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Caso Clinico

« SF 34 anos, procedente del norte del pais.
 1G, 1CST muerte neonatal.

« Consulta en policlinica de infectologia

« Embarazo 36 semanas de edad gestacional. Asintomatica. Examen
fisico sin alteraciones.

» Trae resultado de Laboratorio de Salud Publica: Chagas: ELISA +
IFI-G+ HAI +

* Ac. Anti Tripanosoma cruzi (HAI) del CHPR no reactivo.
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Se solicita nueva muestra sanguinea. Se envian muestras a laboratorio
de CHPR y Laboratorio de Salud Publica.

Laboratorio CHPR (HAI): no reactivo.
Laboratorio Salud Publica:
*ELISA: Reactivo

HAI: Reactivo 1/2048
*|FI-G: Reactivo

Se solicita ECG y ECOCG que no evidencia alteraciones.
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« CST alas 38 semanas.
« RN SM, 3490 g, Apgar 9/10. Examen fisico sin alteraciones.
Al mes de vida:
— Chagas ELISA: Reactivo.
HAI: Reactivo 1/2048
— HAI: Reactivo 1/1024
IFI-M: No reactivo

— Hemograma: Hb 14,1g/dL, HCT 40,3%, GB: 13200/mm?3,
plaguetas 400000/mm?3,

— FyE hepatico: BT 2,03 mg/dL (Bl: 1,63 mg/dL), LDH 541U/L, FA
995 U/L, TGO 32 U/L, TGP 13 U/L, GGT 74UJL.

— Ecografia abdominal: Normal.
— Ecocardiograma: Normal.
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Es enviado a policlinica a los 3 meses de edad para valoracion.
Asintomatico, examen fisico normal.

HAI Chagas (laboratorio CHPR): reactivo.
Se extrae muestra para Laboratorio de Salud Publica.

Se coordina realizacion de xenodiagnaostico.
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Aspectos a discultir:

« Tamizaje en embarazo

« Estudio de familiares asintomaticos

« Diagnostico en hijos nacidos de madre con serologia reactiva
« Tratamiento de la madre y el lactante

« Valoracion en pacientes asintomaticos con serologia reactiva
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Enfermedad de Chagas

« Enfermedad causada por el protozoo flagelado Trypanosoma cruzi.

« Zoonosis de transmision vectorial transmitido principalmente por
medio de insectos hemipteros conocidos vulgarmente como
vinchucas.

* Otrasvias de transmision son:
— Transfusional
— Congeénita
— Oiral
— Trasplante de 6rganos
— Accidentes de laboratorio

* Recientemente se ha publicado evidencia que sustenta Ia
posibilidad de transmision sexual en animales.

Organizacion Panamericana de la Salud, 2018.

‘/@/ www.infectologia.edu.uy Gomez C. International Journal of Infectious Deseases, 2019.
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Enfermedad de Chagas

Ameérica Latina:

* 6 millones de personas
infectadas

» 29-30 mil infecciones anuales de
transmision vectorial

« 8 mil infecciones anuales por
transmision congenita.
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Figure 2: Transmission of Chagas disease by the main vector, triatominae (September, 2014)
Adapted from the Pan American World Health Organization Chagas disease control programme.

Organizacion Panamericana de la Salud, 2018.

;}7 7 - Gascon J. Acta Trop. 2010
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Enfermedad de Chagas

1980-85 2005 2010
Population at risk (% total) 92895000 (25%) 108595000 (20-4%) 70199360 (12:9%)
Number of infected people 17395000 7694500 5742167
Number of new cases per year 700000 55585 38593
Congenital transmission 7000-49000* 14385 8668
Vectorial transmission Not reported 41200 29925
Number of deaths per year >45 000 12500 12000

*Estimation based on data provided in the report in reference 10. Data are from references 10, 29, 32, 33.

Table 1: Changes in prevalence, incidence, and mortality of Chagas disease, 1985-2010, in 21 endemic
countries in Latin America
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Enfermedad de Chagas

 Fase aguda: 8 a 12 semanas. Frecuentemente
asintomatica. Severa 1-5%.

4

 Fase cronica indeterminada.

