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“No estalla como las bombas, ni suena como los tiros.
Como el hambre, mata callando.

Como el hambre, mata a los callados: a los que viven condenados al silencio y

mueren condenados al olvido.
Tragedia que no suena, enfermos que no pagan, enfermedad que no vende.

El mal de Chagas no es negocio que atraiga a la industria farmaceutica, ni es tema

que interese a los politicos ni a los periodistas.

Elige a sus victimas en el pobrerio. Las muerde y lentamente, poquito a poco, va

acabando con ellas.

Sus victimas no tienen derechos, ni dinero para comprar los derechos que no tienen.

Ni siguiera tienen el derecho de saber de qué mueren”

Eduardo Galeano

Chagas, una tragedia silenciosa. Medicos sin fronteras, 2005.



AGRADECIMIENTOS

Quisiera dar las gracias, en primer lugar, a mi tutor el Dr. Guillermo Quindds Andrés,
por la ayuda recibida para poder llevar a cabo este proyecto. También, a la Dra. Elisa
Garrote Llanos, por proporcionarme informacion sobre el protocolo de cribaje
diagnostico de mujeres gestantes y sus hijos, y a Estibaliz Torrecilla Ugarte, por

guiarme en la realizacion de los gréaficos.

Muchas gracias, eskerrik asko.



INDICE

1. INTRODUCCION ..ottt 1
1.1. LAENFERMEDAD DE CHAGAS ... oot 1
1.2. VIAS DE TRANSMISION .......cevieiiieeeiieesisseeisesssseseeessae s s senes s e, 1
1.2.1. TranSMISiON POF VECLOT .....cuveieieiieriesieeieeieesiesie e siestesiessesseeseeseesaesnesaessessessensens 3
1.2.2. Otros medios de transSmiSION .........ccuevrerreirerieisi s 4
1.3, CLINICA ..o 5
1.3.1. FASE AQUTA....ccueeitieitieieee ettt ettt r et ae s 5
1.3.2. FASE CIOMICA. . eeuveteieiieeieeit ettt bbbt 8
1.4. DIAGNOSTICO ...ttt 9
1.4.1. Diagnosticos parasitol0gico e inMUNOIOGICO .......ccuvveeiverieiieiiee e 9
1.4.2. Diagnostico de las complicaciones OrgaAnICaS ..........ccevveveeerierierieneseseseeeanis 12
15 TRATAMIENTO ...ttt 12
1.5.1. Tratamiento de la fase aguda de la enfermedad............cccooeeveniiniiiiiinienene 13
1.5.2. Tratamiento de la fase cronica y de las complicaciones organicas.................. 13
2. OBJETIVOS DEL TRABAUJO.... ..o 14
3. MATERIAL Y METODOS.........coiiieiieceeeiieeeseeee e eeieteses s esae s sss s 14
4. RESULTADOS DE LA BUSQUEDA .......coovieieeceeeeeeeseees s s, 14
5. DISCUSION ...ttt 17
5.1. EPIDEMIOLOGIA ..ot eeeeee ettt 17
ST I I U (o] o - L TP PPN 18
5.1 2., ESPAMA ...vveteeutesiie sttt sttt ettt bbbttt re et nreene s 18
5.1.3. Comunidad Autdnoma del PaiS VasCO..........ccceourerreieneneieineneeseneeeenes 21
5.2. INFRADIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD DE CHAGAS...........cc........ 26

5.3. CONTROL DE LAS VIAS DE TRANSMISION .....cooovoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeer e, 29



5.4. INTERVENCIONES DE EDUCACION SANITARIA........ccooovveiirerereeinn. 34
5.5. CONSECUENCIAS SOBRE LOS ENFERMOS..........cccoiiiiiii, 36
6. CONCLUSIONES ...t 38

7. BIBLIOGRAFIA ..ottt 39



1. INTRODUCCION

1.1. LA ENFERMEDAD DE CHAGAS

La enfermedad de Chagas o tripanosomiasis americana es una enfermedad causada por
el parésito Trypanosoma cruzi (Herrador et al., 2015). Descrita a principios del siglo
XX por Carlos Chagas (Gascén et al., 2008), se trata de una enfermedad estrechamente
relacionada con la pobreza (Roca Saumell, Soriano Arandes, Solsona Diaz, & Gascon
Brustenga, 2015). La enfermedad de Chagas es una antropozoonosis que aflige a
nuestra especie desde hace 9.000 afios y esta reconocida por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) como una de las diecisiete enfermedades desatendidas
(Organizacion Mundial de la Salud [OMS], 2018) (Figura 1). Es una enfermedad
endémica en veintiun paises americanos, observandose su presencia desde el sur de
Estados Unidos hasta el norte de Argentina y Chile (Basile et al.,2011; Cisterna,
Arenzana, Lobato, Arzanegui, & Ibarzabal, 2012; Roca Saumell etal., 2015;
Cucunubd, Okuwoga, Basafiez, & Nouvellet, 2016; Pérez-Molina & Molina, 2018).
Se estima que entre seis y siete millones de personas padecen esta enfermedad en todo
el mundo, causando alrededor de 12.000 muertes al afio (Cucunuba et al., 2016;
Salvador et al., 2018; OMS, 2018).

Debido a las migraciones humanas, la enfermedad de Chagas se ha extendido a paises
no endémicos, principalmente a Estados Unidos y Europa. La enfermedad de Chagas
se ha convertido en una preocupacién creciente y un nuevo reto sanitario en estos
paises (Basile et al.,2011; Roca Saumell et al., 2015; Blasco-Hernandez, Garcia-San
Miguel, Navaza, Navarro, & Benito, 2016; Pérez-Molina & Molina, 2018).

1.2. VIAS DE TRANSMISION

La transmisidn de Trypanosoma cruzi puede ser vertical (materno-fetal) u horizontal.
Las principales vias de transmision horizontal son mediante un vector (artrépodo),
transfusion sanguinea, trasplante de 6rgano solido y, también, mediante alimentos o
bebida contaminados (Herrador et al., 2015; Roca Saumell et al., 2015; Pérez-Molina
& Molina, 2018) (Figuras 2-5).



o000

Estimated number of cases Status of vector transmission

\ ® <1000 I Countries without vector transmission {3 ;L
* a ® 1000-99999 [ Countries with accidental vector transmission /

@ 100000-999 999

. >=1000 000

[ No officially estimated cases

Bl Countries with ongoing vector transmission

Figura 1. Distribucion global de casos de infeccién por Trypanosoma Cruzi y estado de la transmision por vector del afio 2006 a 2009. Fuente: OMS:
http://gamapserver.who.int/mapLibrary/app/searchResults.aspx
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1.2.1. Transmision por vector

En los paises endémicos, Trypanosoma cruzi es trasmitido a los humanos sobre todo
por el chinche Triatoma infestans, aunque hay mas de 150 especies de triatomidos que
pueden transmitirlo (Molina & Salvador, 2016) (Figura 2). Este artrépodo es conocido
popularmente como «vinchuca» 0 «besucona» segun la region geogréfica (Herrador
et al., 2015; Roca Saumell et al., 2015).

El parésito Trypanosoma cruzi es incapaz de atravesar la piel intacta y entra en el
cuerpo humano a traves de excoriaciones o de las mucosas, sobre todo oral y
conjuntival. Habita en el intestino del chinche en forma de epimastigote (forma
extracelular con membrana ondulante y flagelo). Cuando la vinchuca pica al huésped
humano, produce una picadura pruriginosa y deposita sus heces que contienen el
parasito. Al rascar la piel para aliviar el picor de la zona de la picadura, se rompe la
barrera cutanea permitiendo que Trypanosoma cruzi penetre y se disemine por los
vasos linfaticos y sanguineos. En el huésped, Trypanosoma cruzi se puede encontrar
en sangre en forma de tripomastigote (forma extracelular infecciosa provista de
membrana ondulante y flagelo) o en las células, como amastigote (forma de
multiplicacion por fision binaria que carece de membrana ondulante y flagelo). El
tripomastigote se disemina a través del torrente sanguineo e infecta todo tipo de
ceélulas, con clara preferencia por las células musculares cardiacas y digestivas, los
macrofagos, y las células del sistema nervioso. Al invadir las celulas de mdsculo
cardiaco, higado, cerebro, etc., los tripomastigotes pierden el flagelo y la membrana
ondulante, y se convierten en amastigotes, mas pequefios y redondeados. Los
amastigotes se multiplican, rompen las células infectadas y pasan a un nuevo tejido
por contigiiidad o salen de nuevo a la circulacién convertidos en tripomastigotes
alcanzando tejidos y 6rganos mas distantes. El ciclo vital se cierra cuando un Triatoma
infestans no infectado se alimenta de un mamifero con tripomastigotes en su sangre y
estos se convierten en epimastigotes por fision binaria longitudinal (Cisterna et al.,
2012) (Figuras 3y 4).



