ASPECTOS CLINICOS DE LA ENFERMEDAD DE CHAGAS

Informe de una reunién conjunta OMS/OPS de investigadores™?

Se exponen los problemas clinicos bdsicos de la enfermedad de
Chagas y se sugieren estudios de investigacion que puedan reunir
informacion fidedigna sobre la morbilidad, mediante métodos uni-
formes simples de indagacidn. Se sefialan ademds los problemas que
requieren atencion urgente, por parte de las autoridades de salud,
con respecto a esta dolencia.

Introduccidn

La reunién conjunta OMS/OPS de in-
vestigadores sobre ““ Aspectos clinicos de la
enfermedad de Chagas” se celebr$ del 26 al
29 de noviembre de 1971 en la Oficina de
Zona de la OPS en Caracas, Venezuela,

El Dr. A. Gerald, Representante de Zona,
y el Dr. R. Ferniandez V., del Ministerio de
Sanidad y Asistencia Social de Venezuela,
dieron apertura a la reunién.

En una reunién anterior de investigadores
patrocinada por la OMS, se discutieron los
aspectos epidemiolégicos, parasitolégicos,
terapéuticos y preventivos de la tripano-
somiasis americanad., El grupo reunido en
esta ocasién traté de exponer en lineas
generales los problemas clinicos bdsicos,
incluidas las sugerencias sobre estudios de
investigacién en los que, mediante métodos
uniformes simples de indagacidn, se pudiera
reunir informacién fidedigna sobre la mor-
bilidad. Las recomendaciones formuladas
seiialan los problemas que requieren atencién
urgente por parte de las autoridades de salud.
En este informe se emplea la expresién
“enfermedad de Chagas” en su sentido
amplio e incluye tanto a las personas en-
fermas como a las infectadas que no mues-
tran indicaciones clinicas, electrocardio-

1 Traducido del documento en inglés de la OMS No. CVD/
72.10 (mimeografiado).

2 Los nombres de los participantes en esta reunidn aparecen
en ¢l Anexo I

3 Reunién OMS/OPS de investigadores sobre miocardiopatia
chagdsica en el Brasil y Venezuela (Salvador, Bahia, Brasil, 15-20
de diciembre de 1969).

graficas o de otra naturaleza de afeccién
organica.

Distribucién y gravedad

La enfermedad de Chagas constituye un
importante problema de salud en muchos
paises del Hemisferio. Los vectores que
transmiten la enfermedad se encuentran
distribuidos en una zona que se extiende
desde los 43° latitud norte hasta los 49°
latitud sur, donde las condiciones ecoldgicas
son propicias para la transmisién y la per-
sistencia de la endemicidad. La frecuencia y
gravedad de las lesiones cardfacas y otras
manifestaciones clinicas de la enfermedad
causan invalidez y defunciones entre grupos
de poblacién en edad productiva en sentido
econdmico.

Los conocimientos sobre la enfermedad de
Chagas pueden resumirse en los siguientes
términos:

1. Se ha determinado la frecuencia y gravedad
de las lesiones del miocardio en presencia de
tripanosomiasis. Estas lesiones se consideran
como la manifestacion mds frecuente, y los datos
disponibles indican una elevada prevalencia en el
medio rural latinoamericano.

2. Se han perfeccionado los métodos de diag-
néstico en lo que se refiere a los aspectos para-
sitolGgico e inmunoldgico, ¥ se han adquirido
nuevos conocimientos sobre otros 4organos y
sistemas afectados por la infeccién por T. cruzi.

Se insistié en la necesidad de disponer de
informacién basada en investigaciones de-
bidamente efectuadas sobre la patologia
geografica de la enfermedad, en funcién de
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la latitud y gradientes de la altitud, con
estudios a fondo de los factores socio-
econdmicos y ambientales de la patogenici-
dad que pueden influir en la frecuencia y
gravedad de la afeccidn, y muy especialmente
en la aparicién y la evolucién de la cardio-
patia,

El grupo advirtié que las estadisticas de
mortalidad no reflejan la verdadera magnitud
del problema, ya que existe un contraste bien
definido entre las estimaciones de la mor-
bilidad, determinada por los estudios de
poblacidén, y la mortalidad atribuida a la
enfermedad.

El conocimiento del problema y sus re-
percusiones sobre la salud y la economia de
los diversos paises de América Latina varfa
de manera considerable.

Se calcula que en la Argentina la poblacidn
expuesta asciende a unos 10 millones de
personas, y que las infectadas exceden ligera-
mente de 2,500,000, considerdndose que
entre ellas hay una proporcién de 25 a 30%
que sufren de lesiones cardiacas. La lesién
visceral mas comin en ese pais es la del
corazdn; en cambio las del aparato digestivo
parecen tener poca importancia. El vector
mas importante es la especie doméstica T.
infestans.

En la provincia de Santiago del Estero,
Argentina, en 1967 se realizé una encuesta
seroldgica (RFC)* y electrocardiogréfica en
5,419 reclutas militares de 20 afios de edad,
y se encontré una prevalencia de infeccidn
de 74.2% con un 6.0% de elecirocardio-
gramas anormales, y una prevalencia de
2.1% de bloqueo completo de rama derecha
(BCRD). La prevalencia de BCRD y de
hemibloqueo anterior izquierdo fue significa-
tivamente mayor en el grupo seropositivo, en
comparacion con el seronegativo (2.7 frente
a 0.2%, con respecto al BCRD). En esta
provincia la forma aguda de la enfermedad
también acusé una elevada prevalencia.

En Bolivia las dreas endémicas se extienden
desde las zonas de los valles andinos (de

1RFC = Reaccidn de fijacién del complemento,

1,000 a 2,800 m de altura) hasta los llanos
(400 m de altura). Hasta ahora no se han
efectuado encuestas para determinar la pre-
valencia pero, a base de estudios clinicos
aislados (Torrico, Rodriguez y Soria Galindo
en Cochabamba; Jauregui y Valdivia en
Santa Cruz), se ha formulado la hipétesis de
que la cardiopatia es mds grave y los mega-
drganos digestivos mds frecuentes en la zona
de los valles, en comparacién con la de los
llanos. Los estudios entomolégicos efec-
tuados en la ciudad de Santa Cruz indican
gue entre el 70 y 80 % de las viviendas estdn
infestadas de triatomineos, donde predomina
la especie doméstica (7. infestans). Los
examenes serolégicos realizados en algunos
grupos de poblacidon han revelado indices de
infeccién que llegan hasta el 35%, acom-
pafiados, en algunos casos, de alteraciones
electrocardiograficas.

