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Tripanosomiasis americana

« 100 anos después:
v millones de personas pobres infectadas.

v Principal causa de:
v cardiomiopatia, con peor prondstico que otras cardiomiopatias.

v muerte cardiovascular entre 30-50 anos.
Rassi Jr A. Mem Inst Oswaldo Cruz, 2009.

« Se estima que de 8 a 10 millones de personas estan
cronicamente infectadas y que se dan unos 50.000

casos nuevos anualmente en areas endéemicas.
Dias JC. Rev Soc Bras Med Trop, 2008.

* No existe vacuna preventiva y en la mayoria de los

casos no existe posibilidad de cura farmacologica.
Marin-Neto JA. Mem Inst Oswaldo Cruz, 2009.



Transmision vectorial: 1%

Vinchuca / chinche besucon / chupdn /
Triatoma infestans pipo / chinche / barbeiro / chiribico / chipo.
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Control vectorial
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Uruguay, Chile y Brasil
declarados libres de
transmision en los anos

1997, 1998 y 2006
respectivamente.

Recompensa
{ EVITAR LA ENTERMEDAD DE CHACAS



Otras vias de transmision

* Transfusiones sanguineas / trasplantes
organos (20%).

* Transmision vertical (1-10%).
» Accidentes de laboratorio (<1%).

* Ingestion oral (<1%).



12% poblacion empadronada es extranjera: 5,5millones.
31,5% América Latina

Poblacion extranjera por paises

Datos provisionales

Poblacién extranjera a 1 de Poblacién extranjera a 1 de  Variacion Variacion

enero de 2009 enero de 2008 absoluta relativa

(datos provisionales) (datos definitivos) (en %)

Numero de % respectoc  Numero de % respecto

personas al total de personas al total de

extranjeros extranjeros
Total 5.598.691 100,0 5.268.762 100,0 329.929 6,3
Rumania 796.576 14,2 731.806 13.9 64.770 8.9
—PdEE e eos -0 12,7 652.695 12,4 57.706 8,8
Ecuador 413.715 7.4 427.718 8,1 -14.003 -3,3
=R LI TTL I 6,7 352 .957 6,7 21.643 6,1

Colombia 292.971 52 284.581 54 8.390 2,9
Bolivia 227.145 4.1 242.496 4.6 -15.351 -6,3
Alemania 190.584 3.4 181.174 3.4 9.410 52
ltalia 174.912 3.1 167.789 3,0 17.123 10,9
Bulgaria 164.353 29 163.973 29 10.380 6,7
China 145.425 26 125.914 24 19.511 15,5
Argentina 140.443 25 147.382 2.8 -6.939 -4.7
Portugal 140.424 2,5 127.199 24 13.225 10,4
Peru 137.154 2.4 121.932 2,3 15.222 12,5
Brasil 124.737 2,2 116.548 22 8.189 7,0
Francia 120.246 2,1 112.610 2,1 7.636 6,8
Republica Dominicana 86.888 1,6 77.822 1,5 9.066 11,6
Poleonia 84.823 1.5 78.560 1,5 6.263 8,0
Ucrania 81.132 1.4 79.096 1.5 2.036 26
Paraguay 80.467 1.4 67.403 1.3 13.064 19.4
Venezuela 60.751 1.1 58.317 1.1 2.434 4.2




Situacion en Madrid

40% inmigrantes proceden de zona endémica.

>5% de poblacién extranjera en Madrid son bolivianos.
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Distribucion de la poblacion extranjera en la Comunidad de Madrid por
continentes.
Fuente: Consejeria de Inmigracion y Cooperacion. Comunidad de Madrid. Bolivia
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Nacionalidades mayoritarias en la Comunidad de Madrid y su proporcion Bulgaria
sobre el total de poblacién extranjera. Enero 2009. .
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We will update this map regurlarly (version: June 2009)

Estimated global population infected by Trypanosoma cruzi, 2009

[ 1 No estimated cases
[ ]Less than 1,000
[11,001 - 10,000
[ 10,001 - 100,000
[ 100,001 - 1,000,000
Il 1,000,000 and above
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Table. Immigrants in Spain from Chagas disease—endemic countries in South America
potentially infected with Trypanosoma cruzi, 1993-2002*

No. immigrants, Seroprevalence in

Potential no.

