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Enfermedad actual

Mujer de 56 afios de edad, procedente de Santafé de Bogota.
Con cuadro purptrico de un afio de evolucion, sin antecedentes
farmacologicos asociados, sin clinica sugestiva de enfermedad
del coldgeno y sin evidencia de proceso neoplésico de fondo.
Los analisis de laboratorio mostraron anemia con
trombocitopenia, con mielograma que evidencié médula 6sea
hipercelular, con hiperplasianormoblastica y megacariocitica,
compatible con el diagndstico clinico de purpura
trombocitopénica inmune. Los anticuerpos antinuclares fueron
negativos y las fracciones séricas del complemento C3 y C4,
normales. El cariotipo en muestra de medula 6sea fue normal.
Los anticuerpos anticardiolipina IgG e IgM, negativos. La
serologia para ltes, no reactiva. Tiempos de protrombina y de
tromboplastina parcial, normales.

Seinici6 tratamiento con prednisona 1 mg/k/dia, sinrespuesta
del recuento plaquetario al cabo de cuatro semanas, por lo
cual se decidi6 esplenectomia. La respuesta hematoldgica
tras esplenectomia fue favorable, pero su curso clinico se
complico con la aparicion de absceso subfrénico izquierdo,
que condicioné su drenaje quirurgico y concomitante
administracion de antibioticoterapia, recayendo en su cuadro
de trombocitopenia. Se instaura nuevamente tratamiento
esteroide, conrespuesta a dosis alta. Eluso de inmunoglobulina
Gintravenosa | gr/k/diano revirtio la trombocitopenia. En los
ultimos controles, se asocid hemolisis inmune, Coombs directo
positivo, configurandose un sindrome de Evans.

Enelmanejo de soporte del estado séptico post-esplenectomia
yante la severa trombocitopenia con sangrado potencialmente
fatal y la descompensacion hemodinamica, se obligd la
transfusion periddica de concentrados plaquetarios y de
glébulos rojos empacados. En el lapso de una semana se
detectaron en dos controles de laboratorio, formas flagelares
de tripanosoma (Figura 1), lo que indicé tratamiento con
nifurtimox. La paciente falleci6 al cabo de tres semanas como
consecuencia de proceso séptico, sin evidencia de

hemoparasitos en controles hematoldgicos subsiguientes. Los
familiares no autorizaron la autopsia.

Figura 1. Tripomastigotes de tripanosoma en sangre periférica,
diagndsticos de infeccion aguda (Wrigth 10*100).

La paciente nunca habia salido de Santafé de Bogota hacia
zonas reconocidas de infeccion por tripanosoma y el donante
de globulosrojos siempre fue un hijo, de ocupacion camionero,
quienssi se desplazaba frecuentemente hacia sitios reconocidos
de infeccion parasitaria, pero sin antecedentes clinicos que
sugirieran infeccion aguda. No se hizo seguimiento
epidemioldgico del donante.

DISCUSION

Los pacientes inmunocomprometidos pueden infectarse con
Trypanosoma cruzi através de transfusiones requeridas como
terapia de soporte, o bien, tras recrudecimiento de una infeccion
pasada, con una severidad atipica de enfermedad de Chagas
aguda, de curso particularmente fulminante. El Trypanosoma
cruzi es otra infeccion que debe ser considerada en el paciente
febril, inmunocomprometido, que ha recibido productos
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sanguineos. Una variable del riesgo de infeccién por
transfusion, es el numero de transfusiones recibidas por el
paciente y la prevalencia de la infeccion en la zona, asi como
la viabilidad del parasito y, por tanto, su infectividad después
del almacenamiento de la sangre a bajas temperaturas, puesto
que el parasito pierde su viabilidad después de tres semanas
de almacenamiento en frio. El riesgo de transmision es de 13-
23% por cada unidad de sangre contaminada transfundida y
la tasa estimada de ataque, después de transfundir productos
sanguineos seropositivos, va del 12 al 50%. La transfusion de
plaquetas también es fuente de infeccion por Trypanosoma
cruzi, como lo informa un caso de enfermedad de Chagas
aguda severa adquirida post-transfusion de un nifio con linfoma
de Hodgkin, esplenectomizado, irradiado, quien habia recibido
quimioterapia, que nunca habia viajado a 4rea endémica pero
que habia recibido transfusion de plaquetas de un inmigrante
boliviano asintomatico que tenia evidencia seroldgica de
infeccion por Trypanosoma cruzi; al paciente se le aislo
Trypanosoma cruzi demédula dsea, sangre periférica y liquido
de derrame pericardico (1, 2-5). '

