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RESUMEN

Evaluar el comprometimiento cardiaco asociado a las infecciones agudas por Tripanosomas considerando los disturbios
de conduccién eléctrica y ritmo cardiacos presentados durante la fase aguda y postratamiento, en una casuistica de
enfermedad de Chagas autéctona de la Amazonia. Se analizaron dos cohortes de individuos: una en fase aguda (cohorte
) y otra (cohorte Il) realizada en los mismos pacientes reevaluados en perfodo mediano de la primera cohorte, de 3,9 afios
postratamiento. Entre los individuos de la cohorte |, el andlisis electrocardiogrdfico fue realizado en electrocardiogramas
recuperados y sometidos a la nueva lectura y en electrocardiogramas realizados prospectivamente. Todos fueron
sometidos a tratamientos regulares con benzonidazol. Se estudiaron 179 individuos que tuvieron la enfermedad de
Chagas aguda en el perfodo entre 1992 y 2005. En la fase aguda, 47,7% de los trazados electrocardiogréficos se
presentaron normales y en 52,3% se registraron anormalidades. Las alteraciones difusas de repolarizacién ventricular y
bajo voltaje de QRS fueron las principales anormalidades. En 39,1% de los pacientes hubo comprometimiento cardiaco
caracterizado por miopericarditis, siendo que un 24,3% (17/70) de los casos fueron considerados graves. Fue demostrada
la mayor frecuencia de alteraciones electrocardiogréficas postratamiento en pacientes que manifestaron alteracién
electrocardiogrdéfica durante la fase aguda, en comparacién con aquellos que no la presentaron. Otros cinco individuos
que presentaron diagnésticos tardios y manifestaron miocarditis difusa durante el periodo agudo no evolucionaron
satisfactoriamente, una vez que desarrollaron forma cardiaca con lesiones de cardiopatia crénica.
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INTRODUCCION Amapd, Brasil. Desde entonces, en estos Estados, la
enfermedad de Chagas ha demostrado un estdndar
epidemioldgico distinto de otras regiones brasilefias, con
predominante presentacién de episodios focales,
recurrentes y estacionales de brotes familiares de
transmisién oral en fase aguda'™.

Durante la década de 1990, el intento de implantar un
Sistema de Vigilancia Epidemiolégica y Entomolégica en
enfermedad de Chagas en la Amazonfa posibilité una
mayor sensibilidad en la deteccion de casos de la
enfermedad en la regién. Asi, a partir de 1996, se observéd
el incremento de la casuistica de la enfermedad registrada La enfermedad aguda tiene peculiaridades que la
anualmente, especialmente en los Estados de Pard y  expresan como una entidad clinica diferenciada de la

enfermedad crénica. Aquella originalmente descrita por
Carlos Chagas en Lassance, Estado de Minas Gerais,
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Los hallazgos importantes en la fase aguda se
representan por: sefales de puerta de entrada o complejo
oftalmoganglionar relacionadas a la transmisién vectorial,
descritos clésicamente como sefal de Romana y Chagoma
de inoculacién. La fiebre siempre estd presente, aun en
individuos oligosintomdticos. Relatos de sindrome febril
prolongada son comunes en Argentina'® y en la Amazonia
brasilea”. Los hallazgos anatomopatolégicos son de
intensidad no encontrada en miocarditis de ofras
etiologias™, generalmente acompanados de pericarditis
serosa y, raramente, endocarditis.

La taquicardia es comin y posiblemente relacionada a
la destruccién neuronal parasimpdtica con predominio
relativo del estimulo autonémico simpdtico’. As bullas
cardiacas son, frecuentemente, normales, pudiendo existir
hipofonesis, soplos sistélicos con caracteristicas de soplo
funcional. La miocarditis aguda chagésica es frecuente, con
manifestaciones de taquicardia, disnea, soplos cardiacos,
palpitaciones y alteraciones electrocardiogréficas variables
e inespecificas™'. Es del tipo global, y sus manifestaciones
son idénticas a las de ofras etiologias. En el examen
electrocardiogrdfico y radiolégico se notan alteraciones de
importancia diferenciada, muchas veces sin sustrato
clinico”. Segin Llaranja et al’, el comprometimiento
cardiaco serd identificado cuando el nimero de exdmenes
electrocardiogréficos sea mayor, ya que las alteraciones
pueden desarrollarse e involucionar en pocos dias o
semanas.

La mayoria de los casos agudos tiene un prondstico
benigno, con remisién completa en un perfodo de 60 a 90
dias, con o sin intervenciéon medicamentosa. Se forman
anticuerpos especificos que influyen en la desaparicién
parasitaria de la sangre periférica, estableciéndose, asf, un
supuesto equilibrio pardsito/hospedero, cuando
potencialmente se puede desarrollar la fase crénica de la
enfermedad, cuyas manifestaciones dependerdn de la
localizaciéon 'y extensién de las lesiones, ocurriendo,
invariablemente, décadas luego de la infeccién inicial™.

La miocarditis aguda ha sido relatada en los brotes
ocurridos en la Amazonia, casi siempre en los
acometimientos no graves™”. Se hizo un relato de
enfermedad cardiaca grave en brote involucrando a tres
miembros de la misma familia, en el cual dos enfermos
evolucionaron a ébito por miopericarditis aguda grave y
taponamiento cardiaco. Los autores sugieren que la
evolucion fatal resulté del uso de glucantime, un farmaco
dotado de toxicidad sobre el miocardio que fue
inadvertidamente administrado a los pacientes, debido a
un equivoco en el diagnéstico en examen serolégico falso
positivo para leishmaniasis, en el municipio de origen de
los casos'®.

