolismo
pulmonar. ¢) Arritmias d) Muerte stbita.

Insuficiencia cardiaca congestiva (1CC): caracterizada por una dilatacion car-
diaca creciente, con pérdida progresiva de la capacidad efectiva del ven-
triculo izquierdo; con gran dilatacién, fibrosis miocardica y proclividad
para el desarrollo de tromboembolismo como cualquier otra cardiopa-

tia dilatada (39, 70).

En fases iniciales se pueden identificar signos precoces de disfuncién
sistolica ventricular principalmente izquierda, disnea de grandes esfuer-
zos asociada con palpitaciones (presencia de extrasistoles) (70). Un es-
tudio transversal en 738 pacientes revela la asociacién de disfuncion
ventricular con cardiomegalia en Rx térax (or 14.06, 95% CI, 5.54-
35.71), intervalo QTD > 60 ms (OrR 9.35, 95% CI 4.01-21.81), género
masculino (OrR 7.70, 95% 2. 98-19. 91) y la presencia de contracciones
ventriculares prematuras en ECG (OR 4.06, 95% CI, 1.65-9.97). Este
modelo present6 una sensibilidad de 90% y especificidad de 71% para
el diagnostico de disfuncién ventricular izquierda (Dvi) (71) (B, 3b).
Igualmente, se ha encontrado que concentraciones del péptido natriuré-
tico auricular mayores de 60.7 pmol/L tienen una sensibilidad y valor
predictivo positivo de 80%, y una especificidad y valor predictivo nega-
tivo de 97% para diagnosticar tempranamente DVI (72) (B, 3b). Se ha
visto que el tratamiento en esta fase silenciosa y oligosintomatica de la
ICC tiende a restaurar la deteriorada funcién ventricular, con aumento de
la sobrevida y la calidad de vida en el paciente (73) (A, I). En fases
avanzadas los pacientes presentan 1CC clase funcional III - IV, biventri-
cular y con predominio de manifestaciones sistémicas de falla cardiaca.

Tratamiento de la 1CC: se utiliza el manejo basico de 1cC con digital, diuréti-
co, etc., reposo y restriccion hidrosalina ajustado a la descompensacion, se



ha enriquecido con el uso de vasodilatadores como son los IECA y nitratos

(A1) (48, 73).

Arritmias: la miocarditis chagasica crénica, con sus caracteristicas de difu-
sa, progresiva y fibrosante, proporciona un excelente sustrato anatomopato-
légico para la ocurrencia del fenémeno de reentrada y surgimiento de
arritmias. Entre éstas los eventos mas frecuentes son: extrasistoles ventricu-
lares, taquicardia ventricular, fibrilacién ventricular, fibrilacion auricular, bra-
diarritmias, bloqueos Av. La presencia tanto al examen fisico como al EKG
convencional requiere de exadmenes electrofisiologicos o Holter de 24 horas,
segtin sea el caso, para identificar, cuantificar y clasificar el tipo de arritmia
y remitir a un nivel de complejidad médica superior (A, T). (48, 50, 52).
Entre las terapias farmacolégicas utilizadas para manejar las arritmias car-
diacas en pacientes chagasicos , la amiodarona es el medicamento de elec-
ci6n dado su balance de beneficios y seguridad en esta poblacion respecto a
otros antiarritmicos como las quinidina (48, 50, 52). Las bradiarritmias
como el bloqueo AV completo persistente, bloqueo AV completo ntermiten-
te con comprobacién de ataques sincopales, bloqueo Av de segundo grado
intermintente en presencia de ritmos de base con bloqueo completo de rama
derecha y hemibloqueo izquierdo anterior asociado en ocasiones con blo-
queoAv de primer grado, constituyen las principales indicaciones de marca-

pasos cardiacos (A,I) (48, 50, 52).

Aleraciones del sistema digestivo: 1a denervacién de los plexos del tubo diges-
tivo ocasiona trastornos en la absorcion, motilidad y secrecién que causan
incoordinacion motora y dilataciéon llevando a la formacién de megavisce-
ras, involucrando sobre todo al eséfago y al colon (74).

