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Dres. Patricia Barrios™, Mariana Mas', Gustavo Giachetto*, Yester Basjmadijians,
Macarena Rodriguez", Ana Luisa Viera**, Ana Laura Baroloco'", Beatriz Sayaguez+#

Resumen

La enfermedad de Chagas es una zoonosis causada por Trypanosoma cruzi. En el afio 1997 se declard que la transmision
vectorial de T.cruzi se encuentra interrumpida en Uruguay. En este contexto cobran importancia mecanismos no vectoriales
de transmision. La infeccidn congénita es el inico mecanismo de transmision presente en el pais. Este riesgo (4%) justifica
la obligatoriedad de la serologia especifica en los controles obstétricos para los 13 departamentos endémicos y la materni-
dad del Centro Hospitalario Pereira Rossell en Montevideo (Decreto del Poder Ejecutivo N° 4085/95). El objetivo de este tra-
bajo es descrihir cinco casos clinicos de hijos de madres con serologia positiva para Chagas asistidos en Médica Uruguaya
entre los afios 2011y 2014. Las madres de todos los nifios residen en Montevideo, tres de ellas vivieron en su infancia en de-
partamentos endémicos (Rivera, Artigas, Tacuarembo) y las abuelas maternas de los cincos casos residen en departamen-
tos endémicos. En cuatro nifios el xenodiagnostico fue negativo. Se confirmd la infeccion por serologia en un vardn de 4
afios asintomatico procedente de Montevideo.

Conclusiones: el tratamiento parasitoldgico esta contraindicado durante el embarazo. El diagnéstico antes de los 9 meses
de edad requiere xenodiagndstico (Instituto de Higiene. Facultad de Medicina, Universidad de la Republica), ya que la sero-
logia tiene falsos positivos hioldgicos por transmision transplacentaria de anticuerpos maternos de tipo IgG. En esta
pequefia serie la infeccion se confirmd en uno de los cinco casos. El control de la enfermedad requiere deteccion durante el
embarazo y derivacion oportuna y seguimiento de los hijos hasta el afio de vida para descartar la enfermedad.
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Introduccion

La enfermedad de Chagas es una zoonosis parasitaria
producida por el protozoario Trypanosoma cruzi‘®.

Es una enfermedad exclusiva del continente ameri-
cano siendo el hombre el principal reservorio domésti-
co. Losprincipal es mecanismos de transmisi én son vec-
torial (80%), solo en &reasendémicas, y transplacentaria
(3%)?.

En Uruguay, desde 1997, latransmision vectoria de
Trypanosoma cruz seencuentrainterrumpida, noregis-
trandose nuevos casos agudos por esta via desde 1984.
En el afio 2012 unadel egaci6n delaOrgani zacién Pana-
mericanadelaSalud (OPS) decret6 que Uruguay estali-
bre de su principal vector: Triatoma infestans. Sin em-
bargo, el mismo se podia encontrar aln en los Ultimos
afios en Tacuarembd y Riveraen formaexclusivamente
peridomiciliaria®®. Desde 1985 se realizan pruebas se-
rolégicas de tamizaje en todos los donantes de sangre
(Decreto del Poder Ejecutivo N° 193/85); € riesgo de
Chagastransfusional esbajo®. En este contexto cobran
importancia mecani Smos no vectoriales de transmision.
LaUnicaviadetransmisién actualmente en el paisesla
transmisiénvertical. El riesgo detrasmisionvertical estd
presenteen cual quier etapadelainfeccién materna. Este
riesgo (4%) justificalaobligatoriedad delaserologiaes-
pecificaen los control es obstétricos paralos 13 departa-
mentos endémicos y la maternidad del Centro Hospita-
lario Pereira Rossell en Montevideo (Decreto del Poder
Ejecutivo N° 4085/95)®. El diagnéstico en los nifios
menores de 9 meses se debe realizar por estudios direc-
tos de blisqueda de parésito en sangre, yaque las técni-
cas seroldgicas (blsqueda de anticuerpos IgG) tienen
fal sos positivos biol égicos debido alatransmisién pasi-
vadeanticuerposmaternos. En Uruguay serealizacomo
técnica parasitol 6gica directa el xenodiagnéstico en el
Instituto de Higiene de la Facultad de Medicina de la
Universidad de la Republica. Se estdn desarrollando
nuevas técnicas diagnosticas como la PCR (reaccién en
cadena de la polimerasa) que alin no estan disponibles
en nuestro pais™®. Los nifios menores de 9 meses con
diagnoéstico parasitoldgico positivo deben ser trata
dos™*®. Esta contraindicado e tratamiento etiol 6gico
en la embarazada. Una vez realizado el diagnéstico de
infeccion congénita se debe realizar tratamiento con
nifurtimox 15 mg/kg/dia durante 60 dias®.