El relato de casos graves de la fase aguda en la
Amazonia, con predominio de comprometimiento agudo
del aparato digestivo, se hizo en un episodio ocurrido en
Igarapé-Miri, en Estado de Pard. En este brote se describié,
como principal hallazgo clinico, el comprometimiento
digestivo grave en 12 pacientes pertenecientes a dos
familias vecinas. En cuatro pacientes ancianos que
manifestaron enfermedad grave, dos evolucionaron a

bbito, uno por hemorragia digestiva alta y ofro por
abdomen agudo metabdlico, sin comprometimiento
cardiaco evidente. De tres de los doce enfermos con
comprometimiento cardiaco en este brote, dos
presentaban sefales de miocarditis aguda'®. Otros casos
graves por comprometimiento, sea cardiaco”, sea
meningoencefdlico®, han sido raramente relatados en la
Amazonia.

Los autores describieron en una casuistica de
enfermedad de Chagas autéctona de la Amazonia, el
comprometimiento cardiaco leve, moderado o grave
asociado a las infecciones agudas por Tripanosomas en la
Amazonia brasilefa, evaluando los disturbios de
conduccién eléctrica y de ritmo cardiacos y la evolucién
pos tratamiento con benzonidazol.

MATERIALES Y METODOS

Fue realizado un estudio descriptivo de una cohorte de
pacientes con enfermedad de Chagas aguda registrados
en el Instituto Evandro Chagas (IEC). La casuistica
corresponde a los pacientes que podian ser elegidos para
el estudio, entre los atendidos bajo Protocolo Clinico de
Seguimiento instituido en el Ambulatorio/Laboratorio de la
Seccién de Parasitologia del [EC en el periodo entre 1992y
2005, con apoyo multiprofesional, extra-IEC, en
cardiologia, realizado en el Hospital Universitario Jodo de
Barros Barreto (Belém/PA), Hospital General de Macapd
(Macapd/AP) y Clinicardio (Abaetetuba/PA) para las
evaluaciones cardiacas anteriores al afo de 2004 vy
Fundacién Luis Décourt (Belém) en los afios de 2004 y
2005.

POBLACION DE ESTUDIO

e incluyeron pacientes con diagnéstico de caso agudo
firmado por dos criterios: 1) Laboratorio: un examen
parasitolégico directo positivo o marcador serolégico de
fase aguda - IgM anti-T. cruzi positivo; 2) Vinculo
epidemiolégico: un examen serolégico positivo, clinica
compatible con enfermedad aguda y vinculo temporal y
espacial con un caso confirmado. Fueron excluidos los
pacientes que no aceptaron hacer el acompafamiento
por motivos logisticos y los que no realizaron evaluacion
cardiaca con, al menos, un examen electrocardiogréfico.

Para el diagndstico se utilizaron métodos parasitarios
de pesquisa directa de T. cruzi en sangre periférica:
Quantitative Buffy Coat (QBC) y gota espesa; pesquisa de
anticuerpos IgM e IgG anti-T. cruzi por los métodos de
inmunofluorescencia indirecta (IFl) y hemoaglutinacién
indirecta (HI).

PROCEDIMIENTOS PARA COLECTA DE DATOS

Se analizaron dos cohortes: una descriptiva de fase
aguda (cohorte 1) y una segunda (cohorte Il) hecha en los
mismos pacientes de la primera, los que fueron reevaluados
en perfodo medio pos tratamiento de 3,9 afios.

El andlisis de la cohorte | (perfodo referente a la fase
aguda) se hizo de forma retrospectiva, en datos clinicos
registrados en prontuarios médicos en el Laboratorio/
Ambulatorio de Enfermedad de Chagas del IEC o en los



locales de origen de la infeccién, y complementados en
entrevista actualizada entre pacientes que tuvieron el
perfodo agudo de la enfermedad entre los afios de 1992 y
2003. En pacientes atendidos entre los afios de 2004 vy
2005 fueron realizados anamnesis y examen fisico general y
especial de aparatos cardiovascular y digestivo. Entre los
analizados  retrospectivamente, los electrocardiogramas
(ECGs) fueron hechos en servicios disponibles en los centros
de atencién de origen, en donde los trazados fueron
recuperados. En aquellos evaluados prospectivamente, el
ECG fue realizado conforme descripciones a seguir. Las
variables demogréficas y cuantitativas evaluadas fueron
sexo, edad y resultados de exédmenes.