En el Brasil las zonas de mayor endemici-
dad estdn situadas en el centro, sur, este y
nordeste, y coinciden con las de mayor
densidad de poblacién. En el norte y en el
oeste, principalmente en la zona amazdnica,
la enfermedad es menos comin. En un
estudio longitudinal efectuado en So Felipe,
Bahia, que abarca a 5,000 personas se han
registrado en seis afios 190 defunciones, 92
(48.9 %) de las cuales se atribuyeron a mio-
cardiopatia; 24 fueron casos de muerte
repentina, y 68 de insuficiencia cardfaca. El
40% de estas defunciones ocurrié en per-
sonas menores de 50 afios.

El cuadro 1 muestra la prevalencia de la
enfermedad de Chagas entre los donantes de
sangre en este pafs.

En Chile los vectores estdn distribuidos en
una zona situada entre 18° y 34° de latitud
sur, que se extiende desde el norte hasta el
centro del pais; en cambio, en el sector
meridional no existen triatomineos. El T.
infestans (doméstico), y el T. spinolai (sel-
vético), mantienen, respectivamente, el ciclo
doméstico y selvatico de transmisidon de la
enfermedad, si bien el primero es indudable-
mente el mds importante. La prevalencia,
determinada por el xenodiagndstico, oscila
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CUADRO 1—Prevalencia de Ia enfermedad de Chagas entre los donantes de sangre en el Brasil.
Reaccidn Porcentaje

Localidad FC positivo Autor Fecha
S3o Paulo (Hospital das Clinicas) 926 2.5 Freitas et al. 1952
Sdo Paulo (Banco de sangre de S3o Paulo) 796 1.7 Freitas er al. 1952
Sio Paulo (Santa Casa) 536 4.1 Passalacqua ef al. 1953
Sdo José do Rio Préto 134 14.9 Biancalana et al. 1953
Araguari 233 19.1 Biancalana ef al. 1953
Recife 237 3.6 Silva y Lima 1955
Uberaba (Banco Central de Sangre) 640 15.0 Jatene y Jacomo 1958
Bello Horizonte (8 bancos distintos de sangre) 10,982 6.8 Pellegrino 1959
S3o Paulo (Hospital das Clinicas) 16,624 1.5 Mellone et al, 1959
Ribeirdo Préto (Hospital das Clinicas) 3,055 144 Freitas y Siqueira 1959
Ribeirdo Préto (Santa Casa) 6,405 10.8 Freitas y Siqueira 1959
Ribeirio Préto (Policia) 626 10.9 Freitas y Siqueira 1959
Rio de Janeiro (Hospital del Servicio Estatal) 647 0.46 Morteo 1960
Rio de Janeiro (Hospital St. Francis) 435 1.8 Silva et al. 1961
Rio de Janeiro (Instituto de Hematologia) 765 1.8 Ferreira et al, 1962
Goidnia (Hospital das Clinicas) 4,372 10.43 Campos, Rezende y Rassi 1971

entre 8 y 12% en las dreas endémicas, pero
cuando se utilizé la RFC la cifra fue de 18 %.
Se calcula que existen de 300,000 a 350,000
personas infectadas en el pafs. Las megale-
siones se observan con mais frecuencia que la
cardiopatia, y los casos agudos son raros,
salvo en la forma congénita.

En Panamd la infeccién humana por T.
cruzi 'y T. rangeli ocurre en muchas 4reas, y
es transmitida generalmente por el Rhodnius
pallescens. No se ha registrado la presencia
de megadrganos digestivos en asociacién
con la enfermedad. En los casos clinicos
estudiados, el 90% de los pacientes habitan
en el medio rural y el 10% restante son
individuos que han estado en contacto con
ese medio o han emigrado a la ciudad. La
forma cardfaca de la enfermedad se observa
con mayor frecuencia, siendo los resultados
electrocardiograficos mds comunes las extra-
sistoles ventriculares y los trastornos de la
conduccidn intraventricular.

En el Perd 17 de los 23 departamentos se
encuentran infectados, y se calcula que
alrededor de dos millones de personas que
residen en el drea endémica estdn expuestas
a la enfermedad. Las encuestas serolégicas
realizadas en los valles de la costa meridional
indican que el 10% de la poblacién (unos
80,000 habitantes) estan infectados.

En Venezuela ¢l 4rea endémica cubre una

extension de 750,000 km? o sea el 82% del
territorio nacional. En esta regidn residen
mdas de cuatro millones de personas que
estdn potencialmente expuestas a la infec-
cion.

Las encuestas aleatorias realizadas en
14,753 habitantes de cinco a 65 afios de edad
de zonas endémicas revelaron indices de
prevalencia de portadores de anticuerpos
(RFC) que oscilaron entre 13 y 55 %, segiin
la zona correspondiendo los més elevados a
las personas mayores (15.1% para el grupo
de cinco a 14 afios y 78.7 % para el grupo de
35 a 44 afios). Las alteraciones electrocardio-
graficas fueron 4.5 veces mds frecuentes en un
grupo de 4,525 portadores de anticuerpos
especificos contra el 7. cruzi (22.7 %), que en
otro de 5,475 individuos sin anticuerpos
(4.4 %). Se observé una frecuencia 6.3 mayor
de estas alteraciones en 546 portadores de
anticuerpos con un alto grado de parasitemia
(xenodiagndstico positivo, 77.3%) que en
3,716 portadores de anticuerpos con para-
sitemia baja o nula (xenodiagndstico nega-
tivo, 12.3%).

Los estudios de poblacién en zonas cha-
gisicas endémicas sobre la presencia de
alteraciones electrocardiograficas en per-
sonas de 25 a 46 afios han revelado que los
defectos de conduccidn intraventricular, par-
ticularmente el BCRD y arritmia, en especial
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las contracciones ventriculares prematuras y
las desviaciones QRS a la izquierda son los
resultados mdas frecuentes del ECG. Los
defectos de repolarizacién son también fre-
cuentes pero menos especificos y de una
frecuencia significativamente mayor en los
individuos seropositivos con respecto a T.
cruzi (2,028 individuos) que en los que no
muestran anticuerpos especificos (3,411).