A continuacion se describen cinco casos clinicos de
hijos de mujeres con infeccion por Trypanosoma cruz
(enfermedad de Chagas) en Médica Uruguaya durante
los afios 2011 a 2014.

Se incluyeron todos los nifios hijos de mujeres con
serologia positiva para Chagas durante el embarazo de-
rivados ala consultaambulatoriade I nfectol ogia Pedi &
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tricadeMédicaUruguayaentreel 1° deenerode2011y
el 31 de diciembre de 2014. En € caso clinico 3, lama-
dre no se control 6 el embarazo en estainstitucion, sien-
doderivadoel nifioalapaliclinicadeinfectologiaalos4
afios de edad.

En Médica Uruguaya se realiza deteccion sistemati-
ca de Chagas durante el embarazo mediante serologia
por técnica de ELISA. Cuando €l resultado es positivo,
el diagnéstico se confirma con técnica de inmunofluo-
rescenciaindirecta. El seguimiento escoordinado conel
Centro de Referencia Naciona de Chagas del Departa-
mento de Parasitologiadel Instituto de Higiene, Univer-
sidad de la Republica.

Lafuente de datos se obtuvo a partir delas historias
clinicas, datosdel laboratorio de M édicaUruguayay del
Centro de Referencia Nacional de Chagas.

Caso clinico 1

Recién nacido, 4 diasde vida, sexo masculino. Fechade
nacimiento: 26/6/2011. Portador de sindrome de Down.
Madre de 38 afios, empleada doméstica, procedente de
Manga, Montevideo. Serologia positiva para Chagas
durante su primer embarazo, asintomética, sin contro-
les. Abuelamaterna, 61 afios, viveen Rivera, refiere pa-
tologia digestiva que no sabe precisar, se desconoce se-
rologia. Hermano de 11 afios, sano, serologia para Cha-
gas negativa. Producto de segundo embarazo bien con-
trolado, serologia por ELISA para Chagas positivo,
VIH, VDRL y toxoplasmosis negativo. Recién nacido
detérmino 39 semanas. Peso a nacer 2.970 g. Fasciesy
rasgos fenotipicos de sindrome de Down. Resto del
examen normal. Ecocardiogramanormal. Serologia por
ELISA para Chagas positivo. Xenodiagndstico negati-
vo.

Caso clinico 2

Recién nacido, 20 dias, sexo femenino. Fecha de naci-
miento: 5/2/2013. Procedente de Montevideo, zona ur-
bana. Madre de 31 afios, vivio en Artigas hasta los 14
afios, no serealizé serologia para Chagas previo a em-
barazo. Abuelaasintomaticacon serologiapositivapara
Chagas procedente de Artigas. Producto de primer em-
barazo, bien controlado, serologia para Chagas positi-
va, VIH, VDRL y toxoplasmosis negativo. Parto detér-
mino, peso adecuado parala edad gestacional. Vigoro-
s0. Examen fisico normal. Serologia por ELISA para
Chagas positivo. Xenodiganostico negativo.

Caso clinico 3

Cuatro afos, sexo masculino. Procedente de Montevi-
deo. Enviado paraval oracion por probable enfermedad
de Chagas congénita. Su madre vivié en lainfancia en
Tacuarembo; portadora de enfermedad de Chagas con
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compromiso cardiovascular diagnosticada en el afio
2012. Se desconoce serologia de la abuela materna,
pero los tios (cinco en total) tienen serologia positiva
para Chagas. Examen fisico normal. ELISA 8/3/2012;
positivo. Confirmacion inmunofluorescencia indirecta
e 14/3/2012 reactivo 1/256 (valor de corte 1/32). Ra
diografia de térax normal. Ecocardiograma normal y
electrocardiograma normal. Recibié nifurtimox, conti-
ndaen seguimiento hastael momento actual asintomati-
co.