Para el andlisis de la cohorte Il (los mismos individuos
de la cohorte |, pos tratamiento) se hizo anamnesis
completa, examen fisico general y especial de los aparatos
cardiovascular y digestivo. La evaluacién clinica enfatizé
sefales y sintomas, mensuracién de la frecuencia cardiaca
(FC) en reposo y mensuracién de la temperatura. Fueron
sometidos a reevaluacién cardiaca con examen
electrocardiografico en reposo en la Fundacién Luiz
Décourt. Para esta evaluacién se utilizé electrocardiégrafo
de tres canales y 12 derivaciones cldsicas (equipo
Marquette-Hellige). El andlisis del trazado siguié criterios
estandarizados y con un minimo de tres complejos por
derivaciéon 'y D2 largo y obedecié a los criterios
establecidos en la Directriz de la interpretacién de ECG de
reposo de la Sociedad Brasilefa de Cardiologia®™. Fueron
consideradas alteraciones relativas a la fase aguda los
blogueos atrioventriculares, blogqueos intraventriculares
(bloqueo completo de rama derecha o bloqueo divisional
dntero-superior de la rama izquierda del haz de His), dreas
inactivas, bradicardia sinusal cuando acompafiada de
extrasistoles ventriculares, alteraciones primarias de
repolarizaciéon ventriculary complejos QRS de bajo voltaje.
En individuos con comprometimiento cardiaco, se utilizé la
clasificacién funcional de la New York Heart Association
(NYHA) para mensuracién de la limitacion del esfuerzo y
clasificacién clinica de miocarditis grave o no grave
conforme criterios adoptados por nosotros’. La presencia
de comorbidades (hipertensién arterial, coronariopatia y
arritmia anteriores) se analizé clinicamente, caso a caso,
en los pacientes con ECG alterado pos tratamiento.

Fueron adoptados los siguientes criterios para lectura
de ECG: trazados correspondientes a la fase aguda, no
realizados por los autores, fueron sometidos a nueva
lectura por un observador autor; resultados de ECG
concordantes en la primera y segunda lecturas fueron
considerados conclusivos; trazados discordantes fueron
sometidos a un fercer observador y en este caso, se
consideraron conclusivas las lecturas concordantes en por
lo menos dos de ellos.

Concomitante a la realizacién del examen
electrocardiografico los pacientes fueron sometidos a
nueva serie de pesquisa de anticuerpos IgG anti-T. cruzi
por los métodos de IFI (cuantitativo) y HI (cualitativo)
transversalmente (pos tratamiento). Fueron considerados
positivos titulos mayores o igualesa 1:40 en la IFl y reactivo
en la HI. Para validar los resultados negativos se repitieron
los exdmenes en secuencia, tres veces, utilizdndose las

mismas técnicas. lLos que presentaron resultados
serolégicos negativos fueron desconsiderados para
andlisis de las alteraciones cardiocas presentes en el
periodo pos tratamiento.

Fue realizado examen radiolégico de térax en todos los
pacientes. Para andlisis actual, los exdmenes radiolégicos
fueron considerados apenas para descripcién simple
relacionada al comprometimiento cardiaco en fase aguda.

PROCEDIMIENTOS DE TRATAMIENTO ESPECIFICO,
ASPECTOS ETICOS Y CONSENTIMIENTO INFORMADO

Todos los pacientes fueron sometidos a tratamiento
especifico realizado conforme el Manual de Terapéutica de
Enfermedad de Chagas del Ministerio de Salud®, con
benzonidazol (Rochagan®) en dosis de 5 a 7 mg/kg. de
peso/dia durante 60 dias. La investigacién fue aprobada
por el Comité de Etica en Investigacién institucional

(CEP/IEC: 0004/2004).
PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Se constituyé una base de datos especifica para
resultados laboratoriales, demogréficos y clinicos, se
procedié al andlisis estadistico con descripcion de variables
categdricas y continuas por medio de los softwares Epi Info
version 3.3.2 (febrero/2005) y BioEstat versién 3.0. Los
datos se presentan en tablas y gréficos considerando los
diferentes momentos analizados para dar dimensién
evolutiva, correspondiente a la fase aguda (cohorte 1) y
examen actual (fase pos tratamiento — cohorte 1) caso a
caso. No fueron considerados 26 trazados
electrocardiogréficos hechos en la fase aguda por estar
ilegibles. Para andlisis de ECGs de fase aguda se
compararon las proporciones de exdmenes alterados o
normales de pacientes en tres franjas etarias, considerada la
prevalencia de condiciones mérbidas cardiacas asociadas a
franjas etarias mayores y potencialmente causadoras de
confusién. Para esta comparacién se utilizé el Test de Chi
cuadrado con un nivel de significancia < 0.05.

Se procede al andlisis pareado de 153
electrocardiogramas. Fue realizada la comparacién entre
proporciones de exdmenes electrocardiogrdficos alterados
y normales pos tratamiento en el grupo de pacientes que
presenté resultados alterados durante la fase aguda,
utilizando el test de Chi cuadrado con un nivel de
significancia = 0,05.

RESULTADOS

Fueron estudiados 179 individuos, de los cuales 116
contrajeron la infeccién en un perfodo anteriora 2002 y 63
presentaron infeccién aguda entre los afios de 2003 y
2005. Por lo tanto, la evaluacién pos tratamiento sucedié
en un perfodo promedio de 3,9 afios transcurridos entre el
tratamiento y la evaluacién actualizada.