La esofagopatia chagdsica: es similar al megaesdfago idiopatico (acalasia del
esofago) tanto en su patogenia como en su fisiologia, sintomatologia, evolu-
cién y tratamiento. La diferencia fundamental es la serologia positiva para
tripanosomiasis americana, asi como en algunos casos la asociacién con

megacolon o cardiopatia. (B, 3b) (74, 75).

Clinica: la disfagia es el principal sintoma en casi todos los casos (mayor
de 96%), es lentamente progresiva, exacerbada por la ingestién de alimen-
tos solidos o frios; habitualmente consultan por regurgitacién, dolor esof-
gico, pirosis, hipo, sialorrea con hipertrofia de las glandulas salivales, tos, y

desnutricién en el orden citado (B, 3b) (76.)
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Diagnéstico: es clinico, radiologico y la etiologia se comprueba por la sero-
logia. EI examen radiolégico es el método mas importante para el diagnds-
tico, en lo posible con radioscopia para el estudio de la motilidad del érgano

y su vaciamiento (B, 3b) (77).

Tratamiento: dependiendo del grupo de megaesofago y de las manifesta-
ciones clinicas puede proponerse el tratamiento clinico en las formas inci-
pientes, hasta el tratamiento quirdrgico en las formas evolucionadas. El
tratamiento clinico consiste en medidas higiénico-dietéticas, como una co-
rrecta masticacion, evitar los alimentos frios o muy calientes y comidas en la
noche. Como tratamiento sintomatico se usan drogas relajantes del esfinter
inferior, como la nifedipina (10 mg sublingual, 45 minutos antes de las
comidas) o el dinitrato de isosorbide (Smg sublingual, IS minutos antes de

los alimentos), ambas pueden provocar cefaleas (B, 2) (78).

Megacolon chagisico. 1a presencia de megacolon en un adulto proveniente de
area endémica es un indicador de alto riesgo de existencia de megacolon
chagisico; y si los resultados serolégicos son negativos deben ser repetidos,
pues es muy rara la ausencia de anticuerpos especificos en un caso con me-
gacolon (C, 4) (52, 79). El sintoma principal es la constipacién inpruebai-
nal, de instalacién lenta y progresiva. Otro sintoma es el meteorismo con
distension abdominal y timpanismo. La disquesia, que consiste en la dificul-
tad para evacuar exigiendo un gran esfuerzo de la musculatura abdominal
para el desprendimiento del bolo fecal, aun en presencia de heces de consis-
tencia normal, es también una manifestacién fre-

cuente y caracteristica (C, 4) (52, 79). o e
e destaca el alto

Tratamiento: medidas higiénicas como el uso porcentaje de

de laxantes y eventualmente enemas de evacua-

cion (C, 4) (52, 80),

seroconversion negativa
logrado en menos de seis

Otras megaformaciones: la denervacion parasim- meses después de
patica del tubo digestivo no est4 limitada solo finalizado el
al eséfago y al colon, sino que se puede obser- tratamiento, muy
var megavisceras en otros segmentos del tubo superior a lo informado
digestivo. Dentro de los segmentos mas afecta- en estudios similares
dos, tenemos en orden de frecuencia, el duode- realizados en el Cono Sur
no, yeyuno—ﬂeon, estbmago y las vias biliares en la década de 1990.

extrahepaticas (52, 81).



9.3.3 Compromiso del sistema nervioso

Estudios de casos y controles en zonas endémicas sugieren la necesidad
de tener en cuenta dentro del diagnéstico diferencial de la enfermedad cere-
brovascular (ECV) a la enfermedad de chagas. Se han identificado diversos
factores asociados con la presencia de ECV en pacientes chagasicos, entre
estos el aneurisma cardiaco apical (Or, 88.39), dilatacion ventricular iz-
quierda (OR, 5.42), thrombos murales (OR, 6.49) y electrocardiograma anor-
mal (ECG) (OR, 2.87); sin embargo en el mismo estudio no se encontrd
diferencia en los factores protrombéticos entre los casos de ECV y controles
chagasicos, sugiriendo el autor una asociacién independiente de la ECHA ha
con ecv de origen isquémico mas que tromboético (B, 3b) (82, 83).