La mayoria de personas que estin en fase indeterminada,
permanecen en esta fase durante toda su vida, y este hecho es
el determinante de la frecuente transmision del parasito por
transfusién sanguinea (3). La infeccion adquirida a través de
la transfusion sanguinea se desarrolla tras un periodo de
incubacidén no mayor de cinco semanas, ni tampoco menor de
cuatro semanas. Este detalle de cuatro semanas, como minimo,
es primordial por cuanto la infeccién por citomegalovirus,
también de origen transfusional, tiene un tiempo de incubacion
de tres semanas. La sintomatologia se inicia con fiebre,
modificada facilmente con antitérmicos. Como signos
constantes en todos los pacientes se presentan ganglios
linfaticos discretamente agrandados, indoloros, blandos,
desplazables; la esplenomegalia es moderada. Como signos
menos frecuentes, palidez y edemas, taquicardia, aun en
ausencia de alteraciones electrocardiograficas, pocas veces
cursa con hepatomegalia y en el 25% de casos exantema
macular, limitado a muslos y abdomen, fugaz. Hasta en el
30% de casos se presentan anormalidades electrocardiograficas
debidas a miocarditis aguda de diferentes grados. Las
principales anormalidades electrocardiograficas observadas
son taquicardia sinusal, prolongacién del intervalo PR, cambios
primarios de la onda T y bajo voltaje del complejo QRS (6).

Los pacientes inmunosuprimidos por malignidades
hematolodgicas, pueden desarrollar la enfermedad de Chagas
aguda si su malignidad recae o si se les administra terapia
inmunosupresora. El ciclo del parasito parece estar influenciado
por la respuesta inmune del huésped, con manifestaciones
clinicas que algunas veces son nulas o minimas, no obstante ser
laseveridad delaenfermedad mayor por la deficiencia inmune;
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esto seinfiere de pruebas de fijacién de complemento negativas
enpacientes leucémicos con tripanosomiasis de larga duracion
(7). En la literatura se informa de casos de pacientes con
leucemia linfoide aguda que, durante laquimioterapia, mientras
lainmunidad seroldgica se mantiene, el deterioro de inmunidad
celular permite la exacerbacion aguda de la enfermedad de
Chagas, asi como la aparicion de organismos en sangre, que
se detectan por examen directo, xenodiagnéstico o cultivo
(8). En la enfermedad de Chagas aguda, es comun la siembra
al cerebro con tripanosomas sin manifestaciones sintomaticas
o una meningoencefalitis como unica manifestacion. En los
pacientes afectados, el liquido cefalorraquideo contiene exceso
de proteinas y linfocitosis y pueden encontrarse parasitos
intracelulares en cerebroy célulasreticulares leptomeningeas.
Aun en ausencia de manifestaciones neurologicas en los
estados agudos de la enfermedad de Chagas, el sistema
nervioso central se ve afectado y con organismos presentes en
el liquido cefalorraquideo requiriéndose un sistema inmune
celular intacto (especificamente linfocitos CD4) para limitar
la replicacion del parasito. En pacientes con deterioro de la
funcién inmune mediada por células, focos inactivos de
Trypanosoma cruzi en el cerebro, podrian reactivarse. En
pacientes con el sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA), no obstante ser el linfoma maligno y 1atoxoplasmosis
las causas mas frecuentes de masa cerebral, hay que considerar
siempre al Trypanosoma cruzi como eventual agente
etiologico. Esta apreciacion parte de la descripcion de un
paciente con SIDA y masa cerebral cuya biopsia mostr6
numerosas formas intracelulares de amastigotes de un
protozoario que, tras cultivo del material de biopsia en medio
de Nory-MacNeal-Nicolle, dio epimastigotes que se
coloreaban intensamente con anticuerpos monoclonales para
Trypanosoma cruzi pero que no daban fluorescencia con
anticuerpos monoclonales para Trypanosoma rangeli (9, 10).