El informe de la mencionada reunidn de
Bahia hace referencia a los resultados de una
encuesta seroldgica (reaccidén de fijacidn del
complemento) cardiovascular en dos comu-
nidades rurales endémicas (Belem y Eneal).
Los servicios de cardiologia de los estableci-
mientos de salud registraron 2,851 casos de
miocardiopatia crénica relacionada con la
infeccién chagasica en un total de 47,075
enfermos cardiacos, atendidos en consul-
torios externos u hospitalizados en el periodo
1960-1969. El 38% de los pacientes no
llegaban a los 45 afios y en el 75% de los
casos la gravedad de la lesién cardiaca im-
ponia algin grado de limitacién en la capaci-
dad fisica para las actividades ordinarias. En
Venezuela no se ha informado de la exis-
tencia de megadrganos.

Se menciond también que, en algunos
paises, las personas afectadas por la enfer-
medad de Chagas (serolégicamente positivas
pero sin signos ni sintomas de afeccion
orginica) tropiezan con dificultades para
encontrar trabajo, lo que aparece inhumano
pues la experiencia indica que un elevado
porcentaje de estos individuos pueden vivir
una vida totalmente saludable.

De acuerdo con la informacién facilitada
por varios miembros del grupo, basada en
estudios epidemioldgicos llevados a cabo en
sus respectivos paises, puede concluirse que
tanto la prevalencia de la infeccidon como
de las lesiones viscerales aumentan con la
edad.

A juzgar por la informacién reunida, se
puede concluir que la afeccién cardiaca
debida a la enfermedad de Chagas suele
mostrar las mismas caracteristicas en los

diversos paises, a saber:

1. Un curso relativamente lento, inte-
rrumpido en alguna ocasién por la muerte
repentina.

2. Los signos ECG atribuidos a dafios al
miocardio son generalmente las primeras
alteraciones.

3. Los resultados del ECG son, con mayor
frecuencia, los siguientes: a) BCRD y otros
defectos de conduccidn; b) extrasistoles ven-
triculares; c) trastornos de repolarizacion, y
d) zonas eléctricamente inactivas,

- 3 .
Manifestaciones clinicas

La presencia de tripanosomas o de anti-
cuerpos contra el parasito en la sangre es la
clave del diagnostico etioldgico de la en-
fermedad de Chagas. No obstante, hay una
serie de manifestaciones clinicas relacionadas
con la infeccién por T. cruzi bastante bien
documentadas en paises donde la enferme-
dad es endémica; y la correlacidon entre las
manifestaciones clinicas de dafios al mio-
cardio y la infeccién por T. cruzi ha quedado
demostrada por amplios estudios realizados
en paifses latinoamericanos.

En general, no hay discrepancias de opi-
nién en cuanto a la descripcidn de las mani-
festaciones clinicas y su evolucién. En
cambio, no existe una nomenclatura y clasifi-
cacién uniformes, lo que es comprensible en
vista de las variaciones en la evolucién
natural de la enfermedad. El tipo y virulencia
de la cepa de que se trate, y otros factores
que no estan bien definidos, influyen en la
forma y gravedad de las manifestaciones
clinicas. De ahi que varien considerable-
mente los intervalos entre el comienzo de la
infecciéon—que puede ocurrir en ausencia de
manifestaciones clinicas perceptibles—y la
aparicién de signos de dafios organicos
crénicos.

El grupo acordd describir la enfermedad
en términos simples y dividié la evolucién
natural en las fases aguda, subaguda y
crénica, haciendo hincapié en la afeccién
cardiaca, digestiva y nerviosa,
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Fase aguda

La fase aguda se ha registrado en todas las
regiones en que existe la enfermedad de
Chagas endémica, en unas notablemente mas
que en otras. Aparte de que algunos circulos
médicos no prestan atencidn suficiente a esta
fase y por lo tanto pase inadvertida, no hay
duda, al parecer, de que muchos casos no
muestran la forma aparente. No hay sefiales
de ninguna puerta de entrada, afeccién
visceral ni otras manifestaciones generales de
la fase inicial de la enfermedad.

La posibilidad de que la fase aguda revista
una forma inaparente—que ni siquiera legu.
a ocurrir—tiene comprobacién experimental
en estudios animales, pues algunas cepas de
T. cruzi producen infeccion chagdsica cronica
desde el comienzo, sin que sobrevenga la
parasitemia tipica que caracteriza a la fase
aguda. Ciertas reacciones seroldgicas, como
la prueba de la precipitina, pueden ser ttiles
para detectar esta forma clinica. Se necesitan
estudios clinicos en A4reas endémicas que
demuestren realmente que la enfermedad de
Chagas aguda inaparente o la forma crénica
“d’emblée”’ es mds frecuente que las formas
con puerta de entrada y otras manifesta-
ciones clinicas demostrables.

En algunas areas de Chile y la Argentina
se ha informado de un mayor nimero de
formas congénitas que en otros sectores, y en
otras zonas no se ha hallado ninguna. Seria
conveniente investigar la transmisién con-
génita en diferentes dreas geograficas, de
preferencia mediante el examen directo de
sangre o el xenodiagndstico, o ambos, en
hijos de madres chagdsicas o en prematuros,
principalmente si al mismo tiempo mani-
fiestan hepatosplenomegalia. Al parecer la
enfermedad de Chagas congénita y también
postransfusional puede tener las mismas
caracteristicas clinicas que una forma in-
aparente.

Debido al riesgo de contraer la enfermedad
de Chagas en el laboratorio, se recomienda
una precaucién especial para los que mane-
jan material que contiene 7. cruzi. En al-

gunos de los casos notificados no se obtu-
vieron indicaciones en cuanto a la via de
transmisidén.

Fase subaguda

Se sefialé que en la literatura médica no
hay concordancia en cuanto a lo que se
podria llamar la forma subaguda, particular-
mente cuando se comparan los informes de
los patdlogos y los clinicos. Seria aconseja-
ble una mejor caracterizacién de esta fase.

Fase cronica

La mayoria de los casos de infeccidn por
T. cruzi encontrados en las diferentes areas
endémicas no presentan sintomatologia ni
alteraciones que permitan demostrar que se
encuentran implicados los diversos érganos.
Es obvio que, a medida que se disponga de
métodos de investigacién mds precisos dis-
minuird el nimero de individuos afectados
por la llamada forma indeterminada o la-
tente de la enfermedad de Chagas. El diag-
ndstico de esta forma se hace exclusivamente
a base de la serologia y deteccién de pardsitos
en la sangre.