Caso clinico 4

Un mesy 13 dias, sexo masculino. Procedente de Mon-
tevideo. Enviado para valoracién por probable enfer-
medad de Chagas congénita. Madre de 35 afios, vivid
siempre en Montevideo. Abuelamaternavive en Rivera
en el medio rural, se desconoce serologia para Chagas.
Primer embarazo bien controlado y tolerado. VIH,
VDRL no reactivo. Toxoplasmosisinmunizada. Recién
nacido de término, peso adecuado a nacer. Examen
fisico normal. ELISA para Chagas reactivo. Xenodiag-
nostico negativo.

Caso clinico 5

Recién nacido, 15 dias, sexo femenino. Procedente de
Montevideo. Madre de 32 afios, vivid tresafiosen e de-
partamento de Artigas. Abuelamaternavive en Artigas.
Primer embarazo bien controlado y tolerado. VIH y
VDRL no reactivo. Toxoplasmosis inmunizada. Sero-
logia para Chagas positiva durante el embarazo. Madre
asintomética. Se desconoce serologia de la abuela
Enviado para valoracién por probable enfermedad de
Chagas congénita. Recién nacido de término, peso ade-
cuado a nacer. Examen fisico normal. ELISA para
Chagas reactivo. Xenodiagndstico negativo.

Discusion

La enfermedad de Chagas congénita continda siendo
unaenfermedad preval ente en nuestro paisapesar desu
baja incidencia -0,5% a 3,5%-, siendo el mecanismo de
transmisién actual més importante la transmision verti-
ca®. Lainfeccion por transmision vertical no se puede
prevenir durante el embarazo debido aque no se pueden
utilizar los farmacos por su toxicidad® ™. Pero si se pue-
de redlizar la deteccidn durante el mismo para luego
realizar € seguimiento del recién nacido. Este tipo de
transmisién resulta ser de importanciatanto parael area
endémica como no endémica debido alas migraciones
de individuos infectados. Como observamos en estos
casos clinicos, las madres vivian en Montevideo, y en
los casos clinicos 2, 3 y 5 habian estado viviendo parte
de su infancia en departamentos endémicos. En los ca-

sosclinicos 1y 4 probablementelaabuelamaternahaya
transmitido por via vertical la infeccion a sus hijas, ya
gue las madres residieron siempre en Montevideo. La
mujer embarazada infectada, ya sea en forma aguda o
crénica, puede transmitir el parasito a feto en un por-
centaje que varia segiin laregion estudiada y la pobla-
cion. Aln no se conocen |os mecanismos por |os cuales
se produce la transmision. Se presume que interfieren
factoresnutricionales, como otros placentarios o parasi-
tarios®. Si se observé que lainmunosupresién materna
vinculado ainfeccion por VIH u otro estado deinmuno-
supresién aumentan el riesgo de transmision™®. Entre el
60% y el 90% de los casos con enfermedad de Chagas
congénita pueden ser asintométicos'”. La forma sinto-
matica puede ser precoz si aparece en los primeros 30
diasdevida, otardias aparece despuésde este periodo.
Lossintomasy signos no difieren mucho deinfecciones
del grupo TORCH (toxoplasmosis, rubeola, citomega-
lovirus, herpes y otras), teniendo signos que comun-
mente acompafian a estas infecciones, tales como bgo
peso al nacer, prematurez, edema generalizado, hepa-
toesplenomegalia, distrés respiratorio y algunos casos
més graves de hidrops fetalis y muerte™"%19 En esta
serie no hubo prematurez ni bajo peso al nacer como
tampoco alteraciones en el examen fisico excepto en el
caso clinico 1, vinculado asindrome de Down. Lahepa-
tomegalia y la esplenomegalia se encuentran entre los
signos més cominmente reportados en casos congéni-
tos y hay signos reportados con baja frecuencia, como
anasarca, petequias, miocarditis y meningoencefalitis.
Lo mas importante para establecer e diagnéstico de
Chagas congénito es poder detectarlo durante el emba-
razo para poder sospecharlo, y, en caso de confirmar la
infeccion en € recién nacido, realizar el tratamiento
oportuno. El diagnéstico precoz de la enfermedad de
Chagas congénito es importante debido a la existencia
de tratamientos eficaces. El diagndstico de certeza de
Chagas congénito estéa dado por lademostracién del pa-
résito en sangre por medio de técnicas parasitol bgicas
directas (Microstrout) o parasitolégicas indirectas
como el xenodiagndstico, del cual disponemos en nues-
tro pais. La serologia como método diagndstico en ni-
fios menores de 12 meses de vida tiene fal sos positivos
bi ol &gi cos por transmisién transpl acentaria de anticuer-
pos maternosdetipo 1gG®®9, por lo cual el diagndstico
antes delos 9 meses de edad requiere métodos parasito-
|6gicos como & xenodiagndstico que se realiza en el
Instituto de Higiene®®. Este método tiene una sensibili-
dad y especificidad de 80% - 100% y en nuestro pais no
se redlizan otros métodos parasitolégicos directos,
como microhematécrito, y no se encuentradisponibleel
diagndstico por PCR. Las técnicas serol égicas son (ti-
les en el seguimiento en los nifios mayores de 9 meses
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edad en que |os anticuerpos maternos ya han desapare-
cido. Los farmacos aprobados para el tratamiento de la
infeccion connatal son nifurtimox y benznidazol, los
que eliminan principalmente las formas circulantes del
parasito™?. Debido a su toxicidad no se utiliza durante
e embarazo. La eficacia del tratamiento etiolégico en
nifios con infeccion congénitaen el primer afio devida
se considera cercana a 100%, habiéndose demostrado
la desaparicion de la parasitemia y la seronegativiza-
cidn en pocos meses postratamiento. Estos hallazgos
han sido publicados consistentemente en estudios rea-
lizados en Paraguay, Argentinay Bolivia, entre otros.
El criterio de curacién es la negativizacion en pruebas
parasitolégicas y serol 6gicas 1%,