4

« 10-40% desarrollan fase crénica sintomatica:
Los sintomas aparecen 10-30 anos luego de la
infeccion aguda

7 Infechli Pérez-Molina J. Lancet, 2017.
@) wwwinfectologia.eduy Madell et al. 8+ edicién, 2015.




Trypanosoma cruzi

» Pertenece al género Trypanosoma. Familia : = &
Trypanosomatidae. Orden Kinetoplastida. -
®
» Protozoario flagelado. Diversas formas .‘ y (\
morfolégicas en huéspedes vertebrados e Q L
invertebrados. e

» Se trasmite por diversas especies de insectos
triatominos que trasmiten el parasito a muchas
especies de mamiferos.

Madell et al. 8va edicion, 2015.
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(1) En triatominos En humanos

La chinche ingiere sangre y defeca (2)
Los tripomastigotes metaciclicos
tripomastigotes metaciclicos, que penetran diferentes tipos celulares y

penetran por sitio de mordida g
™ oonjunﬁva) :| ”““ N se tfransforman en amastigotes
Tmomastigo(&s -

6&3&10

6 testino medio

Los tripomastigotes pueden
infectar otras células y
ransformarse en amastigote
El cuadro clinico de

// : Los amastigotes intracelulares se transforman en
SAZER-NEALTIIER - PEOOAL A\~ Infectante tripomastigotes sanguineos que al ser destruida la célula

A. Diagndstico ingresan a la corriente sanguinea
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Resultados principales: La tasa de transmision congeénita
combinada fue del 4,7%. (Intervalo de confianza del 95%: 3.9-
9.6%). En paises donde T. cruzi es endémica tuvo una mayor tasa
de transmision congénita en comparacion con paises donde no es

endémico (5.0% versus 2.7%).

rrn Howard E. BJOG. 2013.

"’/'7.:2"::&:;.-";.'-,w

@ www.infectologia.edu.uy




Chagas y embarazo

» Fertilidad: No evidencia de modificaciones en la fertilidad en mujeres
con infeccion chagasica.

« Se ha descrito aumentos discretos de la parasitemia durante el
embarazo.

 No evidencia de aumento de abortos ni 6bitos.

* Mortalidad neonatal
— asociada a infecciones congénitas severas no tratadas.

— en infecciones maternas agudas o reactivaciones durante el
embarazo.

Carlier Y. Acta Trop 2015.
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Transmision vertical

« La tasa de transmision muestra diferencias geograficas.
Globalmente se estima en 4,7%.

« La transmision vertical se puede producir en cualquier fase de la
infeccion.

* Principal determinante: parasitemia materna.

« Otros factores asociados:

Biodiversidad molecular: TcV'! asociado con >80% de
transmisiones congénitas en Argentina, Bolivia, Sur de Brasil y
Paraguay.

PCR materna +

Respuesta inmune materna: defectos innatos y adaptativos en la
respuesta inmune, menor capacidad de producir INF-y

Primiparas, jovenes, malnutricion, pobreza

1 Tipificacién molecular de T. cruzi, 6 unidades discretas de tipificacion (UDTs): Tcl a TcVI

:@ www.infectologia.edu.uy
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Transmision vertical

« La tasa de transmision muestra diferencias geograficas.
Globalmente se estima en 4,7%.

« La transmision vertical se puede producir en cualquier fase de la

infeccion.
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Howard E. BJOG. 2013.
Carlier Y. Acta Trop 2015.
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Transmision vertical

* No esta totalmente establecida la ruta de transmision.

« Elriesgo de transmision a traves de la leche materna es bajo, y la
lactancia no debe contraindicarse, excepto en infeccién aguda,
reactivacion o sangrado a nivel del pezon.

Fallopian tube

Haematogenous
transplacental route

* Invasion of villous trophoblast
(huge parasitemia)

* Invasion of marginal zone, ]

Other routes devoid of trophoblasts
s (moderate parasitemia)
« Transmission

* breaches / tears ?

from amniotic fluid ? (close to and during labor)

* Trans-uterine transmission ?

n i
|

cervix

vagina
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Fig. 3. Possible routes of maternal-fetal transmission of T. cruzi Car‘“er’ Y Acta Tr’op 201 5
g 7 Norman F. Emerging Infectious Diseases, 2013.