No se ha notificado la forma cardiaca de la
enfermedad de Chagas en las diferentes
dreas y presenta unas caracteristicas ya bien
conocidas que permiten individualizarla.

La forma cardiaca crénica se manifiesta
generalmente en personas adultas (de 20 a
50 afios). Puede ocurrir que en las fases
iniciales el paciente sea asintomdtico o
muestre sintomas leves. Es posible que el
examen fisico no revele la presencia de car-
diomegalia o que esta sea leve 0 moderada;
se observan trastornos del ritmo y a veces
desdoblamiento permanente del segundo
ruido cardiaco. Las primeras manifestaciones
eléctricas consisten en alteraciones de la
repolarizacién ventricular y especialmente
defectos de conduccidn, en particular el
BCRD, con desviacidon del eje izquierdo o
sin ella (QRS) y alteraciones del ritmo del
tipo de extrasistole ventricular multifocal.
En las fases avanzadas se observa cardio-
megalia extrema, insuficiencia cardiaca,
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tromboembolismo, alteraciones graves y
complejas del ritmo y de la conduccidn intra-
ventricular y extensas zonas de inactividad
eléctrica. La muerte repentina es una com-
plicacién frecuente.

La forma digestiva de la enfermedad de
Chagas, caracterizada por megasindrome y
disturbios de la motilidad, principalmente
del eséfago y las porciones terminales del
intestino grueso, ha sido notificada en Boli-
via, Brasil, Chile y Perd, pero atin no ha sido
verificada en otros lugares como Panami y
Venezuela. Sin embargo, se necesitaran
mejores estudios para determinar la pre-
valencia de esta forma de la enfermedad en
los distintos paises, porque sin duda existe
una enorme diferencia en el tipo de enferme-
dad de Chagas con respecto a las distintas
lesiones de las paredes del tubo digestivo en
las diversas dreas geogréficas, pues con la
elevada prevalencia de megadrganos, hasta
la propia poblacién estd consciente de ellos.

En algunas zonas se observa con maés
frecuencia el megaesdfago, pero en otras
predomina el megacolon. Se ha informado de
otras organomegalias pero con mucho menos
frecuencia y por lo general asociadas al
megaesofago o al megacolon. Es interesante
identificar los diferentes grados de afeccion
del tubo digestivo a fin de obtener un diag-
ndstico mas precoz de esta forma clinica.
En muchas areas las lesiones del tubo diges-
tivo se manifiestan antes que las del corazén.
Se destacd la importancia de la disfagia, el
dolor epigastrico, la regurgitacion y el hipo
como factores indicativos de afeccién eso-
fagica en la enfermedad de Chagas. La cons-
tipacion intestinal persistente es la mejor
indicacion para sospechar la presencia de
megacolon.

Con frecuencia la organomegalia va acom-
pafiada de alteraciones electrocardiograficas
caracteristicas de dafio miocérdico, a me-
nudo sin insuficiencia cardiaca congestiva.
Cerca de la mitad de los casos de organo-
megalia se presenta en pacientes con electro-
cardiograma normal.

A pesar de las referencias en la Jiteratura

médica de casos de la forma nerviosa de la
enfermedad de Chagas, no se dispone toda-
via de la informacién exacta necesaria para
obtener un concepto claro de esta forma
clinica. Este es uno de los puntos mds im-
portantes que hay que esclarecer en el
estudio de las formas clinicas de la enferme-
dad de Chagas. Los trabajos realizados en
Ribeirdo Préto con el concepto de la denerva-
cic')n"l'parecen apoyar firmemente la existencia
de esta forma, desde el punto de vista anato-
mopatolégico. Pero la ausencia de una
demostracién’ categérica de casos clinicos
obliga, por el momento, a mantener una
actitud de prudencia a este respecto.

De la misma manera se espera una con-
firmacion de los estudios que sefialan la
existencia de otras formas clinicas que bdisi-
camente también dependerian de la denerva-
cidn.

La diferencia entre las formas clinicas en
las diversas 4dreas geogrificas y la posible
ausencia o levedad de la cardiopatia en
ciertas regiones, como Rio Grande do Sul y
Chile, fueron debidamente consideradas por
el grupo. Convendria realizar estudios bien
concebidos para obtener datos mejores y
mds concretos al respecto.

Entre los diferentes factores que podrian
explicar la variabilidad de las formas clinicas,
se examind principalmente el papel que
desempefian las diferentes cepas de T. cruzi.
El grupo hizo hincapié en la necesidad de
llevar a cabo estudios experimentales com-
parados empleando cepas relacionadas con
distintas formas clinicas y regiones geo-
graficas.

Con referencia a los datos de que se
dispone en Bolivia, cabe suponer que la
altitud reviste alguna importancia cuya de-
terminacién requerird un estudio mds de-
tenido.

Otros factores relacionados con el parasito
(como virulencia, tropismo, reinfeccién) o
con el organismo humano (genética, in-
munidad, condiciones socioecondémicas o
intercurrencias de otras afecciones) o con los
vectores, necesitan evaluarse debidamente.
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Convendria analizar un estudio de la posible
relacidn entre el rociamiento de 4dreas endé-
micas (es decir, el control del vector) y las
modificaciones de las formas clinicas de la
enfermedad de Chagas (v.g., la influencia
sobre las fases avanzadas de las formas
crénicas).

Métodos de diagnéstico

Las técnicas de estudio comprenden los
procedimientos para detectar la infeccién
por T. cruzi y los que permiten diagnosticar
las lesiones viscerales.

Procedimiento para demostrar la presencia de
infeccion por T. cruzi

Para detectar la presencia de infeccién por
T. cruzi deben emplearse dos tipos de pro-
cedimientos:

Mérodos parasitolégicos. Estos permiten
detectar el 7. cruzi en la sangre periférica y
estdn especialmente indicados en la fase
aguda de la infeccién, cuando habitualmente
existe una parasitemia elevada. El examen
directo de sangre fresca, los frotis tefiidos, la
gota gruesa coloreada y el xenodiagndstico,
con el examen precoz de triatomineos son
métodos recomendados junto con los que se
usan para determinar la concentracién de
tripanosomas (5~10 dias). Este tltimo exa-
men constituye la prueba parasitolégica mas
sensible en la fase crénica de la infeccidén.