1.2.2. Otros medios de transmision

En los paises no endémicos, donde no existe el vector, otras vias, como la vertical o
las horizontales por transfusion o trasplante de 6rgano solido (Figura 5), hacen posible
la transmisién de Trypanosoma cruzi, cobrando asi especial trascendencia (Herrador
etal., 2015; Roca Saumell et al., 2015). Debido a las cada vez mas importantes
migraciones humanas y el aumento e intensidad de las rutas comerciales y los medios
de transporte que pueden facilitar la distribucion de los vectores y/o de personas
enfermas por amplias zonas geograficas, la enfermedad de Chagas se ha convertido en

una enfermedad global (Molina & Salvador, 2016).

La transmision vertical es la principal via de transmision de la enfermedad de Chagas
en los paises no endémicos (Molina & Salvador, 2016). Es posible en todas las fases
de la enfermedad, ademas, la mayoria de las embarazadas infectadas no tienen ningun
signo o sintoma de la enfermedad, lo que dificulta el diagndstico y la instauracion de
un tratamiento dirigido temprano. El 2-10% de los recién nacidos de madres enfermas
se infectan, pudiendo incluso ser causa de su muerte (Howard, Xiong, Carlier, Sosa-
Estani, & Buekens, 2014). La transmision vertical se controla mediante el cribaje
diagnostico, habitualmente empleando métodos seroldgicos, de las mujeres gestantes
procedentes de regiones con endemismo de la enfermedad de Chagas y de sus hijos
(Cisterna et al., 2012). Es importante considerar que, con los movimientos de
poblaciones, como las migraciones o las adopciones internacionales, hay una
poblacion infantil sensible que puede estar infectada o nacer infectada (Fumado et al.,
2014).

La transmision de Trypanosoma cruzi por transfusiones de sangre y trasplantes
también es posible. Tras recibir una unidad de sangre infectada con Trypanosoma cruzi
el riesgo de adquirir la infeccion depende de varios aspectos, como del estado
inmunologico del receptor, de la cantidad de sangre recibida y de la concentracion de
parésitos en ella (Diaz-Bello et al., 2008). La infeccion iatrégena tiene un periodo de
incubacion mas largo que la adquirida por vector. En el 10-20% de los casos es
asintomatica y, en caso de dar sintomas, se manifiesta de manera menos expresiva con
fiebre y hepatoesplenomegalia, pudiéndose confundir con un cuadro viral (Ramos-
Echeverria, Montedn-Padilla, Reyes-Lopez, 1993). La transmision por trasplante de



Trypanosoma cruzi se produce sobre todo en receptores de trasplante de corazon
(CDC, 2006). En 1992 fue descrito el primer caso mortal de enfermedad de Chagas en
Europa, en un paciente que habia recibido un trasplante de médula 6sea en Cordoba
(Cisterna et al., 2012). En la actualidad, la via transfusional y el trasplante se vigilan
mediante el control parasitoldgico en las donaciones de sangre y 6rganos (Roca
Saumell et al., 2015).

Se dan brotes de tripanosomiasis americana de transmision oral, sobre todo en paises
endémicos, y estan relacionados con la ingesta de comidas y bebidas, sobre todo
zumos, contaminados con triatomas y/o con sus heces o las deyecciones de
marsupiales, como la zariglieya, y de otros reservorios animales de Trypanosoma cruzi
(Diaz-Bello et al., 2014).

1.3. CLINICA

La tripanosomiasis americana puede cursar sin sintomas o ser estos poco llamativos.
La enfermedad de Chagas puede presentarse en dos fases diferentes, una fase aguda
inicial y una fase cronica (Cisterna et al., 2012; Herrador et al., 2015; Pérez-Molina &
Molina, 2018).

1.3.1. Fase aguda

La infeccion aguda puede darse a cualquier edad, aunque habitualmente se observa en
la infancia (Cisterna et al., 2012; Pérez-Molina & Molina, 2018). La media de edad de
la infeccion por el parasito en las zonas endémicas con gran transmision son los cuatro
afios (Cisterna et al., 2012). La infeccidn es en la mayoria de los casos asintomatica,
pero puede cursar con fiebre, cefalea, adenopatias, palidez, dolor muscular, disnea,
hinchazén en la zona de inoculacién (chancro de inoculacion —chagoma-), edema
bipalpebral unilateral cuando la puerta de entrada es la conjuntiva (signo de Romaria),
dolor abdominal o toracico y hepatoesplenomegalia (Herrador et al., 2015; Pérez-
Molina & Molina, 2018). Es infrecuente la infeccion aguda grave con manifestaciones
como miocarditis, derrame pericardico y meningoencefalitis, que pueden incluso
causar la muerte del enfermo (1-5% de los casos) (Cucunubé et al., 2016; Pérez-
Molina & Molina, 2018).
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Figura 2. Triatdmidos, vectores de Trypanosoma cruzi. Fuente: DPDx- Laboratory Identification of Parasites
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of Public Health Concern: https://www.cdc.gov/dpdx/trypanosomiasisamerican/index.html

Figura 3. Epimastigote, tripomastigote y amastigote de Trypanosoma cruzi. Fuente; DPDx- Laboratory
Identification of Parasites of Public Health Concern:

https://www.cdc.gov/dpdx/trypanosomiasisamerican/index.html
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Figura 4. Ciclo de vida de Trypanosoma cruzi.
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Figura 5. Vias de transmision de Trypanosoma cruzi.

Estos casos mortales se observan con mas frecuencia en nifios menores de cinco afios,
con alteracion del sistema nervioso central, y enfermos con inmunodeficiencias, sobre
todo en pacientes infectados por el VIH en fase avanzada de SIDA. La mayoria de los

infectados sin inmunodeficiencias se recuperan espontaneamente.

El diagndstico de la enfermedad aguda es poco probable y se estima que tan solo se
realiza en menos del 10% de los enfermos (Cisterna et al., 2012). Esta fase inicial tiene
una duracion aproximada de cuatro a ocho semanas, tras la cual la parasitemia
desciende, pero la persona permanece infectada de por vida por las formas tisulares

(amastigotes).
1.3.2. Fase cronica

La fase cronica, en la mayor parte de los enfermos, es asintomatica, lo que se conoce
como forma indeterminada de la enfermedad. En esta hay un dafio tisular limitado a

pequefios focos de inflamacion y fibrosis y pérdida de ganglios nerviosos autbnomos,



como el plexo de Auerbach o mientérico. Sin embargo, un 30-40% (Requena-Méndez
etal., 2015, 2017; Pérez-Molina & Molina, 2018; Salvador et al., 2018) de los
pacientes pueden desarrollar alteraciones organicas como complicaciones cardiacas,
digestivas y neuroldgicas (Cisterna et al., 2012; Herrador etal., 2015; Requena-
Méndez etal.,, 2015, 2017; Pérez-Molina & Molina, 2018). Dentro de las
complicaciones graves, la afectacion cardiaca es la mas habitual, afecta al 14-45% de
los casos (Pérez-Molina & Molina, 2018). A su vez, es la mas grave, causante de
muerte subita, fallo cardiaco, arritmias complejas, aneurismas ventriculares y
tromboembolismo, siendo el fallo cardiaco la causa de muerte mas frecuente en estos
enfermos (Herrador et al., 2015; Cucunuba etal., 2016; Pérez-Molina & Molina,
2018). La afectacion digestiva ocurre en el 10-21% de los casos y cursa con
megaesofago y megacolon, con afectacion habitual de sigma y recto. La neuropatia se
da en forma de polineuropatia sensorial y puede estar presente en el 10% de los casos
(Pérez-Molina & Molina, 2018).

