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$Qué se sabe del tema que trata este estudio? $Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

La transmisién congénita de la enfermedad de Chagas es la principal Da a conocer, a través de la descripcién de un caso clinico, la utili-
forma de contagio en Chile, siendo un problema de salud pubica. dad del tamizaje prenatal para la pesquisa y tratamiento precoz de
Los nifios contagiados tienen riesgo de desarrollar complicaciones nuevos casos de enfermedad de Chagas.

cardiacas, gastrointestinales y del sistema nervioso central graves.

Resumen Palabras clave:
Enfermedad de Chagas;
La enfermedad de Chagas (EC) es una patologia parasitaria producida por el Tripanosoma cruzi.  pfeccién Congénita;
Constituye, sobre todo su transmisién congénita, un problema de salud publica tanto para territorios Tripanosoma Cruzi;
endémicos como no endémicos, siendo la principal forma de contagio en Chile. Objetivos: Descri- Recién Nacido

bir un caso de EC congénita y dar a conocer la utilidad del tamizaje prenatal. Caso Clinico: Recién
nacida de pretérmino de 29 semanas, hija de madre multipara con antecedente de EC detectado
en tamizaje prenatal de embarazo actual. Por el antecedente se realiz6 PCR de Tripanosoma cruzi
a los 4 dias de vida que resulté indetectable. A las 6 y 8 semanas de vida, respectivamente, presento
rash maculo eritematoso y cuadro febril asociado a dificultad respiratoria, ambos autolimitados. En
fondo de ojo de seguimiento por prematuridad a las 8 semanas de vida, se observaron granulaciones
retinales bilaterales por lo que se realizé estudio de TORCH resultando negativo. Simultdneamente a
las 8 semanas, por el antecedente materno de EC, se realizé una segunda PCR de Tripanosoma cruzi
que resulté positiva. Se informé visualizaciéon de tripomastigotes confirméndose el diagndstico de
EC congénita. Se traté con Nifurtimox presentando reaccion adversa a los 35 dias con neutropenia,
regurgitaciones y peso estacionario, por lo que se sustituyé el medicamento por Benznidazol, con lo
que complet6 60 dias de tratamiento. A 22 meses de seguimiento, se mantiene asintomdtica. Con-
clusiones: Es necesario aumentar los esfuerzos en la prevencion, deteccion precoz de nuevos casos y
estudio de familiares directos, siendo este reporte un ejemplo de la utilidad del tamizaje prenatal para
la pesquisa y tratamiento precoz de nuevos casos de EC.
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Abstract

Chagas Disease is a pathology caused by the parasite Trypanosoma cruzi. It is considered a public
health issue, especially its congenital transmission, not only in endemic countries but also in non-
endemic ones, being the main form of transmission in Chile. Objectives: To describe a congenital
Chagas Disease case and to report about the usefulness of prenatal screening for Chagas Disease. Cli-
nical Case: A 29-week preterm newborn of a multiparous mother with Chagas Disease detected in the
perinatal screening of current pregnancy. Due to history of Trypanosoma cruzi, PCR was performed
on the 4th day of life resulting undetectable. At the 6th and the 8th week of life, a macular erythema-
tous rash and fever and respiratory distress were observed, respectively, both self-limited. At the 8th
week of life, as a routine prematurity follow-up, a fundus examination was performed which showed
bilateral retinal granulation, therefore, a TORCH study was performed with a negative result. Also,
in this same week, a second Trypanosoma cruzi PCR was performed, with a positive result. Lab tests
reported visualization of trypomastigotes, confirming the Congenital Chagas Disease diagnosis. The
patient was treated with Nifurtimox, presenting an adverse reaction at 35 days of treatment with neu-
tropenia, vomiting, and poor weight gain. The treating drug was replaced by Benznidazole, achieving
60 days of treatment. At 22 months of chronologic age, the patient has remained asymptomatic. Con-
clusions: It is necessary to increase efforts in prevention, early detection, and study of direct relatives.
This report is an example of the usefulness of Chagas disease prenatal screening for the detection and
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early treatment of new cases.