M¢étodos seroldgicos. Estos permiten de-
tectar la presencia de anticuerpos especificos
contra el 7. cruzi y estan especialmente
indicados en la fase crénica de la infeccidn.
En general pueden recomendarse los si-
guientes: la reaccién de fijacién de comple-
mento, la reaccidn de hemaglutinacién in-
directa y la reaccién de inmunofluorescencia
indirecta. La reaccién de precipitinas es titil
durante la fase aguda de la infeccién. Es
necesario uniformar todos los procedimien-
tos de diagndstico. Se recomienda que la
Organizacién Panamericana de la Salud
tome las medidas necesarias para facilitar la
estandarizacién de las técnicas mds sensibles
y de los antigenos més especificos y sensibles,

inclusive el establecimiento de centros de
capacitacién en los procedimientos especifi-
cos recomendados.

Indices para determinar las lesiones

Afeccion cardiaca. Para determinar el dafio
.cardiaco en el caso de enfermos hospitaliza-
dos que sufren de lesiones francas se em-
pleara un procedimiento distinto del
utilizado para medir la extensién y grado de
la lesién en investigaciones sobre el terreno.
En enfermos hospitalizados el dafio se puede
evaluar con facilidad mediante procedi-
mientos clinicos y exdmenes complemen-
tarios, pero la situacién es distinta cuando se
pretende estudiar el alcance del problema en
una comunidad. En estos casos la investiga-
cién debe desarrollarse en etapas sucesivas a
fin de: a) establecer la presencia de trastornos
cardiacos; b) averiguar si esos trastornos
corresponden a miocardiopatias, y ¢) deter-
minar si estas ultimas son de etiologia
chagasica.

Los procedimientos que se recomiendan
para investigaciones sobre el terreno in-
cluyen la anamnesis, el examen fisico, ECG
y radiolégico y otros procedimientos com-
plementarios. Se deberia efectuar un analisis
exacto de la sintomatologia, incluidos como
elementos fundamentales la disnea, los
dolores tordcicos, sincope, determinacidén del
tamafio del corazén y presidén arterial, aus-
cultacién para determinar la posibilidad de
fenémenos anormales y medicidn clinica de
la presién venosa. Es necesario uniformar la
interpretacidn de los murmullos del corazén
por medio de la aplicacién de una clasifica-
cidén comin en Latinoamérica. En la actuali-
dad se utilizan escalas de 1 a4, 0 de 1 a 6
para los distintos grados de lesidn. Seria
conveniente utilizar una escala simple de 1 a
4. En un estudio sobre el terreno no seria
viable el uso de otros exdmenes comple-
mentarios, tales como las pruebas de la
capacidad fisica de trabajo y la de esfuerzo,
debido a las dificultades y los peligros in-
herentes al método.

La determinacién de la gravedad de la
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afeccién cardiaca podria efectuarse mediante
una clasificacion del curso de la enfermedad
en los grados o periodos siguientes:

1° Infeccién chagasica sin indicaciones clini-
cas, radiolégicas ni ECG de lesién cardiaca.

2° Sintomatologia moderada o nula; radio-
logia normal o con indicacién de hipertrofia
cardiaca leve; alteraciones ECG (blogueo com-
pleto de rama derecha, trastornos de la repolari-
zaciéon ventricular, extrasistole ventricular).

3° Sintomatologia evidente, hipertrofia car-
diaca moderada y alteraciones ECG (BCRD con
desviacion del eje izquierdo, zonas eléctrica-
mente inactivas).

4° Sintomatologia muy pronunciada con
insuficiencia cardiaca. El estudio radioldgico
muestra cardiomegalia extrema y el ECG indica
alteraciones graves y multiples (arritmias com-
plejas y graves, extensas zonas eléctricamente
inactivas).

En cualquiera de estas fases, salvo en la
primera, el paciente puede morir inesperada-
mente.

Se presentan datos sobre estudios realiza-
dos en Venezuela, comparando dos comuni-
dades, una con infeccién chagdsica (Belén)
y otra exenta de ella (Antolin del Campo).
Se observé que la prevalencia de algunas
alteraciones electrocardiograficas era mayor
en la comunidad chagasica, y las que mos-
traban una prevalencia estadisticamente
significativa eran los trastornos de conduc-
cién intraventricular, en particular el BCRD
y las contracciones prematuras. Con mayor
frecuencia estas alteraciones electrocardio-
graficas acompafiaban a los resultados sero-
18gicos positivos. En el estudio se utilizd
la clave de Minnesota de acuerdo con las
recomendaciones de la Reunidn de Bahia, y
su empleo se consideré muy conveniente para
fines de comparacién con los estudios rea-
lizados en diferentes areas.

La radiologia en investigaciones sobre el
terreno tiene importancia para efectuar
estudios longitudinales pero es de menor
rendimiento que el ECG para detectar casos
tempranos. Dentro de los signos radioldgi-
cos, el més importante es el que indica una
razon cardiotordcica mayor de 50% en el

telerroentgenograma. Un procedimiento til
seria el de efectuar exdmenes con placas de
35 mm ({abreugrafias), y proceder a la ob-
servacién ulterior con métodos radioldgicos
corrientes de los casos que mostraran anor-
malidades o caracteristicas sospechosas.

Afeccién digestiva. Se deberd investigar
esta a base de la sintomatologia (disfagia,
dolores esofagicos, estrefiimiento persistente
y complicaciones del megacolon). El examen
fundamental para confirmar el diagnéstico
es el radiolSgico. En los casos de megaesd-
fago incipiente es preferible tomar dos radio-
grafias sucesivas en un intervalo de un
minuto utilizando un medio de contraste;
se obtienen resultados validos con la ob-
servacion del resto del medio de contraste
con una columna de aire por encima del
bario en la segunda placa. Para el megacolon
se puede obtener una radiografia simple del
abdomen aunque, naturalmente, la enema
de contraste es el método preferido; sin
embargo, para los exdmenes que se realizan
en el campo se requiere la presencia de un
radidlogo profesional. Otro examen im-
portante para detectar lesiones incipientes es
la electromanometria, pero no es aplicable
en estudios sobre el terreno.

Infeccion congénita. La investigacién de-
biera concentrarse en nifios sospechosos de
haber contraido la enfermedad (prema-
turidad, hepatosplenomegalia, afeccién me-
ningoencefilica y antecedentes de infeccién
materna). Los métodos de diagndstico son
los recomendados para la forma aguda de la
infeccidn, especialmente el examen directo
de la sangre (frotis y gota gruesa).