1.4. DIAGNOSTICO
1.4.1. Diagnosticos parasitoldgico e inmunologico

Los diagnosticos parasitoldgico e inmunolégico se pueden realizar mediante diversas
técnicas. En la fase aguda, se lleva a cabo mediante visualizacion directa de
Trypanosoma cruzi en sangre Yy, ocasionalmente, en liquido cefalorraquideo. La
tincién en fresco permite ver a los tripomastigotes en movimiento. Tambien pueden
emplearse diferentes tinciones de extensiones gruesas o finas de sangre, como la
tinciobn de Giemsa (Figura 6), y técnicas de concentracion que aumentan la
sensibilidad. Las biopsias tefiidas con Hematoxilina-Eosina, de ganglios linfaticos,
higado, bazo o médula dsea, permiten ver las fases de amastigote, pero son técnicas
invasivas de toma de muestras clinicas (Figura 7). Pueden ser tiles el hemocultivo,
la inoculacion en animales de experimentacion o el xenodiagndstico (empleo de
triatomas que se alimentan de la sangre del enfermo) cuando la parasitemia es baja.
Ademas, pueden utilizarse métodos indirectos, como la deteccion de anticuerpos, 0
directos como la deteccion de ADN tripanosémico por reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR), técnica més sensible. Las pruebas de PCR no se disponen en
muchas zonas endémicas y todavia no estan bien adaptadas a las necesidades
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diagndsticas en estos lugares. En los recién nacidos, deben realizarse pruebas
parasitoldgicas directas durante el primer mes de vida ya que los anticuerpos hasta los
nueve meses pueden ser de origen materno (Roca Saumell etal., 2015; Molina &
Salvador, 2016).

En la fase crdnica, en la que la parasitemia puede ser baja o ausente debido al desarrollo
de inmunidad humoral y celular, el diagnéstico es serolégico mediante la deteccion de
anticuerpos IgG contra antigenos de Trypanosoma cruzi (Roca Saumell et al., 2015;
Imaz-Iglesia et al., 2015; Pérez-Molina & Molina, 2018). Los test més utilizados son
la inmunofluorescencia indirecta (IFI) (Figura 8), hemaglutinacion indirecta y
enzimoinmunoensayo (ELISA). Debido a que no hay un test de referencia estandar, la
OMS define que son necesarios al menos dos ensayos diferentes positivos en la
deteccion de anticuerpos IgG contra varios antigenos de Trypanosoma cruzi para
confirmar el diagnostico (Pérez-Molina & Molina, 2018). Si los resultados son
confusos es necesario realizar un Western blot que incluya antigenos especificos de
Trypanosoma cruzi. Se debe tener en cuenta que pueden ocurrir reacciones cruzadas
con otras enfermedades parasitarias, como la leishmaniosis, las tripanosomiasis
africanas o el paludismo (malaria), o con alteraciones autoinmunes como la artritis
reumatoide (Cisterna et al., 2012). Se han desarrollado también técnicas de diagnostico
répido, basadas en técnicas inmunocromatograficas, que son muy Utiles para realizar
durante la consulta médica (Point-Of-Care tests) en lugares con pocos recursos y/o

con dificil acceso a hospitales de referencia.

Los titulos de anticuerpos pueden permanecer altos durante afios a pesar la supresion
de la parasitemia o de la eliminacion del parasito (Cisterna et al., 2012; Imaz-Iglesia
etal., 2015). La deteccion de ADN tripanosomico, de la region de ADN del
cinetoplasto o de genes del ADN ribosomico, son cada vez mas utilizadas. Estas
pruebas son positivas en un 40-70% de los enfermos con enfermedad de Chagas
cronica y un resultado negativo no excluye completamente la infeccion. Esta prueba
molecular se esta empleando con mayor seguridad en monitorizar el tratamiento de la
enfermedad ya que la positividad de la técnica después de concluida la pauta de

tratamiento indicaria un fracaso terapéutico (Molina & Salvador, 2016).
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Figura 6. Tripomastigotes de Trypanosoma cruzi en frotis sanguineo con tincion de Giemsa. Fuente: DPDx-
Laboratory Identification of Parasites of Public Health Concern:

https://www.cdc.qov/dpdx/trypanosomiasisamerican/index.html

Figura 7. Amastigotes de Trypanosoma cruzi en biopsia de musculo cardiaco con tincién de Hematoxilina-
Eosina. Fuente: DPDx- Laboratory Identification of Parasites of Public Health Concern:

https://www.cdc.qgov/dpdx/trypanosomiasisamerican/index.html
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Figura 8. Resultado positivo de Inmunofluorescencia indirecta (IFl) para antigeno de Trypanosoma cruzi.
Fuente:  DPDx-  Laboratory Identification  of  Parasites of  Public  Health  Concern:

https://www.cdc.gov/dpdx/trypanosomiasisamerican/index.html

1.4.2. Diagndstico de las complicaciones organicas

Las complicaciones organicas se diagnostican habitualmente mediante pruebas de
rutina realizadas por otros motivos (Blasco-Hernandez etal., 2016). Las
complicaciones cardiacas pueden diagnosticarse mediante electrocardiograma y
ecocardiograma. EI enema de bario, esofagograma y manometria esofagica se utilizan

para el diagnostico de las complicaciones digestivas (Pérez-Molina & Molina, 2018).
1.5. TRATAMIENTO

El diagndstico precoz de la enfermedad es de vital importancia ya que el tratamiento
es eficaz en la fase aguda, pero pierde bastante eficacia en la fase crénica (Herrador
et al., 2015; Blasco-Hernandez et al., 2016; Pérez-Molina & Molina, 2018).


https://www.cdc.gov/dpdx/trypanosomiasisamerican/index.html
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1.5.1. Tratamiento de la fase aguda de la enfermedad

El tratamiento de la enfermedad de Chagas se realiza con dos farmacos, benznidazol
y nifurtimox. Nifurtimox fue el primer farmaco utilizado y tiene muchos efectos
adversos como anorexia, alteraciones gastrointestinales, trastornos neurologicos, y
ocasionalmente fiebre y erupcion cutanea, lo que provoca hasta en el 75% de los casos
la interrupcion o el abandono del tratamiento. Benznidazol tiene menos efectos
adversos (erupcion cutanea, intolerancia digestiva y sintomas generales como anorexia
o0 trastornos del suefio) y por lo tanto una mejor tolerancia. Cuenta con una mejor
penetracion en los tejidos y mayor eficacia. Por ello, se prefiere el benznidazol como
primera opcion, utilizando nifurtimox cuando la terapia con el primero ha tenido que
ser suspendida. Las reacciones adversas pueden ser tratadas con antihistaminicos y
corticoides (Pérez-Molina & Molina, 2018), aunque por lo general se resuelven al
finalizar el tratamiento (Cisterna et al., 2012). En la fase aguda de la enfermedad ambos
medicamentos presentan una tasa de curacion entre el 65 y el 80%, llegando a tasas
por encima del 95% en casos de transmision materno-fetal tratados de manera precoz
(Molina & Salvador, 2016). Se recomienda el tratamiento en los casos de infeccion
aguda y congénita, en las reactivaciones y en la infeccion crénica en nifios menores de
18 afios (Cisterna et al., 2012; Pérez-Molina & Molina, 2018). Por otro lado, se ha
visto que el tratamiento de mujeres en edad fértil es efectivo para interrumpir la
transmision materno-fetal (Pérez-Molina & Molina, 2018). Debido a que estos
tratamientos antitripanosémicos no son completamente efectivos, se estan ensayando
otros farmacos, como el posaconazol, que son muy eficaces in vitro contra
Trypanosoma cruzi. Sin embargo, el posaconazol no se ha mostrado tan eficaz durante
los ensayos clinicos. EI uso en combinacién de posaconazol con benznidazol o
nifurtimox parece mas eficaz que la monoterapia con este farmaco azolico (Molina &
Salvador, 2016).

1.5.2. Tratamiento de la fase crénica y de las complicaciones organicas

En la fase cronica de la enfermedad el tratamiento con benznidazol o nifurtimox es
escasamente efectivo. Ademds, no hay un tratamiento especifico para las
complicaciones organicas. Estas se tratan dependiendo de la sintomatologia y el

abordaje es el mismo que cuando la causa es otra.
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La cardiomiopatia se trata de la misma manera que en el resto de casos, aunque debido
a que los enfermos tienen una alta incidencia de hipotension y bradiarritmias, pueden
no tolerar las dosis habituales de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina

y betablogueantes.

En lo referente a las complicaciones gastrointestinales, no existe un manejo especifico
de los sintomas y los casos severos pueden requerir cirugia (Pérez-Molina & Molina,
2018).