COORTEI

Entre los individuos estudiados, un 80,4% hacia parte
de un algin brote registrado y un 19,6% (35/179) era de
casos aislados. No hubo una distribucién homogénea con
relacién a la edad y al género de los individuos estudiados
(Figura 1).
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Figura 1 — Distribucién por género y franja etaria de individuos
estudiados con enfermedad de Chagas en fase
aguda. Paré - Amapd, 1992-2005

CLINICAY DIAGNOSTICO DE FASE AGUDA

Un 64,8% (116/179) tuvo el diagndstico confirmado
por métodos parasitarios directos positivos (gota espesa o
examen directo o método de microhematocrito). Entre los
63/179 (35,2%) que presentaron el examen
parasitolégico directo negativo, el diagnéstico se hizo por
deteccion de anticuerpos IgM anti-T. cruzi en un 90,5%,
(57/63) sumado a la clinica de sindrome febril
prolongada y vinculo epidemiolégico con casos
parasitolégicamente confirmados. Todos presentaron,
invariablemente, sindrome febril de inicio sUbito,
prolongado con un promedio de 18,1 dias de periodo
febril. Sefales sugestivas de puerta de entrada fueron
detectados en seis casos. Sefales o sintomas de
comprometimiento neurolégico ocurriendo en dos
individuos ancianos, uno de ellos evolucioné para
accidente vascular cerebral (AVC) y el otro, con
coinfeccién porP. falciparum.

Entre las manifestaciones clinicas relacionadas al
comprometimiento cardiaco, la disnea, estaba presente
en un 61,9% de los pacientes; edema de miembros
inferiores, en 59,8%; hepatomegalia en 20,8%; y edema
generalizado en 14% de los casos. Se registré lipotimia en
un caso. Se detecté taquicardia en un 7,8% del total y en
siete no habia correlacién con fiebre. En un 39,1%
(70/179) de los pacientes hubo comprometimiento
cardiaco caracterizado por miopericarditis, siendo un
24,3% (17/70) consideradas miocarditis graves con
derrames pericardicos de pequefio, medio o gran
volumen (Figura 2).

ALTERACIONES ELECTROCARDIOGRAFICAS EN LAS
COHORTES I (FASEAGUDA) Y Il (POS TRATAMIENTO)

Entre individuos sometidos a ECG en la fase
aguda (cohorte 1), no se encontraron alteraciones en un
47,7% (73/153), y en un 52,3% (80/153) se detectaron
(Tabla 1).

Figura 2 — Rayos X de térax - érea cardiaca aumentada debido a
la miopericarditis grave en nifio en fase aguda de
enfermedad de Chagas. Abaetetuba, Pard, 2002

Tabla 1 — Alteraciones electrocardiogréficas encontradas
en individuos con enfermedad de Chagas en

fase aguda
Alteraciones electrocardiograficas Frecuencia*  Porcentual (%)

Alteraciones difusas de repolarizacién ventricular 39 43,3
Bajo voltaje del QRS 15 15,6
Desvio SAQRS hacia la izquierda 11 11,5
Taquicardia sinusal 6 6,7
Bradicardia sinusal 5 5,5
Bloqueo de rama derecha del haz de His 5 55
Extra-sistoles ventriculares o supraventriculares 4 4,4
Fibrilacién atrial 3 3,3
Sobrecarga atrial izquierda 2 2,2
Sobrecarga ventricular izquierda 2 2,2
Extra-sistole supraventricular 1 1,0
Bloqueo de rama izquierda del haz de His 1 1,0
Bloqueo atrioventricular de 1° grado 1 1,0
Disociacién atrioventricular 1 1,0
Total de alteraciones 96 -

* Un mismo paciente puede presentar més de una alteracién; Sefal convencional
utilizado: — Dato numérico igual a cero no resultante de redondeo.

Comparando ECGs normales y alterados en fase
aguda, individuos mayores de 60 afios de edad o menores
de 18 afos de edad presentaron, predominantemente,
electrocardiogramas alterados en relacién a los normales.
La proporcién de resultados alterados de ECGs fue
significativamente mayor en pacientes con edad superior a
59 afos (Tabla 2).

Tabla 2 — Resultados electrocardiogréficos en fase aguda
conforme la franja etaria

Franja etaria ECG normal % ECG alterado % Total
< 18 afos 9 39,1 14 60,9 23
18 a 59 afios* 62 53,4 54 46,6 116
>59 afos* 2 14,3 12 85,7 14

*Chi cuadrado = p < 0.05.

Entre los de la franja etaria de 12 y 17 afos
predominaron: bajo voltaje de QRS difuso o en el plano
frontal en nueve exdmenes (Figuras 3 y 4); alteraciones



difusas de repolarizacién ventricular (ADRV) en cinco
exdmenes; un bloqueo de rama derecha (BRD) asociado a
la bradicardia; un BRD; un trazado con disociacién
atrioventricular; y uno con taquicardia sinusal. Entre los
mayores de 60 afios de edad se encontraron: alteraciones
difusas de repolarizacién ventricular en cinco; desvio del
eje eléctrico cardiaco hacia la izquierda en cuatro

trazados; y, respectivamente, uno en cada trazado:
bloqueo de rama izquierda; fibrilacién atrial; extrasistoles
ventriculares y taquicardia sinusal.

Figura 3 — Electrocardiograma demostrando alteraciones de
repolarizacién ventricular en pared anterior y bajo
voltaje en el plano frontal. Belém, Para, 2003

Figura 4 —Rayos X de térax mostrando aumento de drea cardiaca
debido a derrame pericardico. Belém, Parg, 2003

Conforme los criterios adoptados, 31/179 (13,3%)
pacientes presentaron manifestaciones graves durante la
fase aguda y un 77,4% como consecuencia del
comprometimiento cardiaco. Entre pacientes en estado
grave, 26 realizaron electrocardiograma, de lo cuales,
apenas un (3,8%) fue normal. Los otros 25 (96,2%)
demostraron alguna alteracién (Tabla 3).