Introducciéon

La enfermedad de Chagas (EC) es una patologia
parasitaria producida por el Tripanosoma cruzi, ge-
neralmente conocida por su transmisién a través del
vector Triatoma infestans, también llamado vinchuca.
Esta enfermedad ademds se puede transmitir de ma-
nera transplacentaria, por transfusiones, trasplante de
6rganos y por ingesta de alimentos contaminados'?.

Actualmente, la EC y sobre todo su transmisién
congénita, constituye un problema de salud publica
tanto para territorios endémicos como no endémicos,
existiendo un riesgo de transmisién transplacentaria
en dreas endémicas de 5% versus 2,7% en dreas no en-
démicas’. Es por esto que la OMS la califica como parte
de las enfermedades mundialmente desatendidas®.

Segtin estimaciones realizadas por la OMS, el 2010,
existian alrededor de 5,7 millones de personas afecta-
das por la enfermedad y 1 millén 125 mil mujeres en
edad fértil infectadas®. Estas mujeres, de no ser diag-
nosticadas y tratadas, podrian transmitir la infeccién
en todos sus embarazos"®.

Actualmente, la transmisién congénita es la prin-
cipal forma de contagio en zonas no endémicas y en
aquellas en que se ha logrado la interrupcién de la tras-
misién vectorial, como es el caso de Chile**”.

En Chile histéricamente la zona endémica de Tria-
toma infestans se extendia desde la regién de Arica y
Parinacota a la Region de O"Higgins. Cuando se im-
plementé el programa nacional de EC, del total de vi-
viendas existentes en el drea endémica el 26,6% estaban
infestadas®. Inicialmente los esfuerzos se concentraron

en el control vectorial, sin embargo, no fue hasta 1991
en que el programa logré ampliar su cobertura de in-
tervenciones a toda el drea endémica, logrando alcan-
zar la meta de interrupcion de la transmision vectorial
en 1999 con un 0,2% de infestacién domiciliaria, cer-
tificado ese ano por el INCOSUR-Chagas y re-certifi-
cado el 2016°.

En Chile se realiza vigilancia epidemiol6gica me-
diante los formularios de enfermedades de notificacién
obligatoria. Si bien esta enfermedad todavia se concen-
tra en el norte de Chile, se notifican casos a lo largo de
todas las regiones del pais®. E12017 se reportaron 1.507
casos con una tasa de 8,2 casos por cien mil habitantes,
siendo la tasa de notificacién en menores de 1 ano de
5,23 casos por cien mil habitantes®. Si bien la notifi-
cacion de la EC congénita presenta ntimeros bastante
discretos, estos presentan una tendencia al aumento,
existiendo casos nuevos todos los afios’. Durante el
afio 2017 se notificaron 23 casos de EC congénita, sien-
do los servicios de salud con mds notificacion los de
Atacama y Coquimbo®.

Sibien la cobertura del tamizaje en gestantes ha au-
mentado durante los dltimos anos, todavia Chile estd
lejos, sobre todo en las regiones no endémicas del pais,
de alcanzar la meta propuesta por la OPS y la OMS de
aumentar a un 90% o mads el tamizaje en embaraza-
das'’. En el 2017, el promedio nacional de cobertura
fue de 51,4%, con un 75% en la zona endémica y sélo
un 8% en la zona no endémica®. En la norma técnica
definida el 2014 estaba determinado ofrecer el examen
seroldgico a toda mujer embarazada al ingreso del con-
trol prenatal o consulta preconcepcional de la zona en-
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démica y solicitar seguin sospecha clinica en la zona no
endémica’. Desde el 2017 el Plan Nacional de Control
y Prevencién de EC determiné como obligatorio el ta-
mizaje serolégico en todo control prenatal'’.

Los objetivos de este reporte son describir un caso
de EC congénita y dar a conocer la utilidad del tamizaje
prenatal de EC en Chile.

Caso Clinico

Recién nacida de pretérmino de 29 semanas de
1.260 g, adecuada para la edad gestacional, hija de
madre proveniente de Santiago de Chile, zona no en-
démica de EC, multipara de dos prematuros de causa
idiopatica, de 29 y 35 semanas, con antecedente de EC
detectado en tamizaje prenatal de rutina del primer
trimestre de embarazo actual, ante el cual se mantu-
vo una conducta expectante durante el embarazo, sin
antecedentes familiares previamente conocidos de EC.
VDRL no reactivo y VIH negativo.