2. OBJETIVOS DEL TRABAJO

El objetivo de este trabajo es realizar una revision sistematica sobre la situacion actual
de la enfermedad de Chagas en Europa centrandonos en Espafia y la Comunidad
Auténoma del Pais Vasco, mas concretamente en Bizkaia. La finalidad es conocer la
epidemiologia de la enfermedad en paises donde no es endémica y las consecuencias
que tiene en los pacientes infectados, ademas de aportar una vision actual sobre el

control, prevencion y diagnostico de la patologia.
3. MATERIAL Y METODOS

Se harealizado una basqueda sistematica en PubMed limitando la basqueda a articulos
escritos en inglés y castellano, desde 2013 a 2018 (ultimos cinco afios). Se han
utilizado las siguientes palabras clave: “Chagas disease” and “non endemic countries”,
“Chagas disease” and “Spain”, “Chagas disease” and “Basque Country”, “Chagas
disease” and “mortality” , “Chagas disease” and “quality of life” y “Chagas disease”

and “update”.

También se ha buscado en la “Cochrane Library”, en la pagina oficial de la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS), en la pagina de Osakidetza, en el ECDC
“European Centre for Disease Prevention and Control”, en el INE “Instituto Nacional

de Estadistica” y en el Boletin epidemiologico de Bizkaia.

4. RESULTADOS DE LA BUSQUEDA

La basqueda realizada y los articulos seleccionados en cada fase se muestran en las

Figuras 9y 10.



15

Busqueda en PubMed Otras fuentes:

(Figura 10) — Cochrane library

-OMS

— Osakidetza

—ECDC

—INE, Eustat

—Boletin
epidemioldgico

Bizkaia

—————— Lectura de titulos y abstracts

Articulos (14) Avrticulos (10)

A 4

Avrticulos seleccionados (24)
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5. DISCUSION

La enfermedad de Chagas o tripanosomiasis americana representa un gran desafio para
aquellos paises no endémicos que reciben una alta inmigracién de poblacién
latinoamericana de aquellos paises donde esta enfermedad es endémica. Uno de los
mayores problemas radica en la historia natural de esta infeccién, habitualmente
asintomatica, que pasa desapercibida hasta fases avanzadas con alteraciones organicas
graves lo que dificulta su diagndstico precoz y retrasa una cura que es posible en fases
iniciales con el tratamiento disponible. La enfermedad cronifica y, a pesar de que en
la mayoria de los casos permanece asintomatica, puede causar complicaciones graves
en corazon, esofago y colon. El tratamiento antiparasitario apenas es eficaz en los
casos cronicos, las complicaciones tienen una gran repercusion tanto clinica como
social, influyendo significativamente en la calidad de vida de quienes la padecen.
Ademas, los enfermos son transmisores potenciales de la enfermedad por vias
diferentes a la transmision por vectores, habitualmente por transmisién materno-fetal,

transfusiones o recepcion de 6rganos.
5.1. EPIDEMIOLOGIA

En la epidemiologia de la enfermedad de Chagas, sobre todo en los paises sin
endemismo de esta, hay multiples signos de interrogacion, los datos existentes son
escasos Y los que se utilizan son en su gran mayoria estimaciones. En el afio 2009, la
OMS cred un grupo de trabajo con expertos europeos en la enfermedad, con el fin de
crear una red para la recogida de datos, el intercambio de informacion y para definir
una estrategia comun respecto a la vigilancia epidemiolégica de la enfermedad de
Chagas en paises no endemicos (Basile et al., 2011). Es necesario un conocimiento
mas exacto de la situacion de la enfermedad y de la condicion de los enfermos en los
paises no endémicos ya que tener datos especificos de la prevalencia de la enfermedad

ayudara a disefiar una adecuada asistencia sanitaria (Requena-Mendez et al., 2015).
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5.1.1. Europa

En Europa, la carga real de la enfermedad sigue siendo desconocida (Herrador et al.,
2015; Requena-Méndez et al., 2015). Se estima que tan s6lo un 10% de los casos han
sido diagnosticados (Roca Saumell et al., 2015). La poblacion restante de personas
infectadas permanece sin diagndstico ni tratamiento, lo que incrementa la probabilidad
de que el numero de pacientes crénicos aumente en el futuro y de un incremento de la
transmision y persistencia de la enfermedad (Herrador et al., 2015). En el afio 2014, el
4,2% de los inmigrantes latinoamericanos residentes en Europa estaban infectados por
Trypanosoma cruzi. Existe una gran heterogeneidad entre diferentes paises en cuanto
a la presencia de la enfermedad de Chagas, siendo Espafia el pais con mayor nimero
de inmigrantes latinoamericanos y, por tanto, con mayor numero de enfermos
(Requena-Meéndez et al., 2015) (Tabla 1).

A su vez, hay diferencias en cuanto al pais de origen de los pacientes (Tabla 2). La
poblacion inmigrante boliviana es la mas afectada, con un 18 % de las personas
infectadas por el parasito (Requena-Méndez et al., 2015; Pérez-Molina & Molina,
2018), seguida por los inmigrantes de Paraguay y Nicaragua, de los que estan

infectados el 5,5% vV el 4,6%, respectivamente (Requena-Méndez et al., 2015).
5.1.2. Espaia

Espafa es, con 4.734.691 inmigrantes latinoamericanos en el afio 2018 (Instituto
Nacional de Estadistica [INE], 2018), tras Estados Unidos, el pais no endémico con
mayor numero de casos de enfermedad de Chagas (Herrador et al., 2015). Se estima
que en el estado actualmente hay entre 50.000 y 90.000 infectados por Trypanosoma
cruzi (Cisternaetal., 2012; Blasco-Hernandez et al., 2016). Un ejemplo, es la situacion
en la Comunidad Autonoma de Madrid donde se estima que hay 9.200 habitantes de
origen latinoamericano con enfermedad de Chagas. Esta cifra parece indicar que el
3,1% de la poblacion inmigrante latinoamericana residente en Madrid
(aproximadamente 300.000 personas) padeceria enfermedad de Chagas (Navarro,
Monge-Maillo, Flores-Chavez, & Lopez-Vélez, 2017; [INE], 2019). Para realizar las
estimaciones de la Tabla 3, hemos utilizado como referencia las de Blasco-Hernandez
et al. de 2016.



19

Tabla 1. Estimacion de personas que padecen Enfermedad de Chagas en Europa.

Numero de enfermos

Pais
Estimados Diagnosticados (c)

Europa 80.000-120.000 (a) <8.000
Espafia 50.000-90.000 (b) <5.000
Reino Unido 6.000-12.000 (a) <600
ltalia 6.000-12.000 (a) <600
Francia 2.000-2.800 (a) <200
Suiza 1.500-4.000 (a) <150

Estimaciones basadas en: a (Basile et al.,2011), b: (Cisterna et al., 2012; Roca Saumell et al., 2015; Blasco-
Hernandez et al., 2016), ¢: (Roca Saumell et al., 2015; Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez, & Lépez-Vélez,
2017).

Tabla 2. Prevalencia de la enfermedad de Chagas en los inmigrantes latinoamericanos residentes en

Europa segun pais de origen (Requena-Méndez et al., 2015).

Pais de origen Personas con enfermedad de Chagas (%)
Bolivia 18
Paraguay 55
Nicaragua 4,6
Honduras 42
El Salvador 3,7
Argentina 2,2
México 15

Otros <1
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Tabla 3. Caracteristicas demogréficas de los inmigrantes que padecen Enfermedad de Chagas en Espafia
(Blasco-Hernandez et al., 2016; [INE], 2019).

Poblacion NUmero de casos estimados
Mujeres 30.000
Bolivianos/as 40.000
Recién nacidos 365
Total 50.000

La poblacion que padece la mayor tasa de infeccion es la representada por las mujeres
en edad feértil. Sin embargo, estas altas cifras pueden no ser representativas de la
realidad porque es posible que exista un sesgo diagnostico. Esto puede ser debido a
que, por un lado, en varias comunidades autdnomas de nuestro pais se realiza un
cribaje diagnostico en mujeres gestantes que no se realiza en toda la poblacién
inmigrante, dejando a los varones fuera de este (Imaz-lglesia etal., 2015; Roca
Saumell et al., 2015).