Sistema nervioso periférico: disminucioén de la velocidad de conduccién ner-
viosa en uno o més de cuatro nervios explorados; signos de afeccién muscu-
lar inflamatoria y compromiso de la transmisiéon neuromuscular son las
manifestaciones frecuentes de compromiso del sistema nervioso periférico

en la fase cronica (82-806).

Sisterna nervioso auténomo: se ha demostrado que las alteraciones en la fun-
ciébn autondmica cardiovascular, en poblacién colombiana, se observan en
38 a 52% de los sujetos afectados con cardiopatia chagasica (87). Existe
evidencia que estas alteraciones aparecen durante la fase asintomatica de la
enfermedad y pueden estar relacionadas con la progresién de la cardiomio-
patia (87, 88). La evaluacién de la funcién autonémica cardiovascular pue-
de ser de utilidad para identificar de manera temprana los sujetos que
eventualmente desarrollan una forma més progresiva. De la misma manera,
alteraciones severas de la funcién autonémica cardiovascular pueden deter-
minar una mayor vulnerabilidad ventricular y, por ende, desencadenar ta-
quiarritmias ventriculares letales (89). Algunos indices como la sensibilidad
barorrefleja y dispersion del intervalo qt pueden ayudar a identificar a los
sujetos en alto 11esgo de presentar este tipo de eventos. Finalmente, algunas
intervenciones farmacoldgicas logran restablecer la funcién autonémica car-
diovascular (90). El impacto clinico a largo plazo a estas intervenciones es
materia de intensa investigacion.

Hay reduccién del nimero de neuronas de los sistemas simpatico y pa-
rasimparico que compromete especialmente el parasimpatico que inetrva el
corazén y el masculo liso del eséfago, estémago, colon y, en menor grado, el
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de los bronquios, uréteres y vejiga urinaria. (90, 93). Manifestaciones clini-
cas: pérdida de la estabilidad, mareos y sincope transitorio provocados por
el cambio de postura, la prolongacién del vaciamiento gastrico produce dis-
pepsia y plenitud. El disbalance de la inervacion del esfinter de Oddi con
aumento del volumen residual de la vesicula explican la mayor prevalencia
de colelitiasis en la enfermedad de chagas crénica. (C, 4) (90-93). No existe
evidencia de manejo de la disautonomia especifico ni de las manifestaciones

en sistema nervioso periférico (C, 4) (68, 52, 90,92).

9.4 Chagas transfusional

Las transfusiones sanguineas son la segunda fuente mis importante para
infecciones por t. cruzi en Latinoamérica (94) tomado cada vez mas rele-
vancia debido a los movimientos migratorios de infectados con 1. cruzi hacia
zonas urbanas (95). En 1994, se realiz6 un estudio nacional que permiti6
estimar una prevalencia en donantes de sangre de 2% que variaba entre 1%
para zonas consideradas no endémicas para el vector y 3% en zonas endé-
micas (96). Con base en el estudio y apoyado en la reglamentacion para
bancos de sangre existente a esa fecha, el Ministerio de Salud, hoy Ministe-
rio de la Proteccién Social de Colombia, emitié la resolucion 001738 de
1995 en la que "se ordena la practica de la prueba de serologia para trypano-
soma cruzi en todas y cada una de las unidades de sangre recolectadas por
parte de los bancos de sangre" (97). Se han reportado seroprevalencias de
anticuerpos anti 1. cruzi de 1%, siendo los departamentos tradicionalmente
endémicos los que presentan las mayores prevalecias: Casanare 9,58%, Gua-

viare 3,3%, Cesar 1,8% y Santander 1,7% (96, 98, 99).