En esta pequefia serie ninguno de los recién nacidos
derivadosalapoliclinicapor serologiapositivaparaCha
gasdurante el embarazo presentabasintomasal nacer. En
todos los casos se redlizo serologia por método inmu-
noenzimético ELISA (sensibilidad de 97% y especifici-
dad de 96%) durante el embarazo y se confirmd por €
método de inmunofluorescencia indirecta (sensibilidad
de 93%y especificidad de 99%)®®. Entodos|os casos se
pudo redlizar €l xenodiagnostico, siendo € resultado ne-
gativo excepto en € caso 3, que no correspondia por la
edad, y que fue derivado ala paliclinica alos 4 afios de
edad. Lainfeccion se confirmd en uno, que permanece
asintomético hasta el momento. Los casos 3, 4y 5 conti-
ndan en seguimiento en la policlinica. El caso clinico 1
cambio de prestador de salud, la serologia para Chagas
fuesolicitadaluego del afio devida, sedesconoced resul-
tado. En € caso 2 la serologia fue negativa después del
afo de vida.

Conclusiones

El control de la enfermedad requiere deteccion durante
e embarazo, derivacion oportunay seguimiento hasta
d afio devidaparadescartar laenfermedad. Debido ala
situacion epidemioldgica actual, a la movilidad de los
pacientes entre prestadores de salud y departamentos
del interior del pais, es necesario valorar la realizacion
de detecci6n sistematicade Chagas durante el embarazo
independientemente del lugar deresidenciao proceden-
cia

Abstract

Chagas disease is a disease caused by Trypanosoma
cruzi. In 1997 a certification was issued declaring
the interruption of the vectorial transmission of T.cruz
in Uruguay. Within this context, non-vectorial trans-
mi ssion mechanisms became more important. Congeni-
tal infection is the only transmission mechanism in the
country. Thisrisk (4%) resultsin specific serologic tes-
ting for Chagas being mandatory in obstetric follow up
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visits of the 13 endemic departments of Uruguay and
the maternity of the Pereira Rossell Hospital Center in
Montevideo (Decree of the Executive Power N°
49085/95). The objective of the study isto describefive
clinical cases of children to mothers with positive sero-
logy for Chagas, who were seen at Médica Uruguaya
from 2011 through 2014. The mothers of all these chil-
dren live in Montevideo, three of them used to live in
endemic departments during their childhood (Rivera,
Artigas, Tacuarembd) and the grandmothers on the
mother’s side live in the endemic departments. Xeno-
diagnosis was negative in four children. Infection was
confirmed in one four-year old asymptomatic boy who
lived in Montevideo through serological testing.

Conclusions: parasitological treatment must be
avoided during pregnancy. Diagnosis prior to 9 months
of age requires xenodiagnosis (Instituto de Higiene.
School of Medicine, University of the Republic), since
serological tests may provide biological fase-positive
test due to placenta transmission of 1gG type maternal
antibodies. In thissmall series, infection was confirmed
in one of thefive cases. Disease controlsrequires detec-
tion during pregnancy and timely referral, aswell asfo-
[low up of children until they are oneyear old to discard
the disease.