La enfermedad se diagnostica habitualmente durante procedimientos médicos
rutinarios (Blasco-Hernandez et al., 2016). Es posible que dentro del, a menudo,
deficitario acceso a la salud de la poblacion inmigrante, las mujeres en edad fértil
embarazadas sean las que mas acudan al médico debido a la gestacion, sometiéndose
entonces a pruebas de rutina, como analiticas o electrocardiogramas, que de otra
manera no se realizarian. Por tanto, teniendo en cuenta las cifras de infradiagnostico
actual, se podria considerar que la mayoria de los pocos casos que han sido
diagnosticados son mujeres gestantes, incluidas en el grupo de mujeres en edad fértil.
Sea como fuere, la elevada cifra estimada de mujeres en edad fértil infectada, junto
con la alta tasa de transmision congénita (4,35%), subraya la importancia de la
transmision materno-fetal de Trypanosoma cruzi (Cisterna et al., 2012; Blasco-
Hernandez et al., 2016). Como muestra de esta importancia esta el hecho de que, en
2017, hubo 75 casos de enfermedad de Chagas congénita, 17 de los cuales se dieron
en Madrid (Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez, & Lopez-Vélez, 2017).
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Del mismo modo, la gran mayoria de las personas infectadas son de origen boliviano,
concretamente 40.000 pacientes (80%), lo que concuerda con las estimaciones para
Europa donde la poblacion inmigrante boliviana es la que mas padece esta enfermedad.
Sin embargo, a pesar de estas estimaciones, ha de tenerse en cuenta que mas del 90%

de los enfermos permanecen sin diagnosticar (Blasco-Hernandez et al., 2016).
5.1.3. Comunidad Auténoma del Pais VVasco

Dentro de la Comunidad Auténoma del Pais Vasco los datos no son continuos, aunque
hay informes publicados desde 2007. En Bizkaia el numero de casos de enfermedad
de Chagas desde 2007, afio en el que se empezaron a registrar pruebas de diagndstico
seroldgico positivas, ha ido aumentando. En 2012 se observé un gran aumento en los
resultados positivos. Las cifras maximas se describieron en 2013, con 168 enfermos
(140 mujeres), con un descenso posterior hasta el ligero aumento de 2016, ultimo afio
de registro, en el que se declararon 146 pacientes (110 mujeres) con enfermedad de
Chagas (Unidad de Vigilancia Epidemioldgica, 2016) (Figura 11). En el boletin del
afio 2017, la enfermedad de Chagas no se menciona (Unidad de Vigilancia

Epidemiologica, 2017).

En Bizkaia se realiza desde 2012 un criba3.je diagndstico de enfermedad de Chagas
en mujeres embarazadas originarias de paises endémicos de la enfermedad
(Comunicacion personal de la Doctora Elisa Garrote). El cribaje diagndstico consiste
en afadir una prueba de diagndéstico seroldgico de enfermedad de Chagas de forma
rutinaria en las peticiones diagnosticas habituales del primer control de embarazo o,
en caso de embarazo no controlado, en el momento del parto, en su admision a la
maternidad. Para el cribaje diagnostico se utiliza una prueba seroldgica (ELISA). Los
resultados positivos deben confirmarse con otra prueba serologica diferente (IFI). Si
los resultados de ambas pruebas son discordantes, se realiza otra para confirmar o
refutar el diagndstico. En caso de infeccion confirmada, se descarta la presencia de
complicaciones organicas y se valora la indicacion de tratamiento después del
nacimiento. A los recién nacidos de madre con serologia positiva para Trypanosoma
cruzi, ademas de una exploracion clinica cuidadosa en busca de signos que orienten a
la infeccion congénita (Apgar 5-7, bajo peso, ictericia, cardiomegalia, coriorretinitis,

microcefalia, etc.), se realizan un examen microscépico para la deteccion del parasito
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y una PCR. Si las pruebas resultan positivas, esta indicado tratamiento precoz del

recién nacido con benznidazol.

En el afio 2012, de las 814 personas que se estudiaron en total, 529 fueron mujeres
gestantes, de las cuales 49 (9,26%) tuvieron serologia positiva. Treintaitrés eran
bolivianas (67%), se desconocia el origen de siete mujeres (14%) y los nueve restantes
(18%) eran originarias de Paraguay, Colombia, Nicaragua, Ecuador y Peru (no se
especifica el pais de origen) (Figura 12). A su vez, se estudiaron 24 recién nacidos y
tres (12,5%) tuvieron serologia positiva para la enfermedad de Chagas, todos eran hijos

de madre boliviana (Unidad de Vigilancia Epidemioldgica, 2012).

En el aflo 2013, de las 807 personas que se estudiaron en total, 553 fueron mujeres
embarazadas, de las cuales 64 (11,6%) tuvieron serologia positiva. Veintinueve
mujeres eran bolivianas (51%), se desconocia el origen de diecinueve mujeres (33%)
y las dieciséis restantes (28%) eran originarias de Paraguay, Nicaragua, Brasil,
Colombia y Per0 (no se especifica el pais de origen) (Figura 13). Se estudiaron 30
recién nacidos y ninguno mostré pruebas diagnosticas positivas para la enfermedad de

Chagas (Unidad de Vigilancia Epidemioldgica, 2013).

En los afios 2014, 2015 y 2016 no hay registro de cuantas pruebas de diagnostico
serologico se estudiaron en total. Sin embargo, si que hay datos de los cribajes
diagnosticos realizados en mujeres gestantes originarias de paises endémicos de la
enfermedad de Chagas. En el afio 2014, se estudiaron 658 mujeres de las cuales 21
(3,2%) tuvieron serologia positiva. Diecinueve mujeres (68%) eran de Bolivia, una
(0,15%) de Paraguay y una (0,15%) de Colombia (Figura 14). De los 34 recién
nacidos estudiados, un hijo de madre boliviana, resultd positivo a infeccion por

Trypanosoma cruzi (Unidad de Vigilancia Epidemioldgica, 2014).

En el afio 2015, de las 663 mujeres estudiadas en el cribaje diagnostico, 26 (3.9%)
tuvieron serologia positiva. Veintidés mujeres eran de Bolivia (73%), 3 (10%) de
Paraguay y una de Peru (3%) (Figura 15). De los 28 recién nacidos estudiados, uno,
hijo de madre boliviana, resultd positivo a infeccion por Trypanosoma cruzi (Unidad

de Vigilancia Epidemioldgica, 2015).

En el afio 2016, de las 636 mujeres estudiadas en el cribaje diagnostico, 20 (3.14%)
tuvieron serologia positiva. Dieciocho mujeres eran de Bolivia (90%), una de Paraguay
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(5%) y otra de Nicaragua (5%) (Figura 16). De los 28 recién nacidos, ninguno mostro
pruebas diagnosticas positivas para la enfermedad de Chagas (Unidad de Vigilancia
Epidemioldgica, 2016).
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Figura 11. Namero de resultados positivos en los diagnosticos serolégicos realizados para detectar la
enfermedad de Chagas en Bizkaia de 2007 a 2016 divididas por sexo. Fuente: Unidad de Vigilancia
Epidemioldgica:

http://www.osakidetza.euskadi.eus/contenidos/informacion/memorias_epidemiologica/es def/ladjuntos/2016/Bizk

aia-2016-Vigilancia-Epidemiologica.pdf
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Figura 12. Nimero de resultados positivos para infeccion por Trypanosoma cruzi en el cribaje diagndstico

de mujeres gestantes en Bizkaia en 2012.


http://www.osakidetza.euskadi.eus/contenidos/informacion/memorias_epidemiologica/es_def/adjuntos/2016/Bizkaia-2016-Vigilancia-Epidemiologica.pdf
http://www.osakidetza.euskadi.eus/contenidos/informacion/memorias_epidemiologica/es_def/adjuntos/2016/Bizkaia-2016-Vigilancia-Epidemiologica.pdf
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Figura 13. Nimero de resultados positivos para infeccién por Trypanosoma cruzi en el cribaje diagnostico

de mujeres gestantes en Bizkaia en 2013.
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Figura 14. Namero de resultados positivos para infeccién por Trypanosoma cruzi en el cribaje diagnostico

de mujeres gestantes en Bizkaia en 2014.



25

N2 Casos positivos

= total
/ Bolivia
= Paraguay
I 3

. 1 Peru

Figura 15. Nimero de resultados positivos para infeccién por Trypanosoma cruzi en el cribaje diagnostico

de mujeres gestantes en Bizkaia en 2015.
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Figura 16. Nimero de resultados positivos para infeccion por Trypanosoma cruzi en el cribaje diagndstico

de mujeres gestantes en Bizkaia en 2016.