Characteristic 20071 blood donors, %1 infected immigrants§

Country
Ecuador 420,110 0.1-0.2 420-840
Colombia 280,705 0.1-1.2 280-3,368
Bolivia 239,942 9.9-454 23,754-108,933
Argentina 145,315 44-55 6,393-7,992
Peru 120,272 0.1-0.2 120-240
Brazil 115,390 0.6-0.7 692-807
Venezuela 57,679 0.6-1.3 346-749
Paraguay 66,710 2.8-4.7 1,615-3,135
Chile 45 515 0.4-1.2 182-546
Uruguay 49,970 0.4-0.6 199-299

Total 1,541,608 36,567-122,232

No. adultsq 1,236,369 485=98;
Estimated no. chagasic cardiomyopathies ( 5,897-29,409
~———

*Infection determined on the basis of seroprevalence data from blood donors.
TSome data were obtained from the Instituto Nacional de Estadistica (5).
ISome data were obtained from Schmunis and Cruz (2).

§Calculated by applying seroprevalence data for blood donors in countries endemic for Chagas
disease to no. immigrants from each of these countries living in Spain.

1IA correction factor for age was applied (80.2% of immigrants in Spain are adults).

Pérez-Ayala A. Emerg Infect Dis 2009.



 En un estudio realizado en Barcelona en
mujeres latinoamericanas en edad fertil se
observo:

v’ seroprevalencia 3,4%.

v tasa de transmision vertical del 7,3%.

« Estimacion segun el n° de latinoamericanas
inmigrantes de esa edad en Espana y
suponiendo que cada una pueda tener un hijo
en los proximos 10 anos:

v 24.000 mujeres en edad fértil infectadas.

v 1.750 neonatos infectados.

Munoz J. Clin Infect Dis 2009



Situacion en Espana

 Control en centros de transfusiones
(Real Decreto 1088/2005).

* Screening a toda embarazada latino-

americana: recomendado.

Si (+): microhematocrito/PCR en el RN:
v si (+): tratar al neonato.

v si (-): repetir al mes de vida.

v si (-): serologia a los 9 meses.



Clinica

FASE AGUDA 4-8 semanas

- Transmision Vectorial
v Asintomatica en 90%.
v <5%: chagoma; sigho de Romaina.
v Miocarditis / meningoencefalitis. Mortalidad: 2-7%, nifios.

* Transmision Congeénita
v Asintomatica en 65%.
v Hepatoesplenomegalia (28%), hepatitis (11%), sepsis (9%),
meningitis (5%), miocarditis (4%), anemia hemolitica (2%).

e Transmision Transfusional
v Asintomatica.


http://www.cib.uaem.mx/agebiol/pr03_archivos/image016.jpg

Clinica

FASE INDETERMINADA:

-Fase mas frecuente de la enfermedad. Gran importancia epidemioldgica.
‘Reactivacion en inmunodeprimidos: meningoencefalitis (79%), miocarditis
aguda (25%). SIDA: chagoma cerebral.
-70% asintomaticos el resto de su vida.

FASE CRONICA SINTOMATICA: 20-30%, 20-30 afios después

*Por respuesta inflamatoria cronica/ persistencia del parasito en tejidos.
*Sintomas:

v cardiacos (20-30%): Cardiopatia fibrosante VI (posteroinf., apical),
miocardiopatia dilatada.

v gastrointestinales (8-10%): megavisceras.

v neurologicos (<5%): SNP.




FASE AGUDA:

» deteccion directa parasito sp (S: 60-70%).

e concentracion (microhematocrito/Strout S: 90-
100%) / PCR.

« 30-60 dias disminuye sensibilidad.

El diagnostico en la fase aguda es de
extrema importancia debido a la alta
eficacia del tratamiento en este momento.



FASE CRONICA:

* Dos pruebas serologicas positivas frente a
antigenos distintos:

v ELISA: (+) si >0,5/ IFI: (+) si >1/40.
v S: >95%, E: baja.

 PCR: Escasa utilidad por parasitemia

fluctuante.
v si (+) confirma diagndstico.
v si (=) no lo excluye.



Afectacion cardiaca

SINTOMAS SUGESTIVOS DE CARDIOPATIA SUBYACENTE:

« Secundarios a bradi/taquiarritmias:
Palpitaciones, sincope, presincope, lipotimia.

» Insuficiencia cardiaca:
Disnea de esfuerzo, ortopnea, DPN.

 Secundarios a fendmenos tromboembdlicos:
Embolias, ACV.

« Alteraciones microvasculares: dolor toracico atipico.