Un caso de enfermedad de chagas transfusional, no diagnosticado en la
fase aguda, puede aparecer varios afios después de haber recibido una o
varias transfusiones de sangre y sin antecedentes epidemiolégicos de haber
vivido o visitado ocasionalmente zona endémica (100) (C, 4). Como estra-
tegias de control de la transmisién en Latinoamérica, incluida Colombia, se
tienen: la educacién a los donantes, identificacién por medio de cuestiona-
rios de sujetos infectados, pruebas de tamizaje a las unidades de sangre (101)
(C, 4). Un estudio realizado en 10.890 donantes de sangre de Rio de Janei-
ro, durante 1990-2000, encontr6 una prevalencia de anormalidades clinicas
de 70,8% lo que permiti6 el diagnéstico de cardiopatias y esofagopatias
entre los donantes; revelando la importancia del tamizaje en bancos de san-



gre como fuente de deteccién de infectados en todas las fases de la enferme-
dad (102) (C, 4). Asimismo, se han encontrado diferencias significativas en
la proporcién de sintomas generales entre donantes seropositivos y serone-
gativos en la poblacién colombiana (103).

Cuadro clinico: el periodo de incubacién varia entre 28 y 116 dias (104).
Luego, aparece la fiebre moderada y persistente que oscila entre 37.5°C y
38.5°C, acompanada de adenomegalia generalizada, ganglios palpables en
cuello, ingles y axilas, de caracteristicas indoloras, blandos y desplazables.
También hay una esplenomegalia moderada. El cuadro con sus caracteristi-
cas clinicas es muy similar a uno de fase aguda (C, 4) (104).

Diagnéstico: se realiza mediante la deteccion del pardsito en sangre del
enfermo con métodos directos como hemocultivos y xenodiagnéstico, dado
que otros métodos como la serologia y la inmunofluorescencia se hacen

positivos aproximadamente después de 30 dias (C, 4) (105).

Tratamiento: se utilizan las drogas tripanocidas clasicas como son el nifur-
timox y el benzonidazol (47, 48, 106). Estas drogas han demostrado elimi-
nar la parasitemia; Se debe hacer seguimiento serologico a largo plazo para
verificar una tendencia en la disminucion hasta la negativizacion de los titu-
los de anticuerpos IgG utilizando técnica de inmunofluorescencia indirecta
- IF1, considerando como positivo titulos mayores e iguales a 1:16 (C, 4)

(48, 105, 106).

9.5 Chagas congénito

La transmision transplacentaria al feto en formacién se puede producir
en cualquier etapa de la infeccién materna, en embarazos sucesivos, gemela-
res y, generalmente, se producen fetopatias pero no abortos y el nifio al
nacer puede presentar una amplia gama de manifestaciones que van desde
RN aparentemente sanos y de peso adecuado a la edad gestacional (90% de
los casos) hasta cuadros graves que pueden llegar a ser mortales con recién
nacidos de bajo peso, prematuros con hepatoesplenomegalia y otros sinto-
mas caracteristicos del sindrome de TORCH (10% de los casos) (97, 98).

9.5.1 Manifestaciones clinicas

Salud materna: la gran mayorfa de ellas cursa la etapa indeterminada o
crénica de la enfermedad, aunque se han descrito pacientes en fase aguda.
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En un estudio en 1.000 mujeres seropositivas embarazadas seguidas hasta el
momento del parto se observd que 76,5% permanecieron asintomaticas
mientras 23,5% presentaron eventos cardiovasculares como 1cc (12,3%),
arritmias (6%), tromboembolismo (1,9%), angina (1,4%), hipoxemia
(0,7%), endocarditis (0,5%). La mortalidad materna fue de 2,7% y hubo
parto prematuro en 13% de las mujeres (107). No existe acuerdo si la en-
fermedad de chagas durante la gestacion es capaz de producir interrupcion
de la misma, sobre todo en el primero o segundo trimestre y tampoco sobre
la necesidad de recurrir cesirea o maniobras instrumentales (férceps) como
indicacion especifica.

La adquisicion de la infeccién por via de la leche materna es controver-
tida y no existe evidencia concluyente para determinar si existe transmisién

por esta via (C, 4) (31, 48, 107).

Recién nacido: las manifestaciones clinicas varfan ampliamente, desde ni-
flos prematuros con sintomatologia y elevada mortalidad, hasta nifios a tér-
mino asintomaticos (108). Los nifios pueden presentar compromiso
inespecifico del estado general, hipotonia muscular, fiebre, y hepatoespleno-
megalia. En casos aislados se encuentra insuficiencia cardiaca y meningoen-
cefalitis con crisis convulsivas y signos de dafio intrauterino temprano con
microcefalia (109-111). En la mayoria de los nifios con enfermedad de
chagas congénita el electrocardiograma y la radiografia de térax no presen-

tan alteraciones (C, 4) (47, 48, 109-111).