Cursé embarazo controlado con uso de proges-
terona vaginal desde las 18 semanas de gestacién por
antecedente de partos prematuros. Se hospitalizé a las
28+6 semanas por metrorragia, al ingreso se descart6
desprendimiento de placenta y placenta previa y se ad-
ministraron corticoides. A los 5 dias evolucioné con
sindrome de parto prematuro, se administraron toco-
liticos, sin resultado, por lo que se realizé6 amniocente-
sis que resulté sospechosa de infeccién por lo que se in-
dicaron antibidticos y se dejé en evolucion esponténea.

Nacié finalmente con 29 semanas de gestacién y
1.260 g, adecuada para la edad gestacional, con difi-
cultad respiratoria, que evolucioné como taquipnea
transitoria. Se mantuvo en tratamiento con Ampicilina
y Gentamicina por 3 dias descartandose sepsis precoz.
Por antecedente materno se realizé6 PCR de Tripanoso-
ma cruzi a los 4 dias de vida que result6 indetectable.

A las 6 semanas de vida, presenté cuadro de des-
aturaciones y exantema macular eritematoso leve au-
tolimitado de 4 dias de duracién con pardmetros in-
flamatorios bajos. Posteriormente a las 8 semanas de
vida present6 un cuadro febril hasta 38,4°C con polip-
nea, retraccion costal, taquicardia y desaturaciones. Se
solicitaron pardmetros inflamatorios y radiografia de
térax que resultaron normales y un panel viral respira-
torio que resulté negativo. El cuadro se resolvié espon-
taneamente, plantedndose en ese momento una virosis
respiratoria.

A las 4 y 8 semanas de vida se realizaron fondos
de ojos por seguimiento de prematuridad, sin retino-
patia del prematuro. Sin embargo, en examen a las 8
semanas, se observaron granulaciones retinales bilate-
rales, por lo que se realizé estudio de citomegalovirus,
toxoplasma y rubeola, resultando negativos. Simulta-
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neamente a las 8 semanas, por antecedente materno de
EC, se tom6 una segunda muestra para PCR de Tri-
panosoma cruzi que resultd positiva. Se informé desde
el laboratorio visualizacién de tripomastigotes confir-
méndose el diagndstico de EC congénita.

Se contact6 a equipo de infectologia quienes indi-
caron inicio de Nifurtimox por 60 dias, envio de nueva
muestra al Instituto de Salud Publica (ISP) y control
semanal con infectologia. Previo a iniciar tratamien-
to la paciente se encontraba sin alteraciones al examen
fisico, con hemograma, perfil bioquimico, pruebas he-
pdticas, ecocardiograma y electrocardiograma norma-
les. Al control a los 35 dias de tratamiento, la paciente
presenté neutropenia hasta 700 por mm’, regurgita-
ciones y peso estacionario por lo que se decidié sus-
pender el tratamiento por 1 mes y luego reiniciar con
Benznidazol. La paciente complet6, a los 7 meses de
vida cronoldgica, 60 dias de tratamiento con Benzni-
dazol sin reacciones adversas. Al mes de finalizado el
tratamiento persistia con PCR de Tripanozoma cruzi
positivo e IgG de Tripanozoma cruzi indeterminada,
con valores cercanos a limites de corte. Al afio de fi-
nalizado el tratamiento, en nuevo control persiste con
serologia PCR positiva e IgG resulta positiva 1/160.

La paciente, con 1 aio 10 meses de edad cronolégi-
ca, se mantiene asintomatica, en seguimiento por equi-
po de infectologia, pero con mala adherencia a con-
troles. Se solicité informacién a equipo de infectologia
tratante respecto a realizacién IgG de Tripanozoma
cruzi a hermanos, la cual no se habria realizado aun.