Eldiagnoéstico de una infeccion aguda por Trypanosoma cruzi
puede hacerse mediante una microscopia directa (observacion
del parasito en sangre), con o sin ayuda de métodos de
concentracion de los parasitos y, como alternativa a estos
métodos, puede emplearse la seroconversién, siempre que se
pueda disponer en forma periédica de los sueros de los
pacientes. Lapruebade ELISA-IgG para Chagas, cuyo antigeno
consiste en fracciones de Trypanosoma cruzi adsorbidas a
platos de polivinilo, es una prueba aceptada para diagnostico
clinico de enfermedad de Chagas aguda. Cuando los sintomas
no son los caracteristicos de una infeccion aguda y cuando el
examen parasitologico es negativo, pero la prueba seroldgica
resulta positiva, es dificil afirmar que la infeccién es aguda,
puesto que la seropositividad y aun el xenodiagnédstico positivo
pueden ser debidos a una infeccion previa no reconocida como
tal. En estos casos, el unico medio de confirmar el diagnéstico
es mediante la deteccion de anticuerpos IgM especificos por
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medio de las técnicas de inmunofluorescencia indirecta para
IgM (epimastigotes fijados en alcohol como antigenos), ELISA-
IgM, o la prueba de aglutinacion directa, con o sin tratamiento
del suero con 2-mercaptoetanol, en la cual el antigeno consiste
en epimastigotes enteros tratados con tripsina, fijados con
formol y filtrados para prevenir autoaglutinacion. Los limites de
positividad de las pruebas deben definirse localmente en cada
laboratorio y dado que hay variabilidad y discrepancias entre
resultados de lamisma prueba efectuada en distintos laboratorios,
se recomienda el empleo de al menos dos pruebas serologicas
para confirmar la infeccion. Cada vez que se efectiie una prueba,
dos sueros con positividad comprobada y dos con negatividad
comprobada deben incluirse en el grupo de sueros a ser
controlados (1).

Como prueba de tamizaje para bancos de sangre, no se
recomienda el ELISA-IgG, sino examen de sueros con
hemaglutinacién indirecta (los globulos rojos son
sensibilizados con antigeno constituido por fracciones de
polisacaridos o de glicoproteinas de epimastigotes) como
medida de primer paso. Para reducir al minimo la posibilidad
de obtener resultados falsos negativos hay que acatar la
recomendacion de emplear dos pruebas serologicas y para la
seleccion correcta mediante la prueba de tamizaje
recomendada, seria aceptable una dilucion sérica de 1:8 (1).

Enlas zonas donde la proporcion de donantes seroldgicamente
positivos es alta, el rechazo de toda la sangre seropositiva
podria poner en peligro la disponibilidad de sangre para las
transfusiones de emergencia. En estos casos, la sangre
seropositivaconrespecto al Trypanosoma cruzipuede hacerse
segura mediante la adicion de 125 mg de cristal violeta por
cada 500 ml de sangre, y almacenandola por 24 horas a cuatro
grados centigrados. No hay evidencia de que el cristal violeta
a esa dosis produzca ningun efecto secundario en el ser
humano, excepto una coloracion azul pasajera de la piel y las
mucosas (1).

En la enfermedad de Chagas aguda por reactivacion de la
infeccion o por infeccion transfusional, deben considerarse
dos aspectos principales. El tratamiento tripanosomicida y el
tratamiento sintomatico. El tratamiento con nifurtimox y
benznidazole es efectivo tanto contra tripomastigotes como
contra los amastigotes. El nifurtimox se administra en dosis
diarias de 10 mg\k de peso corporal durante 60 a 90 dias,
mientras que el benznidazole se administra en dosis diarias de
5 -10mg/k durante 30 a 60 dias. La meningoencefalitis aguda
es una complicaciéon grave, para la cual el manejo
tripanosomicida juega papel importante, requiriéndose dosis
de nifurtimox hasta de 25 mg/k (1). El nifurtimox y el
benznidazole, acortan la fase aguda de infeccion por
Trypanosoma cruzi y disminuyen la mortalidad, pero logran
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la curacidn parasitologica en sdlo el 50% de pacientes tratados.
En casos no curados, tras la fase aguda, unas ocho a diez
semanas después, comienza la fase indeterminada de la
enfermedad, donde las pruebas seroldgicas siguen siendo
positivas, y la parasitemia, aunque no sea detectable por
métodos parasitoldgicos directos, puede ser reconocida por
métodos de xenodiagnostico en 20-60% de casos. No ha sido
establecida la utilidad del nifurtimox en la profilaxis contra
reactivacion de lainfeccion en pacientes bajo inmunosupresion
o tratamiento quimioterapico una vez han entrado en fase
indeterminada de la enfermedad. No ha habido ninguna
experiencia con el uso continuo ni tampoco a largo plazo en
forma intermitente con estas drogas en humanos, y en conejos
su uso crénico se asocia con alta incidencia de linfoma
maligno; por ende, estos medicamentos no son una opcién
razonable de supresion de infeccion por Trypanosoma cruzi
en pacientes inmunosuprimidos (11).