Tabla 3 — Alteraciones electrocardiogréficas de pacientes
graves en fase aguda de enfermedad de
Chagasy su evolucién inmediata

Pacientes con  Pacientes con evolucién

lect AHerg‘ciénlf' . evolucién fatal  inmediata satisfactoria Totq|
electrocardiogréfica Ne % N° %

ADRV 1 10 9 90 10
Bajo voltaje difuso de 9 299
QRS ’ 7 77,8 9
Fibrilacién atrial ] 33,3 2 66,7 3
Extrasistoles
ventriculares + _ _ 3 100 3
bradicardia
Bloqueo de rama 333 5 6.7 3
derecha del haz de His ! !
Supradesnivelacion de
STy T de pared
anterior + Extrasistoles 2 100 B B 2
ventriculares
Sobrecarga ventricular 1 50 1 50 2
izquierda
Sobrecarga atrial
derecha e izquierda - B ! 100 !
Disociacién _ _ _ 100 1

atrioventricular

* Un mismo paciente puede presentar mds de una alteracién; ADRV = Alteraciones
difusas de repolarizacién ventricular; Sefal convencional utilizado: — Dato numérico
igual a cero no resultante de redondeo.

Entre las causas directas de dbito registradas prevalece
la miocarditis grave en un 46,2% de los pacientes. En un
53,8% las causas directas no fueron completamente
esclarecidas o ocurrieron asociadas a condicién mérbida
simulténea a la infeccién chagésica.

RESULTADOS DE ELECTROCARDIOGRAMAS POS
TRATAMIENTO PAREADOS CON RESULTADOS
ELECTROCARDIOGRAFICOS DE FASE AGUDA

Entre 153 ECG analizados pareadamente (durante y
pos tratamiento), 73 eran normales en fase aguda, y
permanecieron asi en el pos tratamiento en 61/73
pacientes (83,6%). Entre 80 pacientes que presentaron
alteraciones de ECG en fase aguda, 35 (43,8%)
mantuvieron la alteracién o presentaron nueva alteracién,
siendo significativa la diferencia entre proporciones de
ECGsalterados y normales en este grupo (Tabla 4).

Tabla 4 — Frecuencia de resultados de electrocardiograma
durante la fase aguda y pos tratamiento

ECG pos ECG de fase aguda
tratamiento Normal % Alterado % Total
Normal 61 57,5 45 42,5 106
Alterado 12 25,5 35 74,5 47
Total 73 - 80 - 153

* Chi cuadrado = p < 0,05; Sefial convencional utilizado: — Dato numérico igual a
cero no resultante de redondeo.
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RESULTADOS DE EXAMENES SEROLOGICOS POS
TRATAMIENTO

La investigacion de anticuerpos medidos luego de
tratamiento demostré un 26,3% de los pacientes con
resultados negativos y, por lo tanto, considerados curados,
conforme los criterios adoptados. Otros 132 (73,7%)
permanecieron con resultados positivos.

Entre 132 individuos considerados no curados
(serologia persistentemente positiva), 95 (72%) tenia ECG
pos tratamiento normal. Entre aquellos con exdmenes
alterados en el pos tratamiento, se destacaron las siguientes

alteraciones: ADRV (21,6%), desvio del eje eléctrico hacia
la izquierda y la derecha (18,9%) y bradicardia sinusal
(13,5%). También se observaron disturbios de conduccién
eléctrica cardiaca compatibles con enfermedad de Chagas
crénica en su forma cardiaca en cinco pacientes,
descartadas las comorbidades luego de la evaluacién
clinica caso a caso. Entre estos pacientes, tres fueron
considerados con cardiopatia chagésica crénica de grado
leve y dos presentaban, ademds de las alteraciones
electrocardiogrdficas, alteraciones ecocardiogréficas adn
no demostradas y fueron considerados portadores de
miocardiopatia chagdsica dilatada (Tabla 5).

Tabla 5 — Caracteristicas individuales, titulos de anticuerpos IgG anti-T. cruzi, exdmenes cardiacos de fase aguda y pos
tratamiento de individuos que evolucionaron a partir de la fase aguda para formas cardiacas de enfermedad de

Chagas. Belém, Paré

Afo de Titulo de anticuerpos

X f . oy
infeccion aguda Edad 196G anti-T cruzi ECG de fase aguda ECG postratamiento Condicién actual
Bloqueo completo de
2000 20 40 ADRY; Ohdq rama derecho; ) Forma cardiaca leve
T negativa hemibloqueo posterior
de rama izquierda
ADRY, disociacién atrio
2000 29 80 venfrrncu/lor;ideswoAdel Bloquep |n'comp|eto de Forma cardiaca leve
eje eléctrico hacia rama izquierda; ADRV
izquierda
Bajo voltaje en el plano Hemibloqueo ,
2002 14 40 frontal: ADRV. postero inferior Forma cardiaca leve
Sobrecarga atrial
izquierda; bajo voltaje
en el plano frontal Sobrecarga atrial Miocardiopatia
2003 36 160 sugestivo de sobrecarga izquierda; ARV de pared . op
. o Sl crénica dilatada
ventricular izquierda; inferior lateral
sobrecarga atrial
derecha
Blogueo de rama Onda T puntiaguda y ) . ]
2003 18 40 derecha; bajo voltaje; asimétrica; bradicardia Miocardiopatia

ADRV

sinusal; vagotonia

crénica dilatada

ADRYV = Alteraciones difusas de repolarizacién ventricular;
* Edad de evaluacién cardiaca actualizada.