» A todo paciente se le debe de realizar un ECG y una ECOCARDIO.



Alteraciones ECG sugerentes afectacion chagasica

. BIRD/BCRD. BCRD +/-HBAI (+fre@
. HBAI/ BCRI.

* Bloqueo AV 1°, 2°y 3° grado.

« Extrasistoles ventriculares.

« TV~

« Bradicardia sinusal <50latidos/min.

« Arritmias supraventriculares sostenidas (FA o flutter).
* QRS de bajo voltaje.

« Ondas Q.

« Elevacion convexa del segmento ST-T en derivaciones
precordiales.

*mortalidad del 100% a 8 anos



ECG

« Paciente asintomatico con ECG normal:
v' riesgo anual de progresion a cardiopatia 2-5%.
v’ supervivencia a 7 anos del 100%.
v repetirlo anualmente.

» Las alteraciones en el ECG preceden en afnos a
la aparicion de los sintomas y de cardiomegalia.

Gascon J. Enferm Infecc Microbiol Clin 2008.



Ecocardio

 Asintomaticos + ecocardio normal:

v repetirlo cada 5 anos siempre que no aparezcan
sintomas nuevos.

e Si ecocardio inicial alterado:

v repetirlo en 1-3 anos, especialmente si disfuncion
ventricular significativa.

Gascon J. Enferm Infecc Microbiol Clin 2008.



Afectacion digestiva

« Mas frecuente en Brasil central.

» Megaesofago:
v 30-39 anos.
v similar acalasia idiopatica.
v 50% asociados a cardiopatia chagasica.

* Megacolon:
v 40-49 anos. Sexo masculino.
v > 80% distal (sigma/recto).
v 70% asociados a megaesofago.




« Benznidazol (Rochagan®, Radanil®).
v 5 mg/kg/dia 30-60 dias. Comprimidos de 100 mg.

« Nifurtimox (Lampit®).
v 8-10 mg/kg/dia 90-120 dias. Comprimidos 30 y 120 mg.

« Tasa curacion con benznidazol:
v >90% (congénita).
v 60-85% (fase aguda).

v 10-20% (fase cronica tardl’D




 Actualmente existe evidencia de la eficacia del
tratamiento en:

v infeccion aguda.

v infeccion congeénita reciente (<3m).

v Infeccion cronica en ninos menores de 12 anos.
v' casos de reactivacion en pacientes ID.

v accidentes laboratorio (10-15 dias).

« Recomendado en pacientes en fase cronica
asintomatica o con afectacion cardiaca leve.



 Otras recomendaciones:

v Profilaxis pretrasplante cardiaco: pauta habitual.

v Reactivacion en VIH: benznidazol 90-120 dias.

v Profilaxis 221a en VIH con CD4<200/pL:

benznidazol 5 mg/kg 3v/sem.

Pérez-Molina JA. Journ Antimicrob Chemo 2009.



Benznidazol: efectos adversos.

Gastrointestinales

20%
Hipersensibilidad cutanea Polineuropatia periférica
20% 1%
*| E B EEENERN l)|
0 15 30 60 dias

Neutropenia
<1%o

Hepatotoxicidad
2%



Experiencia en UMT
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Experiencia en UMT

« 322 pacientes.
. 312 (96,9%) Bolivia. ° De los 212 con estudio

e 1 caso de de afectacion organica:

transmision vertical. 45 (21,2%
5 (2,3%)

3

159 (1,4%)

(75%)

Bl Afectacion cardiaca

B Afectacion digestiva

W Afectacidon cardiaca y digestiva
[ Sin afectacién orgéanica




Experiencia en UMT

*1609 tratados. 19

(11,2% 2(1.2%)

v 12 (42,6%) efectos

secundarios.

v 30 (17%) tratamiento (30.2%)
|nC0m p|et0 B Reaccidn cutanea

por efeCtOS SeCU ndarlos . O Molestias gastrointestinales

B Leucopenia transitoria




Por resolver...

« ;Qué pacientes van a desarrollar dafo organico y
cuando?

« ¢ Hay que tratar a los pacientes en la fase crénica
tardia?

« ¢Que otros farmacos podemos dar a aquellos pacientes
que presentan reacciones adversas graves con
benznidazol?

 ¢Que pruebas diagnosticas se negativizan tras un
correcto tratamiento?

« ¢ Cuanto tiempo hay que esperar tras el tratamiento para
saber si ha sido realmente eficaz?
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