El aumento del diagndstico de la enfermedad de Chagas desde el afio 2012 en adelante
puede deberse a varias razones. La instauracion de un protocolo para la realizacion del
cribaje diagnostico a mujeres embarazadas procedentes de paises endémicos es la
principal causa de este aumento. Ademas, a pesar de que no hay datos registrados,
puede que a partir del afio 2012 se hayan realizado méas pruebas de diagnostico
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serologico a todas las personas procedentes de América, tanto a hombres como a
mujeres. Sin embargo, el aumento de pruebas de diagndstico serolégico realizadas no
se debe a un aumento real de la poblacién inmigrante, ya que a partir del afio 2012 no
se ha observado un aumento de inmigracion de Ameérica Latina hasta el afio 2016 en

la Comunidad Auténoma del Pais Vasco, afio en el que si lo hubo (Eustat, 2019).

Los datos disponibles en Bizkaia indican que al igual que en Espafia, el nUmero de
resultados positivos es mayor en mujeres que en hombres (Unidad de Vigilancia
Epidemiologica, 2016). La amplia diferencia de sexos en Bizkaia puede deberse
principalmente al comienzo en 2012 de la realizacion del cribaje diagnostico en
mujeres gestantes. Ademas, es posible que el mismo sesgo diagnoéstico mencionado
para el Estado influya en Bizkaia. Del mismo modo, al igual que ocurre en Europa y
Espafia, en Bizkaia la poblacion inmigrante boliviana era la mas afectada por la
enfermedad de Chagas (Requena-Méndez et al., 2015; Blasco-Hernandez et al., 2016;
Unidad de Vigilancia Epidemioldgica, 2016; Pérez-Molina & Molina, 2018).

5.2. INFRADIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD DE CHAGAS

En Europa y, concretamente, en Espafia, las cifras de infradiagndstico de la
enfermedad de Chagas alcanzan el 90% (Blasco-Hernandez et al., 2016). Esta elevada
cifra puede explicarse por el déficit de consciencia sobre esta enfermedad que existe
en los paises no endémicos (Requena-Méndez et al., 2015; Blasco-Hernandez et al.,
2016). En Esparia, por ejemplo, la enfermedad de Chagas esta fuera del plan de control
nacional (Imaz-Iglesia etal., 2015; Blasco-Hernandez et al., 2016). Son varias las
razones, junto con esta falta de consciencia, las que hacen que los casos de enfermedad
de Chagas permanezcan sin diagnosticar. El desconocimiento entre los profesionales
sanitarios, la baja preocupacion entre la poblacion inmigrante en riesgo, el caracter
asintomatico de la enfermedad en la fase crénica y las barreras que encuentra la

poblacién inmigrante para acceder a la sanidad, son las razones mas importantes.

Una de estas razones es que se trata de una patologia desconocida para la gran mayoria
de profesionales sanitarios. No se considera prioritaria ni se piensa en ella en la practica
clinica diaria y los profesionales tienen poca o nula experiencia en la deteccién y el

manejo de la enfermedad de Chagas (Basile et al.,2011; Requena-Méndez et al., 2015).
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A su vez, entre los inmigrantes latinoamericanos existe una baja preocupacion sobre
la enfermedad y sus riesgos asociados. En un estudio realizado en Madrid en el afio
2016, se vio que en el momento del diagndstico, la mayoria de las pacientes no tenian

conocimiento alguno sobre la enfermedad (Blasco-Hernandez et al., 2016).

Ademas, el diagnostico se retrasa debido a que la gran mayoria de los pacientes con
infeccion cronica son asintomaticos y, cuando acuden a su médico, lo hacen por
motivos medicos mas habituales y no por causa de la enfermedad de Chagas (Basile
etal., 2011). Los centros de atencion primaria han demostrado ser clave en el
diagnostico de la enfermedad de Chagas en los pacientes que acuden por otras causas
(Requena-Méndez et al., 2017). La gran mayoria de las participantes del estudio en
Madrid fueron diagnosticadas durante otros procedimientos, como una revision de
rutina o una donacién de sangre (Blasco-Hernandez et al., 2016). Las complicaciones
organicas pueden ser graves y un diagndstico precoz puede contribuir a limitar estas
complicaciones. Para detectar posibles anomalias cardiacas se debe realizar un
electrocardiograma de rutina, incluso en pacientes asintomaticos, y un ecocardiograma
si se observan alteraciones en hombres mayores de treinta afios y en mujeres mayores
de cuarentaicinco afios. Del mismo modo, debe realizarse a todos los pacientes,
sintomaticos o no, un enema de bario para detectar anomalias colorrectales. Por tltimo,
debe realizarse una manometria esofagica en pacientes que presenten sintomas
digestivos relacionados a pesar de que tengan un esofagograma normal (Pérez-Molina
& Molina, 2018).

La poblacion inmigrante tiene barreras importantes para acceder al sistema sanitario
(Requena-Méndez et al., 2015). Algunos de los inmigrantes estan en situacion
irregular y no tienen acceso a los servicios de salud (European Centre for Disease
Prevention and Control, 2014). En muchas ocasiones, sobre todo en relacion con la
precariedad en el empleo y las largas jornadas laborales, los pacientes tienen
impedimentos para acudir al médico entre semana (Navarro, Monge-Maillo, Flores-
Chavez, & Lopez-Vélez, 2017). Asi mismo, las dificultades que estos enfermos
pueden tener en la relacion médico-paciente contribuyen a la falta de percepcion del

riesgo de esta enfermedad (Blasco-Hernandez et al., 2016).
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Para hacer frente a la preocupante cifra de infradiagndstico en Espafia, se deberia
comenzar por la aplicacion de un plan nacional de control de la enfermedad de Chagas
(Herrador et al., 2015; Imaz-Iglesia et al., 2015; Roca Saumell et al., 2015; Blasco-
Herndndez etal., 2016). Ademas, una vez identificadas las dificultades que el
diagnostico de la enfermedad plantea, deben buscarse soluciones para hacer frente a

esta situacion de baja tasa de diagndstico.

Por un lado, los profesionales de la salud deben ser conscientes de la existencia e
importancia de esta enfermedad y de las consecuencias que tiene para los enfermos y
asi contribuir a que la enfermedad no se extienda con medidas diagndsticas y
terapéuticas apropiadas (Blasco-Hernandez et al., 2016). Es por ello que se deberia dar
importancia a la formacion de los profesionales sanitarios. La ensefianza sobre la
enfermedad de Chagas deberia mejorar y reforzarse en las universidades de la rama
sanitaria europeas para que los futuros profesionales estén preparados antes de ejercer
(Basile etal., 2011). Del mismo modo, se deberia formar especificamente a los
profesionales sanitarios de Atencion Primaria para que puedan realizar un correcto
manejo del caso, ademas de dar informacion efectiva y concienciar a los pacientes y
sus familiares sobre la gravedad de la enfermedad y sus riesgos asociados (Blasco-
Hernandez etal.,, 2016). Esto se puede llevar a cabo mediante campafias de

concienciacion que permitan visibilizar la enfermedad.

Por otro lado, la poblacion en riesgo debe ser informada sobre la enfermedad de
Chagas. Son necesarias campafas publicas que aumenten la visibilidad de la
enfermedad de Chagas y que conciencien a la poblacion inmigrante y local, sobre los
factores de riesgo para adquirir la infeccidn, sobre su prevencion y sobre la importancia
de un diagnostico precoz y un tratamiento dirigido temprano (Blasco-Hernandez et al.,
2016).

Ademas, se debe mejorar el acceso a la salud pablica de la poblacion inmigrante para
facilitar el diagnostico y tratamiento de aquellos grupos de inmigrantes excluidos del

sistema nacional de salud, como los inmigrantes indocumentados (Basile et al., 2011).
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5.3. CONTROL DE LAS VIAS DE TRANSMISION

Las vias de transmision de la enfermedad de Chagas con mayor importancia en los
paises no endémicos son la transmision vertical (transplacentaria) o mediante la
lactancia si la madre presenta parasitemia, la transfusion de sangre y hemoderivados,
y los trasplante de érgano sélido no controlados. El control de estas vias de transmision
continda siendo un desafio sanitario (Basile et al., 2011; Herrador et al., 2015; Roca
Saumell et al., 2015).