DISCUSION

En los casos estudiados, las alteraciones relativas a los
disturbios de conduccién eléctrica cardiaca fueron mas
importantes en adultos y las miopericarditis, evidenciadas
por la presencia de alteraciones difusas da repolarizacién
ventricular y la presencia de derrame pericardico, fueron
significativas tanto en adultos como en nifos.

En drea endémica de enfermedad de Chagas, sefialesy
sinftomas de comprometimiento cardiaco suceden con
frecuencia, y en menor proporcién, el comprometimiento
meningoencefdlico, siendo ambos usualmente fatales™.
En sus primeras descripciones clinicas, Chagas consideré
importante el comprometimiento meningoencefélico para
el pronéstico de la enfermedad, dividiendo la fase aguda
en dos formas: grave o meningoencefdlica, y comin o
benigna. Més tarde, esa descripcién seria sustituida por

otras, en las que, los cuadros mds graves de fase aguda se

describen como comprometimiento miocdrdico y
. Jan 20

meningoencefdlico™.

Un articulo que documenté los
histopatolégicos del acometimiento del sistema de
conduccién eléctrica cardiaca y las vias sensitivas
responsables por la precordialgia en casos agudos, fue el
de Magarinos Torres e Duarte''. Debe destacarse que estos
autores, a pesar de haber estudiado un Unico caso agudo,
de un nifio de cinco afnos de edad fallecido por miocarditis
chagdsica aguda, incluyeron observaciones hechas por
autores pioneros y las complementaron. Fueron
caracterizadas infiltracién parasitaria  abundante e
inflamacién difusa predominante en la rama derecha del
haz de His y también en numerosos filetes nervosos del
epicardio. Estos autores intentaron una correlacién clinica
con los hallazgos, pero no encontraron relatos de dolor

hallazgos




precordial en casos agudos en aquella época'’. Revisién
reciente acerca de la necrosis miocitolitica en enfermedad
de Chagas experimental reforzé el comprometimiento
coronario microvascular en la enfermedad de Chagas
aguda™. En la presente casuistica fue posible encontrar esta
relacién en dos casos, cuya manifestacién principal de dolor
precordial simulé infarto agudo del miocardio, induciendo
al retraso diagnéstico y ébito de uno de los pacientes.

Las alteraciones electrocardiograficas mds comunes en
el drea endémica durante la fase aguda son: taquicardia
sinusal sin fiebre, bajo voltaje del complejo QRS,
alteraciones primarias de onda T y de segmento ST y
bloqueo atrioventricular de 1% grado®. Entre los casos
estudiados que manifestaron algin comprometimiento
cardiaco hubo predominio de alteraciones difusas de
repolarizaciéon ventricular (ADRV), bajo voltaje de los
complexos QRS, desvio del eje eléctrico hacia la izquierda
y taquicardia sinusal. Esto demuestra lo poco involucrado
del sistema de conduccién cardiaca y, mds
frecuentemente, sefnales de inflamacion difusa. Tales
hallazgos también estédn presentes en ofros estudios de
serie de casos, a veces en el mismo orden de frecuencia™”'.

En 45 casos agudos estudiados en el drea endémica
fueron observados 32,5% de los trazados normales’. En
nuestra casuistica, un 47,7% de los pacientes presenté ECG
normal en el periodo agudo de la enfermedad,
demostrando un acometimiento cardiaco més frecuente
cuando comparado a las incidencias relativas al drea
endémica. Entre los exdmenes alterados fueron
predominantes las alteraciones primarias de repolarizacién,
la taquicardia sinusal y el prolongamiento de la sistole
eléctrica. Entre ellos, en dos casos hubo reversién rapida a
la normalidad de las alteraciones del tipo bloqueo completo
de rama derecha, al contrario de las descripciones hechas
por Laranja et al’ en que pacientes con disturbios de
conduccién fueron a ébito en fase aguda. También fueron
observadas alteraciones temporales de la conduccién en la
fase aguda por ofros autores, que consideran el proceso
inflamatorio transitorio de esta fase como explicacién para
su reversion. Corroborando los hallazgos de Ferreira y
Miziara®, encontramos en la Amazonia cinco casos (tres de
blogueo de rama derecha, uno de blogueo atrioventriculary
uno de bloqueo de rama izquierda) con reversién hacia la
normalidad. Individuos que evolucionaron a ébito, uno con
fibrilacién atrial y otro con bloqueo de rama derecha, tenian
complicaciones clinicas que se sobreponian a las
alteraciones electrocardiogrdficas como determinantes de
la evolucién fatal.

Corroborando la relativa benignidad de pronésticos
inmediatos de los disturbios de ritmo y conduccién en los
casos de enfermedad de Chagas aguda, ofros cinco
individuos en nuestra serie que presentaron fibrilacién
atrial, extrasistoles asociadas a la bradicardia y bloqueo de
rama derecha, evolucionaron satisfactoriamente, con
reversién a la normalidad. Por otro lado, dos individuos
con alteraciones difusas de repolarizacién ventricular
traductoras de inflamacién miocdrdica difusa, tuvieron
prondsticos insatisfactorios a medio plazo, una vez que
desarrollaron forma cardiaca compatible con lesién
sugestiva de cronicidad.