9.5.2 Diagnéstico y seguimiento de la infeccién congénita

Debe confirmarse la infeccién materna siguiendo los pardmetros de diag-
néstico previamente establecidos para los casos indeterminados o cronicos.
El diagnéstico de la enfermedad de chagas en la madre se basa en la serolo-
gia convencional, pero en el recién nacido la certificacién de una infeccion
congénita se realiza por exdmenes directos que demuestren la presencia de
Trypanosoma cruzi. Con tal propésito, puede practicarse a través de examenes
directos o de concentracién; entre los primeros los mas corrientes, son: el
examen directo de sangre fresca entre lamina y laminilla y el frotis sangui-
neo. Entre los segundos, la gota gruesa, el microstrout (microhematocrito),
el hemocultivo, el xenodiagnéstico y la reaccién en cadena de polimerasa

(Pcr) (47, 48, 111) (C, 4). El diagnéstico del recién nacido puede hacerse



directamente en el momento del parto buscando el parasito en sangre de
cordén. En caso de que los exdmenes parasitologicos sean negativos en el
RN, se debe hacer seguimiento serologicos para busqueda de anticuerpos
IgG entre los seis y doce meses de vida. Si persisten los anticuerpos IgG
positivos en ese rango de edad, se confirma el diagndstico de enfermedad de
chagas congénita y est4 indicado el tratamiento (C, 4).

9.5.3 Pautas de diagnéstico y tratamiento

En todos los casos en que se demuestre infeccion congénita existe indi-
cacién para administrar tratamiento tripanocida. El tratamiento médico se
practica con el consentimiento de los padres en todos los nifios infectados
congénitamente y para ello se emplea nifurtimox o benzonidazol iniciando
5 mg/kg/dia dosis progresivas durante seis dias hasta llegar a la dosis de 10
mg/kg/dia por 60 dias, administrando el medicamento después de las co-
midas. Se deben seguir las mismas consideraciones del paciente crénico en
cuanto al seguimiento clinico y de laboratorio durante y después del trata-

miento (C, 4) (47, 48, 52, 111).

La negativizacién parasitologica se observa a las dos 6 tres semanas de
tratamiento. Se aconseja iniciar el control parasitolégico hacia el dia 20 y
continuar semanalmente hasta obtener control negativo. Su negativizacién
nos indicard una adecuada respuesta a la medicacién. En caso de persistir
positiva la parasitemia se tendran en cuenta las siguientes posibilidades (C,

4) (47,48, 52, 111):

a. Inadecuada administracién de la medicacion (baja dosis, vigilar toleran-
cia y efectos secundarios).

b. Rechazo de la medicacién (vémitos).

c. Presencia de una cepa resistente al fArmaco. Ante esta tltima eventuali-
dad, se sugiere el cambio de medicamento.

Dentro de las reacciones adversas mas frecuentes observadas en nifios
estan: anorexia, irritabilidad, vémitos, leucopenia y plaquetopenia.

Benzonidazol: se utiliza a una dosis 5 mg/ kg/ dia por 60 dias (C, 4) (47,
48, 52, I111).Con frecuencia produce leucopenia por lo que debe realizarse
control semanal con cuadro hematico mientras dure el tratamiento.
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El nifurtimox y el benznidazol tienen efecto blastogénico transitorio,
dado que no se han hallado alteraciones citogenéticas luego de la suspension
del tratamiento parasiticida. Existirfa un peligro potencial de predisposi-
cién al desarrollo de neoplasias como consecuencia de este tipo de altera-

ciones blastogénicas (112).