La transmision vertical es el principal mecanismo de transmision de la enfermedad de
Chagas en los paises no endémicos (Molina & Salvador, 2016). Esta via se controla
mediante un cribaje diagndstico en las mujeres embarazadas. Este cribaje diagnostico
no esta regulado en Europa y tan solo se realiza en algunas regiones de Italia y Espafia
(Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez, & LoOpez-Vélez, 2017). En el Estado
Espafiol, en algunas comunidades autbnomas, como Catalufia, Galicia y Valencia, hay
protocolos de cribaje diagnostico de las gestantes y los recién nacidos; sin embargo,
este programa de control no se realiza en todas las comunidades (Basile et al., 2011,
Imaz-Iglesia et al., 2015; Roca Saumell et al., 2015) (Figura 17).

El tratamiento antiparasitario disponible con benznidazol y nifurtimox es teratégeno y
no puede ser empleado en las mujeres durante la gestacion, pero si puede administrarse
a los neonatos (Molina & Salvador, 2016). El cribaje diagnoéstico de la enfermedad de
Chagas en las mujeres gestantes y sus hijos es especialmente importante ya que
permite curar a un recien nacido infectado reduciendo asi la carga de la enfermedad y
detectar un caso de enfermedad de Chagas materno previamente no diagnosticado,
disminuyendo el riesgo de transmision vertical en posteriores embarazos (Cisterna et
al., 2012; Molina & Salvador, 2016; Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez, &
Lopez-Vélez, 2017). En este grupo de estudio diagnostico deberian incluirse a los
niflos adoptados procedentes de paises con endemia de enfermedad de Chagas
(Fumado et al., 2014). La gran mayoria de los casos de transmisidn congénita continla
sin ser detectada, porque las medidas tomadas son insuficientes y evidente la necesidad
de extender los programas de cribaje diagndstico a todos los paises europeos (Cisterna
et al., 2012; Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez, & Lopez-Vélez, 2017).



30

=2

S

Switzerland

- No standards / protocols
| Local initiatives not officially implemented #

- National or Regional Legislation / Directive

Mo data

| Country not included

Figura 17. Control de la transmisién congénita de Trypanosoma cruzi en los paises de la Unién Europeay

Suiza (Requena-Méndez et al., 2014).

No existe una legislatura comun europea para prevenir la transmision transfusional de
Trypanosoma cruzi (Basile et al., 2011). En algunos paises como Espafia, Reino Unido
y Suiza han sido implantados programas de cribaje diagnostico en bancos de sangre y
de los oOrganos para trasplante (Requena-Méndez etal., 2017). Sin embargo, las
medidas de control son distintas dependiendo del pais. Por ejemplo, en Reino Unido e
Italia estd prohibido que los pacientes inmigrantes procedentes de Latinoamérica
donen sangre. Sin embargo, en Francia y Espafia, la donacion esta permitida pero el
cribaje diagndstico es obligatorio (Basile et al., 2011) (Figura 18). Del mismo modo,
no existe legislatura europea para el control la transmision de enfermedad de Chagas
por trasplante de 6rgano solido. Unicamente Italia, Espafia y Reino Unido incluyen
esta enfermedad en el plan de control de trasplantes (Salvador et al., 2018) (Figura
19).

Concretamente, en Espafia, hay un control parasitologico en las donaciones de sangre

y 6rganos desde 2005 (Basile et al., 2011; Imaz-Iglesia et al., 2015; Roca Saumell
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et al., 2015). El control de la transmision por trasfusion de sangre sigue las directrices
marcadas por el Real Decreto 1088/2005 que establece los requisitos técnicos y
condiciones minimas de la donacion de sangre y de los centros y servicios de
transfusion y por el plan nacional de sangre de cordon del 14 de marzo de 2008,
recogido en el Real Decreto 1301/2006, que establece las normas de calidad y
seguridad para la donacion y manejo de células y tejidos humanos para su uso en seres
humanos (Cisterna et al., 2012; Roca Saumell et al., 2015).

«Los donantes nacidos, o hijos de madres nacidas, o que han sido transfundidos en
paises donde la enfermedad es endémica, podran ser aceptados si una prueba validada,
dirigida a la deteccion de portadores de la enfermedad, resulta negativa.» (Real
Decreto 1088/2005, del 16 de septiembre de 2005).

A partir de la entrada en vigor del Real Decreto 1088/2005, la gran mayoria de centros
de transfusion de sangre realizan el cribaje diagnostico mediante la deteccion de
anticuerpos contra Trypanosoma cruzi a los donantes nacidos en paises endémicos y a
los hijos o nietos de madres nacidas en paises endémicos o que hayan recibido alguna
transfusion sanguinea en dichos paises. A pesar de que el Real Decreto no incluye a
las personas nacidas en Espafia que hayan residido en paises endémicos, algunos
centros las incluyen en su cribaje diagndstico. Otros centros directamente rechazan a
los donantes procedentes de paises donde la enfermedad de Chagas es endémica
(Cisterna et al., 2012).

En cuanto al control de los trasplantes de drganos, la presencia en un donante de una
prueba de diagndstico seroldgico aislada positiva para Trypanosoma cruzi no es una
contraindicacién absoluta para la donacion de 6rganos. Esto se aplica a la donacion de
organos extracardiacos, siempre que dichos drganos sean estructural y funcionalmente
normales. Sin embargo, los donantes con una prueba de diagnostico serologico
positiva para Trypanosoma cruzi son excluidos como donantes de corazon (Kotton,

Lattes, & the AST Infectious Diseases Community of Practice, 2009).

Una situacion especial es la de los receptores de trasplante que padecen enfermedad
de Chagas. Debido al caracter a menudo asintomatico de la infeccion crénica, la
enfermedad puede pasar desapercibida en estos pacientes y pueden sufrir

reactivaciones cuando se encuentran inmunodeprimidos por el tratamiento
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inmunosupresor recibido por el trasplante. La reactivacion de enfermedad de Chagas
ha sido descrita con més frecuencia en el trasplante de células hematopoyéticas, se ha
visto hasta en el 40% de los casos. Es menos comun en el trasplante de érgano sélido,
si bien cada vez son mas los casos descritos, especialmente en el trasplante de rifion y
el de corazon. Diferentes grupos de expertos en consenso han elaborado una serie de
recomendaciones con el objetivo de reducir las potenciales reactivaciones de la
enfermedad de Chagas por trasplante. Subrayan la importancia del cribaje diagndstico
de enfermedad de Chagas en receptores de trasplante provenientes de areas donde la
enfermedad es endémica para evitar la posible reactivacion. Del mismo modo,
recomiendan la administracion precoz de tratamiento especifico, preferiblemente antes
del trasplante, y realizar un seguimiento estrecho de los pacientes trasplantados
(Salvador et al., 2018).

En relacion al coste-efectividad del cribaje diagndstico, se ha demostrado que en
Europa el cribaje diagnostico en adultos latinoamericanos, especialmente en mujeres
gestantes, es una estrategia coste-efectiva (Imaz-Iglesia et al., 2015; Requena-Méndez
etal., 2017). La efectividad del programa de cribaje diagndstico aumenta en aquellas
poblaciones con mayor prevalencia de enfermedad, por lo que realizar el cribaje
diagndstico en la poblacion inmigrante boliviana incrementaria dicha efectividad
(Imaz-Iglesia et al., 2015; Perez-Molina & Molina, 2018).

Por ultimo, debemos destacar que no realizar el cribaje diagnostico de la enfermedad
no es aceptable ni desde la perspectiva sanitaria, ni desde la perspectiva social (Imaz-
Iglesia et al., 2015). Las medidas de control de las vias de transmision no vectoriales
de Trypanosoma cruzi, sobre todo la materno-fetal que conduce a la enfermedad de
Chagas congénita, deberian estar legisladas en todos los paises Europeos (Imaz-Iglesia
etal., 2015; Roca Saumell et al., 2015; Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez, &
Ldopez-Vélez, 2017; Requena-Méndez et al., 2017).
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Figura 18. Control de la transmisidn transfusional de Trypanosoma cruzi en los paises de la Unién Europea
y Suiza (Requena-Méndez et al., 2014).
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Figura 19. Control de la transmision por trasplante de Trypanosoma cruzi en los paises de la Unién
Europea y Suiza (Requena-Méndez et al., 2014).
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5.4. INTERVENCIONES DE EDUCACION SANITARIA

Las actuaciones de educacion sanitaria sobre la enfermedad son escasas y la mayoria
de las que existen son locales (Blasco-Hernandez et al., 2016). Desde 2012, en Madrid,
distintas asociaciones sin animo de lucro junto con centros de salud y otros colectivos
sociales han desarrollado varias actuaciones en este campo. El objetivo de las
camparias que realizan es, por una parte, detectar el mayor nimero de casos posible de
infeccion por Trypanosoma cruzi y, por otra, incrementar la preocupacion social por
la enfermedad visibilizdndola en los medios de difusion y mediante actividades
culturales y deportivas. Entre 2014 y 2016, se realizaron campafas de cribaje
diagndstico comunitarias en barrios de inmigrantes de procedencia latinoamericana los
fines de semana (Tabla 4). Los resultados fueron muy positivos, en total en tres fines
de semana se facilitd informacion sobre la enfermedad y se realizé el cribaje
diagnéstico a 1.115 inmigrantes en riesgo, de los cuales 221 (19%) fueron
diagnosticados. Mencionar que 172 de 221 enfermos eran de procedencia boliviana
(78%). Estos inmigrantes nunca habian participado en un programa de cribaje
diagnostico, ni en Espafia ni en sus paises de origen (Navarro, Monge-Maillo, Flores-
Chavez, & Lépez-Vélez, 2017).