Prondstico

Uno de los objetivos de la Reunion fue
examinar el curso de la enfermedad en rela-
cién con la permanencia o la ausencia del
individuo infectado en la zona endémica, a
fin de hacer una evaluacién prondstica e
inferir el papel que podria desempefiar una
nueva exposicidn a la infeccidn.

Se presentaron tres documentos referentes
a estudios longitudinales: dos realizados en
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sectores de estudios sobre el terreno (Belén,
Venezuela y Sdo Felipe, Brasil) y otro basado
en material relativo a casos sometidos a tra-
tamiento (Goiénia, Brasil).

En Belén, Venezuela, se examinaron 93
casos cuyo diagndstico inicial era cardio-
patia chagdsica crénica; 61 se encontraban
en la primera etapa, 21 en la segunda y 11 en
la tercera®. Durante un periodo de observa-
cion de uno a siete afios, se registré una
evolucién progresiva en 15 casos, de los
cuales nueve fallecieron de insuficiencia car-
diaca. También ocurrié una defuncidén entre
los casos que se encontraban en la segunda
etapa, y ocho en los correspondientes a la
tercera.

En Sao Felipe, Brasil, se procedié a un
examen preliminar de algunos casos que
habian sido observados desde 1965-1967, el
cual revelé que, transcurrido un plazo de
cuatro a seis afios, 66 de 1,000 individuos del
drea mostraban alteraciones electrocardio-
grificas, debiendo destacarse que anterior-
mente los mismos individuos habian pre-
sentado electrocardiograma normal; de los
66 pacientes habfa 55 infectados por 7. cruzi.

En Goifinia, Brasil, se examinaron 84
pacientes. En el momento del examen inicial
53 de ellos residian en la zona urbana (sin
transmisién) y 31 en la zona endémica; al
hacerse el examen final (en la mayorfa de
los casos transcurrido un plazo de cinco a
15 afios) 10 de los 31 que residian en la zona
endémica ya se habian trasladado a la zona
urbana. Se observé una tendencia evolutiva
de la enfermedad tanto en el grupo de
pacientes residentes en la zona urbana como
los que habitaban en la endémica. Debido
al nimero de casos comprendidos en los
grupos, el material resulté muy util para el
estudio de los pacientes alejados de zonas
endémicas durante un tiempo que variaba
entre 10 y 30 afios en la mayoria de los
casos. De los 16 pacientes que en el examen
inicial no presentaban indicaciones de car-

5 Puighd, J.J.; Nava Rhode, J. R.; Garcia Barrios, H.; Suarez,
J. A.; Valero, J. A., y Valecillos, R. L. “Clasificacién evolutiva de

la miocardiopatia chagésica crénica”, Acta Méd Venezolana 15:
331, 1968.

diopatia, seis desarrollaron trastornos car-
diacos. Asimismo, de 37 pacientes que en el
examen inicial presentaron alteraciones leves
propias de la cardiopatia chagdsica cronica,
14 mostraron posteriormente etapas mas
avanzadas de la misma enfermedad.

Se sugirié que se patrocinaran proyectos de
investigaciones longitudinales con el fin de
uniformar la recoleccidn de datos futuros en
las distintas 4reas. Se hizo hincapié en que
las investigaciones longitudinales deberian
contener cierta informacién esencial que
serfa enumerada y recomendada para todos
esos estudios.

En cuanto al aspecto prognostico de la
enfermedad de Chagas, surgié el problema
siguiente: la posicién que se deberia adoptar
frente a un individuo con reaccidén seroldgica
positiva pero ninguna indicacién clinica
electrocardiografica o radiolégica de afec-
cién visceral, teniendo en cuenta principal-
mente las repercusiones de esa decisién con
respecto a la medicina del trabajo. El grupo
convino unanimemente en que no se debia
imponer ninguna limitacién a esos indivi-
duos. Se planteé otra cuestién concerniente
a las personas cuyo estado no parezca pro-
gresivo y que puedan restablecerse, man-
teniendo solo una reaccién seroldgica posi-
tiva. Se sugirié el examen periddico de estos
casos usando las pruebas de xenodiagndstico
segin el método de Schenone para de-
terminar la presencia de T. cruzi. En estudios
longitudinales, la investigacién de esos casos
serd muy valiosa para obtener un mejor
conocimiento del curso de la enfermedad.

Disefic de estudios clinicos
Generalidades

1. Los datos que se retinan deben ser ob-
jetivos, permitir una respuesta afirmativa o
negativa (“si” o ‘“no’’), estar claramente
definidos y prestarse al andlisis por la com-
putadora.

2. El protocolo debe ser de facil manejo y
comprensible para el médico general y el
especialista.

3. Debido a los diversos aspectos que
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presenta el problema, el protocolo deberd
adaptarse a un propdsito especifico de un
estudio determinado.

4. El protocolo deberd elaborarse de
forma que pueda aplicarse en los diversos
paises para el estudio de casos clinicos de la
enfermedad de Chagas, y de infeccién por T.
cruzi sin afeccién manifiesta.

Modelo I

Propésito: deteccidn de casos.

Caracteristicas

1. Retine los datos que se requieren para
un diagndstico positivo.

2. Es apropiado para todos los paises
donde se va a utilizar.

3. Ofrece la base para el estudio de evolu-
cién natural de la infeccién o enfermedad de
Chagas.

4. Identifica claramente los posibles fac-
tores asociados (anemia, desnutricién, otro
parasitismo).

5. Produce datos que pueden ser elabora-
dos por la computadora y analizados esta-
disticamente,

6. Especifica los signos bdsicos cardio-
l1égicos y gastroenterolégicos.

7. Complementa los datos clinicos sobre
los casos positivos con la radiografia o
fluoroscopia, ECG y pruebas de laboratorio.

Datos bdsicos que deben reunirse

Esta informacién puede ampliarse cuando
el observador lo juzgue necesario.

1. Identificacién personal y familiar.

2. Lugar de nacimiento y domicilio(s).

3. Tipo de vivienda, indicando si en la
misma se ha capturado u observado tria-
tomineos, v si es posible indicar su clase y
densidad.

4, Otra informacién epidemioldgica per-
tinente.

Datos clinicos

1. Puerta de entrada (complejo oftalmo-
ganglionar, chagoma de inoculacién).

2. Sintomas cardiovasculares y digestivos:
palpitaciones, disnea, cardialgia, edema,

disfagia, dolores esofigicos, regurgitaciones
y estrefiimiento (dias).