10. Actividades de vigilancia en salud publica

Remitirse al protocolo de vigilancia epidemiolégica respectivo del Insti-

tuto Nacional de Salud.
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Tabla 2

Paciente con enfermedad chagasica aguda

Caracteristicao
antecedente

Clinica

Tipo de infeccion

e Residente area
endémica

Fiebre, hepato-
esplenomegalia,

signo de Romana

Transmision vectorial

e Transfusion reciente
(< 60 dias)

Sindrome febril
transfusional

Pos — transfusional

e Hijo de madre
seropositiva

Variable

Congénita

e Serologia positiva
previa en paciente
transplantado o con

Sindrome febril,
miocarditis, encefalitis

Inmunosupresion

SIDA
e Exposicion en el Accidental
laboratorio o en el trabajo Sindrome febril (SelelEtE)
11.3 Flujograma de paciente en fase crénica
FASE CRONICA
ASINTOMATICO SINTOMATICO
SIN LESION CON LESION
ORGANICA ORGANICA
FASE
FORMA
INDETERMINADA CARDIACA FORMA DIGESTIVA




11.4

Tabla 3
Evaluacién clinica cardiovascular del paciente seropositivo

. o No evidenca de Evidencia de
ini Asintomatico . . : p : ) ‘
Clinica insuficiencia cardlaca Insuficiencia cardlaca
Rx térax Normal indice cardiotoracico indice cardiotoracico
<a0.5 >a0.5

a. Alteraciones de la
conduccioén AV, bloqueo de
rama derecha, con

EKG Normal disfuncion sinusal Patolégico

b. Arritmias ventriculares

c. (a) + (b)

Bimestral o mensual Mensual o semanal (segun
Control evolucion Anual (segun evolucion) evolucién)
Nivel de atencion Primario Segundo o tercero Segundo o tercero

Flujograma de diagnéstico y manejo de chagas congénito

MADRE

CON SEROLOGIAA T. cruzi REACTIVA CLASIFICACION

POR DOS TECNICAS DIFERENTES AATER
RECIEN NACIDO
PARASITEMIA
MICROHEMATOCRITO
GOTAFRESCA
POSITIVO NEGATIVO
SEGUIMIENTO
TRATAMIENTO SEROLOGICO (IFI) A
LOS 6 Y DOCE

MESES, POSITIVOS

TRATAMIENTO
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Tabla 4
Clasificacion clinica de la omipatia de Chagas

FRACCION
TAMANO DE MOVI-  FUNCION
ESTADO  SINTOMAS DEL EYE[?E?_'ON MIENTO  AUTONO-
) = ANORMAL MICA
Golstaon] VENTRICU- Vi
LO
IZQUIERDO
VI
ESTADO |
A NO Normal Normal Normal Normal Normal
B NO Normal Normal Normal Leve Puede ser
(disfuncién anormal
diastolica)
ESTADO Il
Minimos | Anormalida- Normal Normal Segmenta- | Puede ser
des de la ria, anormal
conduccion aquinesia o
o CVP aneurismas
ESTADO I
Falla Anormalida- | Aumentado | Reducido | Disfunciéon | Usualmente
cardiaca, des tamano global anormal
arritmias, | conduccion segmentaria
etc. AV,
arritmias
complejas o
ondas Q
patoldgicas

Tomado de Puigbo J, Griordano H, Suarez H. et al. Clinical aspects in Chagas disease. In:
Modoery R, Camera M, eds. Actualizaciones en la enfermedad de Chagas. Buenos Aires:
1992:27-38.



12. Cuadro de evidencia

Diagnéstico fase aguda (Nivel de evidencia 2, grado de re-

. comendacion B)
Se debe comenzar por el examen en fresco (examinar

un minimo de 200 campos en 400X), en caso de ser
negativo se debe seguir con métodos de concentra-
cion como microhematocrito o Strout, si la sospecha
persiste, en caso de negatividad, se pueden repetir los
examenes en dias sucesivos. En caso de no encon-
trarse el parasito se deben realizar examenes serol6-
gicos especificos para anticuerpos IgG (ELISA).

Si el resultado es positivo, debera confirmarse con una
segunda prueba serolégica (técnica de inmunofluores-
cencia indirecta - IFl, considerando como positivo titu-
los mayores e iguales a 1:32)(38). Si son reactivas, se
considera al individuo como infectado; si no son reacti-
vas, se considera no infectado.