Los indicadores de pronéstico desfavorable en dreas
endémicas son las arritmias complejas, la fibrilacién atrial,
la presencia de zonas inactivas y si el segmento ST estd
desnivelado. Antes del advenimiento de la ecocardiografia,
los cardiomegalias vistas desde el punto de vista
radiolégico en estas dreas, resultaban probablemente de la
inflamacién miocdrdica y del derrame pericdrdico en
grados variables.

En un trabajo semejante realizado en Venezuela, en 58
casos agudos estudiados se demostré comprometimiento
cardiaco en un 36% de ellos, especialmente relacionados
a disturbios de conduccién eléctrica, como bloqueos
completos de rama derecha, bloqueo atrioventricular tipo
Mobitz | y bloqueos de rama incompletos. Curiosamente,
en ocho pacientes que no manifestaron acometimiento
miocdrdico, sometidos a la biopsia, fue evidente la
discrepancia entre manifestaciones clinicas y el examen
histopatolégico cardiaco, o sea, individuos asintomdticos
presentaron nidos de parésitos en el tejido cardiaco™. El
acometimiento cardiaco en la presente muestra fue
semejante al descrito en Venezuela; sin embargo, los
hallazgos electrocardiogréficos de tipo disturbio de
conduccién fueron menos frecuentes en la Amazonia
brasilefa.

La letalidad en los casos de acometimiento cardiaco en
drea endémica estaba con frecuencia, relacionado a nifos
menores de 5 afios de edad, siendo raro el ébito entre
adolescentes y adultos’. El propio Carlos Chagas describié
29 casos agudos, todos en nifilos menores de 5 afios de
edad, de los cuales 11 (37,9%) fueron fatales’. En la
presente casuistica, la letalidad fue mds evidente en
adultos con edad superior a 50 afios.

Ademds de esos aspectos, factores individuales
relacionados especialmente a la edad o a la presencia de
enfermedad cardiaca preexistente, fueron determinantes en
la evolucién inmediata de algunos casos, corroborando
sospechas anteriores de los autores de que un cuidado
especial deba ser dirigido a los mayores de 50 afios de edad
acometidos por la enfermedad'®, tales como el monitoreo
cardiaco inmediato al diagnéstico e inicio de tratamiento. El
predominio de ébitos en adultos en esa franja de edad
contrasta, sensiblemente, con las descripciones de drea
endémica, de tasas de letalidad entre 2% y 7%, por
comprometimiento cardiaco o meningoencefdlico grave,
especialmente en nifos, sugiriendo benignidad de la fase
aguda en la poblacién estudiada, cuando bien manejada y
precozmente diagnosticada.

Las formas cardiacas detectadas en este estudio
durante la evaluacién pos tratamiento eran esperadas en
bajas frecuencias, especialmente para un grupo
constituido de individuos tratados en fase aguda. No
obstante, a pesar del tratamiento eficaz, se observaron
cinco evoluciones para formas cardiacas, siendo que el
retardo en el diagnéstico contribuyé con esta evolucién. Sin
embargo, el acometimiento grave, todavia en la fase
aguda, en cuatro de los cinco pacientes también parece
haber sido determinante. Curiosamente son dos pares de
individuos que hacen parte de dos brotes, ambos brotes
con acometimiento mérbido grave (en uno de ellos con dos
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bbitos) sugiriendo que determinadas cepas parasitarias
circulantes en la Amazonia demuestran mayor
patogenicidad, involucrando a un ndmero variable de
personas y determinando grados de morbilidad semejantes
dentro de un mismo episodio epidémico. Esto expresa la
necesidad de vigilancia continuada sobre individuos
afectados, e indica que diagnésticos tardios y tratamientos
inadecuados pueden llevar a evoluciones desfavorables.

En Bambui, en el Estado de Minas Gerais, en pacientes
acompanados luego de 30 afos, fue evidente la
correlacién entre la evoluciéon hacia cardiopatia crénica en
aquellos pacientes que presentaron alteraciones
electrocardiogrdficas en fase aguda®. Esa correlacién
también fue evidente para los casos presentemente
estudiados de evolucién insatisfactoria, aunque hayan sido
tratados y que el tiempo promedio de evaluacién pos
tratamiento (tiempo/persona) corresponda a 3,9 afios, no
configurando el término evolucién en lo que se refiere al
tiempo.

La enfermedad de Chagas crénica autéctona de la
Amazonia ha sido relatada solamente en tres trabajos
anteriores, siendo dos megacolon chagdsicos™”, dos
casos fatales de miocardiopatia dilatada' y tres
miocardiopatias dilatadas”. Se supone, asi, un cardcter
excepcional de la enfermedad crénica en la regién, a pesar
de que casos agudos, estdn siendo descritos desde 1969.

Los autores persisten haciendo evaluaciones
secuenciales de individuos acometidos por enfermedad de
Chagas en fase aguda, con varias perspectivas, entre ellas
la identificacién de prueba molecular para deteccién de
cura y la identificacién de predictores de evolucién para
enfermedad determinada. Por lo tanto, a largo plazo, son
necesarios estudios continuos de seguimiento de esta
casuistica y de casuisticas prospectivas de forma
referenciada y bajo protocolos clinicos rigurosos, sumados
a lo biUsqueda de asintomdticos, hasta el momento
presente, raramente identificados.