/ i/s/senger LA. Current Opinion in Infectious Diseases 2018.
' /
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Diagndstico de Chagas congénito

Diagnostico de la enfermedad de Chagas en el nifio segiin el momento de estudio

Diabnéstico de la enfermedad de Chagas

Primer ano de vida Tras el ano de vida
Al nacimiento y al mes: PCR 'y Realizacion de 2 pruebas serolégicas
micrométodo en sangre (una de ellas ELISA o IFI)
periférica PCRP en caso de resultado
A los 9 meses de vida: serologia discordante
(por 2 técnicas distintas) y PCR

Diagnéstico de enfermedad de Diagnéstico de enfermedad de Chagas:
Chagas: 1. Dos pruebas serolégicas (+)°

1. PCR (+) (independientemente
del momento de realizacion)
2. Persistencia de serologia (+)?

4 Aunque la serologia puede negativizarse a partir del 8 mes, en ocasiones
puede permanecer positiva mas tiempo sin que haya infeccion; en estos casos
es importante realizar una titulacion de anticuerpos para comprobar si tienden a
negativizarse (no infeccion) o si por el contrario se mantienen estables o aumentan.

b Antes de iniciar el tratamiento es conveniente evaluar la parasitemia mediante
PCR.

¢ Si el nifo tuviera una inmunodepresion, es conveniente valorar los resultados
de la PCR u otra prueba parasitologica.
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Wlﬁ/’e}-'l,\{ll‘etal. Enferm Infecc Microbiol Clin, 2013.



Tratamiento

 La administracion de benznidazol o nifurtimox durante el embarazo
no esta indicada por falta de datos de seguridad.

« Las mujeres con infeccion cronica que reciben tratamiento antes del
embarazo tienen significativamente menos probabilidades de
transmitir la infeccidon en futuros embarazos. En las mujeres en
edad reproductiva se recomienda administrar tratamiento
tripanomicida a aquellas pacientes con infeccion cronica.

« En infeccion confirmada aguda congénita por T. cruzi, se
recomienda indicar tratamiento tripanomicida. Eficacia mayor al
90% en el primer ano de vida.

Organizacion Panamericana de la Salud, 2018.
T Alvarez M. Acta Tropica 2017.
/ //, Messenger LA. Current Opinion in Infectious Diseases 2018.
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Tamizaje en embarazo

Ordenanza Ministerial 21 noviembre 2018:

* Uruguay como Estado Miembro de la OPS/OMS se compromete al
cumplimiento de las iniciativas y metas regionales: Eliminacion de
transmision materno infantil del VIH, hepatitis y la enfermedad de
Chagas.

 Todos los prestadores integrales de salud deben implementar las
acciones necesarias para garantizar el diagnéstico de Chagas en la
mujer embarazada y el diagnostico y tratamiento oportunos de
Chagas en nifos y ninas:

 Realizar el estudio serologico para Enfermedad de Chagas, de
todas las mujeres embarazadas previo al nacimiento del nifo, asi
como estudiar y confirmar o descartar la infeccion del recién nacido
cuando corresponda.
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Ordenanza Ministerial 21 noviembre 2018:

 En gestantes demostradamente infectadas con Trypanosoma cruzi,
deben estudiarse por métodos serologicos, a los hijos previos.

« En gestantes con estudio serologico negativo no es necesario
repetir el estudio de tamizaje en embarazos posteriores.

« En ninos y nifas nacidos de mujeres con estudio seroldgico de
Chagas reactivo, se deberan realizar los estudios diagnosticos vy el
tratamiento de aquellos con infeccidon demostrada segun pauta.

f’@/ www.infectologia.edu.uy
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En suma:

La transmision congénita es actualmente la principal via de adquisicion
de la infeccion en Uruguay.

La transmisidn vertical se produce en alrededor del 4,7% de los
embarazos de madres con infeccidn cronica.

Las infecciones maternas agudas y las reactivaciones se asocian a alta
transmision y mortalidad neonatal.

Tamizaje durante el embarazo a todas las pacientes.

Valorar tratamiento en pacientes en edad reproductiva con deseo
concepcional previo al embarazo y luego de la finalizacion en aquellas
con diagnostico durante la gestacion que planeen nuevos embarazos.

La parasitemia durante el embarazo es el principal factor asociado a
transmision vertical.

Estudiar e iniciar tratamiento a los lactantes infectados antes del ano
de vida.

Valorar a los restantes integrantes de la familia dada la alta frecuencia
de infecciones asintomaticas.
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