Si hay disparidad entre ambas pruebas es necesario
realizar una tercera reaccion para definir el estado de
infectado: se recomienda realizar la técnica de inmu-
nofluorescencia indirecta - IFl, considerando como po-
sitivo titulos mayores e iguales a 1:16.

Para la evaluacion de la respuesta al tratamiento (indi-  (Nivel de evidencia 2b, grado de re-
cador de curacién parasitolégica) se recomienda do-  comendacion B)
cumentar la disminucién de los titulos de anticuerpos

ant-f. cruzi utilzando la técnica de inmunofluorescen-

cia indirecta - IFI, considerando como positivo titulos

mayores e iguales a 1:16 (38,47). Las pruebas deben

realizarse a los 6, 12, 24, 36 dias sucesivamente hasta

su negativizacion. Se considera curado cuando hay

negativizacion seroldgica persistente (dos o mas prue-

bas seguidas en un intervalo de tiempo de seis a doce

meses entre cada una).

Indicaciones de tratamiento en la fase aguda: todo (Nivel de evidencia |, grado de re-
paciente de fase aguda, cualquiera que sea su meca-  comendacion A)

nismo de transmision, o en agudizacion en pacientes

con VIH o con terapia inmunosupresora.

El seguimiento del tratamiento debe realizarse bajo  (Nivel de evidencia , grado de re-
supervisién médica con una frecuencia de contactocon ~ comendacion A)
el paciente de, al menos, una vez por semana.

Diagnéstico de laboratorio para la fase indetermi-  (Nivel de evidencia 2. grado de re-
nada: Todo paciente sospechoso debe ser sometido a ~ comendacion B)

examenes serologicos especificos para anticuerpos IgG

(ELISA).

Si el resultado es positivo, debera confirmarse con una
segunda prueba seroldgica (técnica de inmunofluores-
cencia indirecta - IFl, considerando como positivo titu-
los mayores e iguales a 1:32.
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Si son reactivas, se considera al individuo como infec-
tado ;si no son reactivas, se considera no infectado. Si
hay disparidad entre ambas pruebas es necesario rea-
lizar una tercera reaccién para definir el estado de in-
fectado o no de dicha persona; se recomienda realizar
la técnica de inmunofluorescencia indirecta - IFl, con-
siderando como positivo titulos mayores e iguales a
1:16.

Es recomendable también que esta prueba sea efec-  (Nivel de evidencia 4, grado de re-
tuada en toda mujer embarazada con antecedentes = comendacion C)
epidemioldgicos positivos.

En conclusion, y dada la evidencia presentada, se re-  (Nivel de evidencia 2b, grado de
comienda el tratamiento, segun las especificaciones  recomendacion B).

dadas anteriormente, sélo en menores de 20 afios. No

se recomienda tratamiento antiparasitario para el pa-

ciente adulto en fase indeterminada.

Diagnéstico de laboratorio para la fase crénica (Nivel de evidencia 3b grado de re-
3 . . comendacion B)
Debe hacerse a través de la presencia de anticuerpos

IgG antit. cruzi detectando al menos por dos técnicas
seroldgicas de principios diferentes, de preferencia con
titulacion, pueden ser empleadas cualquiera de las si-
guientes tres técnicas:

1. ELISA : Titulos positivos mayor o igual a dos veces
el valor del punto de corte de la Densidad 6ptica.

2. IFI: Titulos positivos mayor o igual a 1:32.

3. Hemaglutinacion : Dependiendo del punto de corte
sefalado por la informacién técnica del kit corres-
pondiente.

Tratamiento especifico en la fase cronica: La evi-  (Nivel de evidencia |, grado reco-
dencia acumulada sobre la eficacia del tratamiento tri- ~ mendacion A)

panomicida en pacientes con infeccion crénica por T.

cruzi en términos de desenlaces clinicos es limitada

en cantidad y calidad. En sintesis, la evidencia actual

s6lo permite la recomendacion de tratamiento tripano-

micida en pacientes con infeccion crénica por T. cruzi

con el proposito de reducir la carga parasitaria, pero

no para mejorar su prondstico clinico.
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