Respecto al manejo sintomatico, lostres sindromes principales
que comprende la infeccion chagasica aguda, la infeccion
general, la miocarditis aguda y la meningoencefalitis aguda,
todos tienen efectos menos duraderos cuando se efectua el
tratamiento tripanosomicida, requiriéndose menos asistencia
de soporte. Como criterios de curacion una vez completado el
tratamiento tripanosomicida en pacientes con enfermedad de
Chagas aguda, son diagnosticos la prueba serologica y el
xenodiagndstico negativos. En pacientes que entran a la etapa
indeterminada de la enfermedad, en raras ocasiones se ha
observado una reversion espontinea de los resultados
serologicos.

COMENTARIOS

La enfermedad de Chagas constituye una amenaza permanente
para casi la cuarta parte de toda la poblacion de América Latina.
Existe una gran diversidad en las tasas de prevalencia, formas de
transmision, caracteristicas parasitarias, patologia clinica,
Vectores y reservorios.

Mas que cualquier otra enfermedad parasitaria, la enfermedad
de Chagas se relaciona con el desarrollo econoémico y social: los
insectos triatomineos y las enfermedades que ellos transmiten
existirdn mientras en Latinoamérica persistan la vivienda
inadecuada y la migracion frecuente de personas.

Latripanosomiasis americana es otra enfermedad de 1a pobreza.
Las migraciones humanas, sean estacionales o recurrentes, que
responden a las necesidades de buscar mejores condiciones de
vida, no solamente aumentan el riesgo de dispersion pasiva de
los vectores al trasladarlos con los enseres hogarefios, sino que
también incrementan la contaminacion de los bancos de
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sangre debido a que los migrantes pobres a menudo venden su
sangre para subsistir (1).

EnColombia, basados en datos de que dispone la Organizacion
Panamericana de la Salud, los indices de transmisién mas
elevados se registran en el valle del rio Magdalena, la cuenca
del rio Catatumbo y la regién oriental (Macarena, Meta). En
el departamento de Norte de Santander, el 30% de las personas
controladas eran seropositivas en 1985 y el 9% de ellas
mostraban cambios electrocardiograficos. En esamismazona,
el indice de infestacion domiciliaria de triatomineos era del
15.6% y la tasa de infeccidon por Trypanosoma cruzi en los
vectores era de 2.25% (1).

En las zonas rurales de Latinoamérica, el Trypanosoma cruzi
se transmite a los seres humanos a través de las heces de los
insectos triatomineos infectados. En las ciudades, sin embargo,
donde los triatomineos se encuentran solo ocasionalmente
como resultado de la introduccidn accidental, el parasito se
transmite principalmente por transfusion sanguinea. Elalcance
de la transmisiéon por transfusiéon sanguinea es
considerablemente mayor que el de la transmision vectorial
debido a que se trata de zonas urbanas (donde habita el 70%

de la poblacion total del continente), en las cuales una gran
parte de la poblacion estd compuesta por migrantes que han
pasado sus primeros afios de vida en zonas endémicas (1).

Un primer estudio ‘en Colombia que evalua la positividad
serologica para la enfermedad de Chagas en donantes de
sangre, muestra una positividad por inmunofluorescencia
indirecta de 2.54% de un total de 1.651 sueros provenientes de
donantes ingresados al Banco de Sangre del Hospital de La
Samaritana (12). En el Laboratorio Clinico Central del Hospital
San Juan de Dios de Santafé de Bogota, el estudio piloto de
seroprevalencia de anticuerpos contra Trypanosoma cruzi
realizado sobre 402 donantes del Banco de Sangre, arrojd seis
muestras positivas, correspondientes al 1.49%, siendo esta
elevada frecuencia preocupante en términos epidemioldgicos

(13).

El presente informe, describe un caso de tripanosomiasis
transfusional en una paciente esplenectomizada como parte
del manejo de su enfermedad de base, quien venia recibiendo
tratamiento con esteroides, con cuadro agudo de
tripanosomiasis documentada por el hallazgo en sangre
periférica de formas flagerales de tripanosoma.
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