Resumo

A doenca de Chagas € uma zoonose causada pelo
Trypanosoma cruzi. Em 1997 atransmissdo vetorial de
T.cruz foi declarada interrompida no Uruguai. Nessas
condic¢Bes 0s mecanismos de transmissdo ndo vetoriais
passam a ser muito importantes. A infecgao congénitaé
0 Unico mecanismo de transmissdo presente no pais.
Esterisco (4%) justifica a obrigatoriedade da sorologia
especificanos control es obstétricos nos 13 departamen-
tos endémicos e na maternidade do Centro Hospitalario
Pereira Rossell em Montevidéu (Decreto do Poder
Executivo N° 4085/95).

O objetivo destetrabalho é descrever cinco casoscli-
nicos de filhos de mées com sorologia positiva para
doencade ChagasatendidosnaM édicaUruguayano pe-
riodo 2011-2014. As mées de todas as criangas moram
em Montevidéu, trés passaram suainfanciaem departa-
mentos endémicos (Rivera, Artigas, Tacuarembo) e as
avOs maternas dos cincos casos moram em departamen-
tos endémicos. O xenodiagndstico foi negativo em 4
criangas. A infeccdo foi confirmada por sorologia em
um menino de 4 anos assintomético de Montevidéu.

Conclusdes: o tratamento parasitolégico esta con-
traindicado durante agravidez. Pararealizar o diagnos-
tico antes dos 9 meses de idade é necessério redlizar xe-
nodiagnéstico (Instituto de Higiene. Faculdade de Me-
dicina, Universidad de la Republica), pois a sorologia
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apresenta falsos positivos bioldgicos devido a trans-
missdo transplacentaria de anticorpos maternos de tipo
IgG. Nesta pequena série ainfeccdo foi confirmada em
um doscinco casos. O controle dadoencarequer suade-
teccdo durante a gestacdo e tanto o encaminhamento
oportuno como o seguimento dos filhos durante o
primeiro ano de vida para descartéa-la.

Bibliografia

1

Pickering LK, Baker CJ, Kimberlin DW. Red Book: enfer-
medades infecciosas en pediatria. México: Panamericana,
2009:656-7.

RosaR, Basmadjian Y, GonzalezMurguiondoM, Gonza-
lez Arias M, Salvatella R. Actualizacion clinico-epidemio-
|6gicay terapéutica de laenfermedad de Chagas en Uruguay.
Rev Méd Urug 2001; 17(2):125-32.

SalvatellaR, Agrelo R. Enfermedad de Chagas. Informe de
situacion en Uruguay. Rev Méd Urug 1993; 9(1): 65-6.
Martinez I, Cervantes-Landin A, Espinoza B. Diagnéstico
molecular de laenfermedad de Chagas. Gac Méd Méx 2013;
149(3):363-5.

CucunubaZM, ValenciaHernandez CA, Puerta CJ, Sosa
Estani S, Torrico F, Cortés JA, et al. Primer consenso co-

10.

11.

lombiano sobre Chagas congénito y orientacién clinicaamu-
jeresen edad fértil con diagndstico de Chagas. Infectio 2014;
18(2):50-65.

Blasco L, Nufiez V, CruceyraM, Magdaleno F, Garcia S.
Enfermedad de Chagasy embarazo. Rev Chil Obstet Ginecol
2011; 76(3):162-8.

Freilij H, Altcheh J. Congenital Chagas’ disease: diagnostic
and clinical aspects. Clin Infect Dis 1995; 21(3):551-5.

Apt BW, Heitmann |, Jercicl, JofréL, Mufioz P, Noemi |,
et al. Guiasclinicas de la enfermedad de Chagas 2006: Parte
V. Diagnéstico de laboratorio Rev Chil Infectol 2008;
25(5):379-83.

Altcheh J, Biancardi M, Lapefia A, Ballering G, Freilij H.
Enfermedad de Chagas congénita: experiencia del Hospita

de Nifios Ricardo Gutiérrez, Buenos Aires, Argentina. Rev
Soc Bras Med Trop 2005; 38(2):41-5.

Berberian G, RosanovaM T, Kaldzielski C, Paulin P, Cas-
tro G, Galina L. Compromiso ocular en la enfermedad de
Chagascongénita. Arch Argent Pediatr 2013; 111(3):e78-81.

Bern C, Montgomery SP, Herwaldt B, et al. Evaluation
and treatment of Chagas diseasein the United States. A syste-
matic review. JAMA 2007; 298:2171-81.

213