3. Examen fisico: general y detallado;
presién arterial; presiéon venosa (medida
ciinicamenie); signos fisicos de cardiomegaiia
y fenémenos auscultatorios patolégicos.

4, Laboratorio general, serologia, xeno-
diagnéstico y métodos directos de examen de
sangre.

5. ECG (resultados principales: BCRD,
arritmias, trastornos pronunciados de re-
polarizacién).

6. Examen
megaorganos).

7. Diagndstico(s) probable.

8. Tratamiento y curso de la enfermedad.

radiolégico (cardiomegalia,

Modelo I1

Propdsito: estudio de casos y su seleccidn
para incluirlos en el estudio. El modelo estd
disefiado para uso del cardidlogo o del in-
ternista.

Criterios para la seleccion de pacientes a
los que se aplicard el modelo

1. Casos con resultados seroldgicos posi-
tivos con respecto a 7. cruzi con o sin indi-
caciones de lesién visceral, y con o sin xeno-
diagndstico positivo.

2. Persona con xenodiagndstico positivo.

3. Pacientes con antecedentes de haber
experimentado la fase aguda de infeccidn por
T. cruzi o parasitemia comprobada.

4. Se deben incluir y someterse a obser-
vacion ulterior para comprobar la infeccién,
y a los efectos de comparacion, sujetos con
indicaciones clinicas de miocardiopatias pero
con serologia negativa o dudosa respecto al
T. cruzi y con resultados epidemioldgicos
positivos.

5. Casos con megaeséfago o megacolon,
con o sin serologia positiva, acompafiados o
no de miocardiopatia.

6. Pacientes que recibieron sangre de do-
nantes en los que se haya demostrado para-
sitoldgica o seroldgicamente la presencia de
T. cruzi o que se infectaron accidentalmente
en el laboratorio.
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7. Los hijos de madres con indicaciones
parasitoldgicas o seroldgicas de T. cruzi se
estudiardn con la ayuda del modelo para
los casos congénitos.

Normas de orientacion para el diagndstico
de la cardiopatia chagdsica

1. Trastornos musculares cardiacos (ex-
cluidos las valvulopatias, hipertension ar-
terial, cardiopatia coronaria, trastornos del
pericardio, cor pulmonale, cardiopatia con-
génita, etc.) determinados a base de: a) pre-
sencia de arritmias; b) desdoblamiento pato-
légico de los ruidos cardiacos; ¢) cardio-
megalia detectada por el examen fisico o
radioldgico; d) signos y sintomas de in-
suficiencia cardiaca; e) ECG compatible con
la afeccién o que sugiera su presencia, y f)
otros signos.

2. Indicaciones de infeccién por T. cruzi.

Los casos con una o varias otras cardio-
patias pueden estudiarse en otro grupo
aunque se emplee el mismo protocolo. Si se
estudian conjuntamente falsearia la evolu-
cién natural de la enfermedad, lo que solo
debe hacerse con casos sin complicaciones.

Normas de orientacién para el diagndstico
de afeccion digestiva

1. Criterios clinicos.

a. Disfagia, dolores esofdgicos, regur-
gitaciones, estrefiimiento (dias).

b. Casos de megacolon detectados por
las complicaciones del propio tras-
torno: fecaloma y vélvulo

2. Criterios radiolégicos.

a. Eséfago: retencidn evidente del me-
dio de contraste después de un mi-
nuto de haber sido ingerido.

b. Colon: Rayos X por enema de con-
traste. Se sugiere el estudio de los
datos que podria aportar la placa
simple de abdomen, con o sin in-
gestién previa de medio de con-
traste.

Normas de orientacién para detectar posi-
bles formas nerviosas crénicas no relacionadas
con tromboembolias

La presencia de manifestaciones neuro-

I6gicas crénicas mal definidas en pacientes
chagdsicos. El protocolo para este grupo es
bésicamente el modelo para el estudio co-
operativo de la OMS sobre miocardiopatias
o el “protocolo operativo estindar” para
miocardiopatias que ha sido comunmente
aplicado en Venezuela. Sin embargo, el
grupo de trabajo recomendé la simplifica-
cidén de este 1iltimo.

Modelo 111

Disefio para el estudio de la infeccién o en-
fermedad de Chagas congénita.

Propdsitos generales: estudiar la frecuen-
cia y severidad de la transmisién congénita
de la enfermedad de Chagas o de la infec-
cién chagdasica.

Objetivos especificos

1. Detectar la infeccién o la enfermedad de
embarazadas provenientes de zonas endémi-
cas. Determinacién de las posibilidades de
infeccidén del recién nacido.

2. Estudio longitudinal de los recién naci-
dos que muestren indicacidn parasitoldgica o
seroldgica de infeccién por 7. cruzi, o am-
bas.

3. Estudio de la infeccidn en los hermanos
mayores y control de los embarazos subsi-
guientes de la madre.

4. Evaluacién de los métodos de diagnds-
tico para detectar la transmisién congénita
de T. cruzi: examen de sangre fresca y gota
gruesa, prueba seroldgica y estudio de la
placenta.

Procedimientos

1. En un grupo de embarazadas de diver-
sas zonas chagdsicas endémicas se efec-
tuard un estudio seroldgico con una o varias
reacciones (FC, HA e IF).

2. Se estudiardn los recién nacidos aparen-
temente normales, hijos de madres infectadas,
asi como los sospechosos de infeccién con-
génita (prematuros con hepatosplenome-
galia, y los que sugieran eritroblastosis fe-
tal). También se estudiardn los mortinatos y
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productos de aborto. La confirmacion diag-
nostica se debe efectuar mediante la ob-
servacion microscépica del T. cruzi en
muestra de sangre fresca, frotis y gota gruesa
o el xenodiagndstico, o ambos procedimien-
tos, antes del quinto dia subsiguiente al naci-
miento o de exposicién a la infeccidn.

3. Se procedera a la observacién ulterior,
mediante exdmenes clinicos y de laboratorio,
seguin el curso de la infeccién en cada caso del
grupo de nifios infectados.

Planificacién de los estudios sobre el terreno

Se reconocio la importancia de las encues-
tas sobre el terreno para obtener un mejor
conocimiento de la prevalencia de la infec-
cién por T. cruzi y de la morbilidad, y estu-
diar los factores y circunstancias que in-
fluyen en la evolucién natural de la en-
fermedad.