Discusion

La transmisién congénita se asocia a parasitemias
maternas altas'>*. Si bien la transmisién puede ocurrir
en cualquier trimestre'>', lo mds frecuente es que se de
en el segundo y tercer trimestre del embarazo, ya que
las parasitemias aumentan durante este periodo”'>".
Se ha evidenciado que el riesgo de transmisién congé-
nita podria disminuir tratando a las mujeres con EC
previo al embarazo'. La Organizacién Panamericana
de Salud (OPS) recomienda tratar a toda mujer con
EC en edad fértil’. Sin embargo, es importante destacar
que tanto el embarazo como la lactancia son contrain-
dicaciones para el tratamiento antiparasitario’.

Ante la infeccién congénita existe mds riesgo de
parto prematuro, restricciéon del crecimiento intraute-
rino y rotura prematura de membranas’. De los recién
nacidos con EC congénita un 60-90% serd asintoma-
tico''®. La clinica es inespecifica con signos comunes
a otras infecciones congénitas*’. Es frecuente el bajo
peso de nacimiento, la hiperbilirrubinemia de predo-
minio indirecto, la hepatomegalia y esplenomegalia''.
También se puede presentar anemia, trombocitopenia,
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exantemas, cardiomegalia, miocarditis, convulsiones,
meningoencefalitis y dificultad respiratoria por neu-
monitis parasitariat*”!'". Ademds, puede encontrarse
vitreitis y retinitis en el examen oftalmoldgico'’. Aque-
llos con signos de infeccion tienen una mortalidad del
5%, asociandose a altas parasitemias®'®".

En el caso, encontramos varias de estas manifesta-
ciones clinicas, las que inicialmente fueron interpre-
tadas como cuadros inespecificos sin etiologias claras,
pero que posteriormente se explicaron por la EC con-
génita: el parto prematuro, el exantema a las 6 semanas
de vida, el cuadro febril asociado a la dificultad respi-
ratoria a las 8 semanas, interpretada como neumonitis
parasitaria, y finalmente la retinitis encontrada en el
fondo de ojos.

Para poder hacer el diagnéstico, se debe realizar
una busqueda activa en todo recién nacido hijo de
madre con EC o que presente sintomas sugerentes (fi-
gura 1). Ante la sospecha de una infeccién congénita
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por EC se debe realizar durante los primeros dias de
vida una primera PCR para Tripanosoma cruzi, la cual
debe repetirse a los 2 meses de vida. Si ambas resultan
detectables el diagnéstico se confirma. Si s6lo la segun-
da muestra resulta detectable se debe solicitar inme-
diatamente una nueva muestra. Si esta nueva muestra
resulta indetectable se debe realizar una dltima PCR
a los 9 meses de vida®''. También se puede realizar el
diagndstico mediante un examen parasitolégico direc-
to en busca de visualizacién de tripomastigotes, forma
de circulacién del pardsito en la sangre, el cual de ser
positivo es confirmatorio, aunque tiene una baja sen-
sibilidad*. En mayores de 9 meses se recomienda uti-
lizar serologia IgG para el diagnéstico® ya que el ADN
del pardsito frecuentemente se hace indetectable en la
etapa crénica de la enfermedad y en menores de 9 me-
ses, la circulacion de anticuerpos maternos podrian ge-
nerar falsos positivos®. En Chile toda muestra positiva
debe ser confirmada en el ISP'.

Recién nacido con sospecha de
Enfermedad de Chagas

PCR Tripanosoma cruzi

Primera muestra:
Primeros dias de vida

| Pos;tivo ‘ ‘Negétivo‘

v

Segunda muestra:
Segundo mes de vida

| |
I |
| Positivo ‘ [Negativo }—

Tercera muestra:
Noveno mes de vida

-—' Positivo |

|

} Negativo ‘

Parasitoldgico directo

Visualizaciéon de
Tripomastigotes

Ausencia de

Tripomastigotes

Caso Confirmado .
Cruzi

PCR Tripanosoma

Notificaciony envio

Caso Confirmado [

de muestra a ISP

Figura 1. Estudio diagndstico en recién nacido con sospecha de Enfermedad de Chagas Congénita.
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Como en este reporte, frente al diagnéstico de un
caso indice, como la madre de este recién nacido, se
debe estudiar a todos los familiares directos®®, sobre
todo porque representa la posibilidad de diagnéstico
y tratamiento de otros nifios y de potenciales gestan-
tes, en quienes se ha demostrado el beneficio del trata-
miento®’. Se solicit6 informacién al equipo de infecto-
logia tratante, respecto al estudio de los hermanos de
la paciente, sin embargo, al momento de publicar este
reporte, atn no se ha realizado. Es importante destacar
que de no ser diagnosticados y tratados, el 20-40% de
los lactantes y nifios con EC desarrollardn complica-
ciones cardiacas, gastrointestinales y del sistema ner-
vioso central graves a largo plazo'.