Tabla 4. Resultados de las campafias de cribaje diagndstico de Enfermedad de Chagas en Madrid entre
2014 y 2016 (Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez, & Lépez-Vélez, 2017).

Ao 2014 Afo 2015 Afio 2016 Total
Numero de
o 229 219 667 1115
participantes
Casos de
infeccion 50 48 123 221
confirmada

Bolivianos/as - - - 870
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Estos datos muestran que son necesarias mas camparias de este tipo para hacer visible
la presencia de la enfermedad de Chagas entre la poblacién en riesgo. Es muy
importante que dicha poblacién sea consciente de los riesgos que supone la
enfermedad y animarles a acudir al médico cuando tengan sintomatologia. De esta
manera se contribuiria a aumentar el diagndstico de los casos cronicos de enfermedad

de Chagas que permanecen sin diagnosticar.

A su vez, deben conocer como se transmite la enfermedad y es especialmente
importante inculcar en la poblacion enferma la importancia de la prevencién de la
transmision materno-fetal. En el estudio realizado en Madrid en 2016, se observo que
el mayor motivo de preocupacion de las pacientes con enfermedad de Chagas era el
estado de salud de sus hijos y que estos pudieran contagiarse. Por este motivo, puede
ser especialmente efectivo enfocar parte de las campafias de concienciacion a las
mujeres embarazadas con el fin de evitar la transmision congénita (Blasco-Hernandez
etal., 2016).

Las campafias de visibilizacion de la enfermedad de Chagas como las realizadas en
Madrid son de vital importancia para aflorar los casos de enfermedad que permanecen
sin diagnosticar (Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez, & Lépez-Vélez, 2017).
Facilitar informacion sobre la enfermedad, sobre la prevencion de la transmision,
diagndstico y tratamiento contribuiria a su vez a disminuir la alta cifra de

infradiagnostico en Espafia, donde alcanza el 90% (Blasco-Hernandez et al., 2016).

Mediante estas campafas se contribuye ademas a normalizar la enfermedad entre los
inmigrantes procedentes de Ameérica Latina (Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez,
& Lopez-Vélez, 2017). Uno de los objetivos de estas campafias es facilitar informacién
sobre la enfermedad a la poblacion en riesgo para disminuir el estigma social que la
enfermedad causa y disminuir asi el temor al diagnostico que sufren los enfermos
(Blasco-Hernandez et al., 2016). De este modo, la aceptacion social de la enfermedad
de Chagas podria ayudar al diagndstico de la enfermedad.
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5.5. CONSECUENCIAS SOBRE LOS ENFERMOS

La enfermedad de Chagas tiene un gran impacto en los enfermos ya que afecta de
manera significativa a su calidad de vida (Sousa etal., 2015). El curso de la
enfermedad, el estatus socioeconomico y las relaciones sociales influyen en la

percepcidén de la calidad vital de los enfermos.

La presentacion clinica de la enfermedad es una de las variables mas importantes en
relacion con la calidad de vida (Santos-Filho et al., 2018). Las complicaciones cronicas
cardiacas y digestivas, que pueden desarrollar con el paso de los afios (Requena-
Méndez etal., 2015, 2017; Pérez-Molina & Molina, 2018), causan una gran
morbimortalidad y la limitacidn fisica que sufren estos pacientes afecta negativamente
a su calidad de vida (Sousa et al., 2015; Santos-Filho et al., 2018). Por ello es de vital
importancia llevar a cabo un correcto seguimiento de los enfermos con el fin de
mejorar su calidad de vida y evitar las complicaciones potenciales (Sousa et al., 2015;
Blasco-Hernandez et al., 2016). Ademas, la enfermedad de Chagas esta asociada con
un exceso de mortalidad que afecta a todos los pacientes y es independiente de la

presentacion clinica de la enfermedad (Cucunubad et al., 2016).

Un bajo estatus socioecondmico se asocia a una peor calidad de vida, esté relacionado
con un mayor hébito tabaquico (Santos-Filho et al., 2018) e influye negativamente en
el pronodstico de la enfermedad cardiovascular (Cucunuba et al., 2016). Ademas, el
bajo nivel econdmico puede dificultar el acceso al tratamiento. Cabe mencionar que,
en el caso de Madrid, donde los pacientes deben pagar parte del tratamiento con
benznidazol, la asociacién Salud entre culturas ofrece medicacién gratuita a los
pacientes con dificultades econémicas (Navarro, Monge-Maillo, Flores-Chavez, &
Lopez-Vélez, 2017).

Por otro lado, en los enfermos activos que son capaces de mantener una buena
movilidad e independencia funcional se ha visto que la actividad fisica influye
positivamente en la percepcion de la calidad de vida (Santos-Filho et al., 2018).

En lo referente a la esfera social, hay que tener en cuenta que la enfermedad afecta a
poblaciones con poca visibilidad (Pérez-Molina & Molina, 2018). Los enfermos sufren
discriminacion que afecta tanto a sus relaciones laborales y socioeconémicas como

culturales (Sousa et al., 2015). Clasicamente, la enfermedad de Chagas se ha asociado
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con personas procedentes de las areas rurales y pobres de sus paises de origen. A pesar
de que, debido a la inmigracién interna y la urbanizacion, el patron epidemiolégico de
la enfermedad ha cambiado, este pensamiento sigue vigente entre la poblacion
latinoamericana, haciendo que los enfermos teman ser rechazados (Cisterna et al.,
2012; Blasco-Hernandez et al., 2016; Pérez-Molina & Molina, 2018). Ademas, la alta
prevalencia de la enfermedad en los pacientes de procedencia boliviana puede dar
lugar a estereotipos en el ambito sanitario, contribuyendo a aumentar el estigma que
sufren estos pacientes. Se ha visto que el miedo a la estigmatizacion y a sus
consecuencias, como el aislamiento social o la pérdida de empleo, lleva a los
individuos afectados en muchas ocasiones a esconder su enfermedad (Blasco-
Hernandez et al., 2016).
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6. CONCLUSIONES

— La extension de la enfermedad de Chagas a paises no endémicos esta planteando
nuevos desafios y necesidades sociosanitarias.

— Son preocupantes las elevadas cifras de infradiagndstico en Europa, donde alcanza
el 90%.

— Contribuyen a la tasa de infradiagndstico, la ausencia de un plan nacional de
control, el déficit de consciencia de los profesionales sanitarios, la falta de
preocupacion sobre la enfermedad y sus riesgos, el estigma social y las barreras
para acceder a la salud de la poblaciéon inmigrante.

— La intervencién médica requiere un plan nacional y europeo que implique a los
gobiernos y a los sistemas de salud en el diagndstico precoz de los enfermos, su
correcto tratamiento y en el emprendimiento de acciones encaminadas a la
interrupcién de las vias de transmision de la enfermedad, especialmente de la
transmision materno-fetal.

— Es importante el diagndstico precoz para tratar a los individuos infectados y asi
disminuir la carga de la enfermedad y llevar a cabo un correcto seguimiento de los
enfermos con el fin de mejorar su calidad de vida y evitar las complicaciones
potenciales.

— La enfermedad de Chagas tiene un gran impacto en la vida de las personas que la
padecen, no sélo en el &ambito de la salud, si no en el cultural, econdémico y social.

— Son necesarias campafias publicas que aumenten la visibilidad de la enfermedad de
Chagas y que conciencien a la poblacion inmigrante.

— Es necesario un mejor conocimiento de la enfermedad, de su epidemiologia en
paises no endémicos, como Espafia, y de su impacto en la salud los enfermos para

desarrollar mejores estrategias para su control.
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