CONCLUSION

Se identificaron efectos mérbidos de la infeccién
chagdsica aguda en el miocardio, registrada por
electrocardiograma, en pacientes procedentes de la
Amazonia. Durante la fase aguda un 52,3% de los
exdmenes electrocardiogrdficos presentaban alteraciones,
siendo mdas frecuentes: alteraciones difusas de
repolarizacién ventricular, bajo voltaje del QRS y desvio del
eje cardiaco hacia la izquierda, por lo tanto, sefiales de
miocarditis difusa. La proporcién de resultados alterados de
ECG fue significativamente mayor en pacientes con edad
superior a 59 afos. Sefiales electrocardiogréficos de
miocarditis aguda difusa fueron mds frecuentes cuando
comparados a las sefales localizadas de disturbios de la
conduccién eléctrica cardiaca.

Fue demostrada una mayor frecuencia de alteraciones
electrocardiogréficas pos tratamiento en pacientes que
manifestaron alteracién electrocardiogréfica durante la
fase aguda, comparativamente a los que no presentaron.

Entre los causas directas de obito registradas entre
pacientes en estado grave, prevalece la miocarditis en
46,2% de los pacientes.

Tres pacientes demostraron evolucién para enfermedad
crénica bajo formas cardiacas leves y dos para
miocardiopatia dilatada en periodo medio de evaluacién
de 3,9 afios, siendo que este comprometimiento se observéd
desde la fase aguda y estd relacionado al retardo
diagnéstico.
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Alteracoes eletrocardiograficas durante e apés tratamento com benzonidazol em fase
aguda de doenca de Chagas autéctone da Amazoénia brasileira

RESUMO

Avaliar o comprometimento cardiaco associado ds infeccdes agudas por Tripanosomas considerando os distirbios de
conducao elétrica e ritmo cardiacos apresentados durante a fase aguda e apés tratamento, em uma casuistica de doenca
de Chagas autéctone da Amazénia. Foram analisadas duas coortes de individuos: uma em fase aguda (coorte |) e outra
(coorte ll) feita nos mesmos pacientes reavaliados em perfodo médio da primeira coorte, de 3,9 anos apds tratamento.
Entre os individuos da coorte |, a andlise eletrocardiogréfica foi realizada em eletrocardiogramas recuperados e
submetidos & nova leitura e em eletrocardiogramas realizados prospectivamente. Todos foram submetidos a tratamentos
regulares com benzonidazol. Foram estudados 179 individuos que tiveram doenca de Chagas aguda no periodo entre
1992 e 2005. Na fase aguda, 47,7% dos tracados eletrocardiograficos apresentaram-se normais e em 52,3%
registraram-se anormalidades. As alteracées difusas de repolarizacéo ventricular e baixa voltagem de QRS foram as
principais anormalidades. Em 39,1% dos pacientes houve comprometimento cardiaco caracterizado por miopericardite,
sendo que 24,3% (17/70) dos casos foram considerados graves. Foi demonstrada maior frequéncia de alteracées
eletrocardiogréficas apés tratamento em pacientes que manifestaram alteracéo eletrocardiografica durante a fase aguda,
comparativamente aqueles que ndo apresentaram. Outros cinco individuos que apresentaram diagnésticos tardios e
manifestaram miocardite difusa durante o periodo agudo evoluiram insatisfatoriamente, uma vez que desenvolveram
forma cardiaca com lesées de cardiopatia crénica.

Palavras-chave: Doenca de Chagas; Doenca Aguda; Miocardite; Estudos de Coortes.



Electrocardiographic changes during and after benznidazole treatment against acute-
stage Chagas disease indigenous to the Brazilian Amazon

ABSTRACT

This article aims to assess the cardiac impairment associated with acute infections by Trypanosoma considering conduction
abnormalities and cardiac rhythm during the acute phase of disease and after treatment in a case series study of Chagas'
disease indigenous to the Amazon. The individuals included in this study were grouped into two cohorts: cohort | comprised
patients undergoing the acute stage of the disease; and cohort Il included the same patients re-evaluated after an average
period of 3.9 years of treatment. The electrocardiographic evaluation of the individuals in cohort | was based both on
restored electrocardiograms that underwent a new reading and on electrocardiograms performed prospectively. All
patients were treated with benznidazole on a regular basis. Atotal of 179 individuals that developed acute Chagas disease
inthe period between 1992 and 2005 were assessed. During the acute stage of disease, 47.7% of the electrocardiographic
tracings were normal, and 52.3% displayed abnormalities. The diffuse changes in ventricular repolarization and low QRS
voltage were the main abnormalities found. Cardiac impairment characterized by myopericarditis was observed in 39.1%
of the patients, and 24.3% (17/70) of the cases were considered severe. The electrocardiographic changes were more
frequent after treatment of patients who had shown electrocardiographic abnormalities during the acute phase, when
compared to those who had not. Five other individuals who were diagnosed late and presented with diffuse myocarditis
during the acute phase had a poor disease outcome because they progressed to a cardiac disease characterized by lesions
typical of chronic cardiopathy.

Keywords: Acute Disease; Chagas Disease; Myocarditis; Cohort Studies.
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