El tratamiento antiparasitario en infeccién congé-
nita tiene por objetivo primario curar la enfermedad,
buscando también prevenir la progresién de esta, evi-
tar las complicaciones a largo plazo y prevenir la trans-
mision vertical a nuevas generaciones'. Es mds efectivo
a menor edad de inicio de tratamiento y se realiza con
Nifurtimox o Benznidazol. Estos deben iniciarse en
dosis crecientes hasta alcanzar la dosis terapéutica alre-
dedor del quinto dia"*!'. Ambos se administran cada 8
horas siendo las dosis terapéuticas para recién nacidos
de 15 mg/kg/dia para Nifutimox y 7,5 mg/kg/dia para
Benznidazol“". El tratamiento tiene una duracién de
60 dias, requiriendo firma de consentimiento infor-
mado y supervision periddica de la farmacoterapia
con hemograma, perfil bioquimico, creatinina, orina
completa, electrocardiograma y ecocardiograma, reco-
mendandose control previo al inicio del tratamiento y
luego semanal durante el primer mes para detectar po-
sibles reacciones adversas al medicamento, pudiendo
espaciarse luego cada 15 dias''. Tras finalizar el trata-
miento se debe realizar un seguimiento seroldgico con
IgG y PCR para Tripanosoma cruzi al mes, a los 6 meses
y luego anual por 5 afios''. Es importante destacar que
la serologia puede demorar hasta 3 afos en negati-
vizarse'!. Existen tasas de curacién cercanas al 100%
cuando el tratamiento es administrado dentro del pri-
mer ano de vida*’, siendo generalmente bien tolerado
en lactantes y nifios".

La transmisién congénita es el mecanismo mds im-
portante en Chile, tanto en la zona histéricamente en-
démica como en la no endémica. Sin embargo, segiin
los datos del 2017 la cobertura de mujeres en proceso
de gestaciéon es levemente superior a la mitad de las
embarazadas de Chile®. La obligatoriedad del tamizaje
serologico en el control prenatal determinada el 2017
por el Plan Nacional de Control y Prevencién de EC,
permite estimar una mejoria significativa en la cober-
tura y con esto en el diagndstico precoz y tratamiento
de infecciones congénitas.

Respecto a la posible disminucién en el riesgo de
transmisién congénita al tratar a mujeres previo al
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embarazo, existe la necesidad de generar mayor evi-
dencia. Sin embargo, se hace planteable la posibili-
dad de ampliar la cobertura del tamizaje a todas las
mujeres en edad fértil como medida de prevencién
primaria.

Por otro lado, es importante mantener la educacién
de la poblacién respecto a la EC y los beneficios de su
diagndstico precoz y tratamiento, por una parte, para
prevenir la transmision vectorial en las infecciones es-
poréddicas que todavia existen y por otra, porque en los
ultimos registros del 2009 existen recién nacidos que
no fueron tratados por rechazo materno a la terapia®.
Ademds, en registros del 2017 un 30% de lactantes me-
nores de un afo diagnosticados con EC congénita no
habria finalizado el tratamiento®.

Finalmente es importante recalcar nuevamente la
importancia de estudiar a todos los familiares directos
de los casos indices, ya que representa la posibilidad de
diagndstico y tratamiento de otros ninos y de poten-
ciales gestantes.

Conclusiéon

Si bien Chile cuenta con grandes avances respecto
al control de la EC, es necesario aumentar los esfuerzos
en la prevencién, deteccién precoz de nuevos casos y
estudio de familiares directos, siendo este reporte un
ejemplo de la utilidad del tamizaje prenatal para la pes-
quisa y tratamiento precoz de nuevos casos de EC.
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