Las encuestas se planificardn de acuerdo
con los objetivos propuestos y los recursos
disponibles. Para los estudios de prevalencia
de la infeccidn se recomendaron los métodos
serolégicos, en particular la RFC, en vista de
la experiencia ya adquirida con esta reac-
cién en los diferentes centros. En cuanto a los
estudios de la morbilidad, el electrocardio-
grama permite evaluar el grado de lesién
cardiaca. La disfagia y el estrefiimiento per-
sistente podrian ser indicaciones de afeccidon
digestiva. Para las encuestas que incluyan
grupos numerosos de poblacidn, el examen
serolégico y el electrocardiografico son los
procedimientos minimos recomendados.
Convendria realizar estudios a fondo en co-
munidades seleccionadas de dreas endémicas
con el objeto de evaluar mas plenamente las
caracteristicas de las formas clinicas de la
enfermedad. Este dltimo estudio requiere la
utilizacién de instalaciones para realizar
examen clinico, radiologia del térax y de
Organos digestivos, el xenodiagnéstico y
otros exdmenes, ademds del examen sero-
Iégico y electrocardiogrifico. Estas areas
podrian utilizarse para ensayos dirigidos a
simplificar los métodos y evaluar nuevas

técnicas. Las encuestas de prevalencia serian
de utilidad para la seleccion de casos de la
enfermedad que se estudiarian a fondo en
el hospital.

A fin de garantizar la comparabilidad de
los resultados de las diferentes encuestas es
necesario utilizar procedimientos uniformes
de acuerdo con las sugerencias de la re-
unidén de la OMS sobre la Miocardiopatia de
Chagas en el Brasil y Venezuela, celebrada
en Salvador, Bahia, Brasil, en 1969. Ademis
de la descripcidn de los principales resultados
de las encuestas, hay que proporcionar in-
formacién sobre sus objetivos y cobertura,
caracteristicas de la poblacién estudiada,
razones en que se basd la muestra, tasas de
respuestas, métodos de acopio y clasifica-
cién de datos, técnicas y circunstancias del
examen, sistemas empleados para deter-
minar su validez y posibilidades de repeti-
cién y criterios de diagndstico. Asimismo se
deberd proporcionar informacién sobre las
diversas caracteristicas de las 4reas estudia-
das, en especial sobre los vectores, reservo-
rios, riesgos de exposicion a la infeccidn y
otros datos pertinentes.

Desde el punto de vista cualitativo y cuan-
titativo, las investigaciones de ciertos aspec-
tos epidemioldgicos y clinicos de la enferme-
dad—particularmente su evolucién y pro-
ndstico-—se podran llevar a cabo solo me-
diante estudios longitudinales en grupos defi-
nidos de poblacidn.

Los estudios longitudinales son esenciales
para evaluar el papel que desempefia la
reinfeccidén en la evolucién de la enferme-
dad y para determinar el significado pro-
nostico de las infecciones inaparentes. Se
recomendd el estudio consecutivo de casos de
la forma aguda de la enfermedad.

Se reconoce que las encuestas longitudi-
nales son programas costosos que deben
mantenerse por un periodo relativamente
largo; que las poblaciones o comunidades ob-
jeto de estudio deben ser estables, y que se
requiere la maxima cooperacién de los in-
dividuos para evitar que la pérdida de suje-
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‘tos desvirtfie los resultados. En consecuen-
cia, estos estudios deben limitarse a las situa-
ciones en que se disponga de los recursos
esenciales para su disefio y ejecucién.

Recomendaciones

El grupo formuld las recomendaciones
siguientes:

1. Que los organismos gubernamentales
y otras instituciones no impongan restric-
cién alguna para el empleo de personas afec-
tadas por la enfermedad de Chagas que no
muestren indicaciones clinicas, electrocar-
diogréficas o radioldgicas de afeccién vis-
ceral.

2. Que los organismos internacionales
(OMS/OPS) presten asistencia técnica y
financiera para efectuar estudios clinicos y
sobre el terreno a fin de lograr una verda-
dera evaluacién de la prevalencia y morbili-
dad de la enfermedad, su evolucién, formas
clinicas y caracteristicas geogréficas.

3. Que se faciliten recursos e instalaciones
para la planificacién y ejecucidn de estudios
clinicos y epidemioldgicos que contribuyan a
conocer mejor la evolucién natural de la
enfermedad y el prondstico.

4. Que en los paises donde se ha compro-
bado la presencia de la enfermedad de
Chagas y atn no se han realizado estudios,
las respectivas autoridades de salud establez-
can centros de estudio y presten el apoyo o
interés necesario para evaluar 1a magnitud de
la infeccidén, morbilidad y mortalidad.

5. Que se realicen estudios a largo plazo,
en condiciones uniformes, que comprendan
examenes parasitoldgicos, seroldgicos vy
electrocardiogrificos en masa. A este res-
pecto se deberia:

a) Establecer un centro regional y centros de
referencia en zonas endémicas para mantener
cepas de 7. cruzi procedentes de diversas formas
clinicas y regiones geograficas.

b) Establecer centros regionales y nacionales
de referencia para estudios de la serologia de la
enfermedad de Chagas. Las funciones principales
de los centros de referencia deberian ser la estan-
darizacién de reactivos, capacitacion de personal

técnico para la preparacion de antigenos y
ejecucion de la reaccidn de fijacion del comple-
mento, y un programa de investigaciones sero-
légicas que incluya el desarrollo de nuevas
técnicas.

¢) Utilizar un formulario modelo para las /

investigaciones clinicas, patolégicas y practicas.

d) Estandarizar las descripciones de electro-
cardiogramas para permitir la comparacién de
los estudios de poblacion de distintas zonas.

6. Que se seleccionen casos bien documen-
tados de la enfermedad de Chagas pertene-
cientes a distintas zonas y que sean objeto de
observacién ulterior, a fin de aclarar las
interrelaciones entre el estado inmunitario,
la infeccidn parasitaria y el curso clinico de la
enfermedad y el prondstico.

7. Considerando que todavia no se han
estudiado ciertos aspectos bdsicos de la in-
munidad en la enfermedad de Chagas, tales
como la caracterizacidn de los fendmenos
de hipersensibilidad tardia (inmunidad de
base celular), los mecanismos humorales,
la naturaleza de las inmunoglobulinas in-
volucradas, etc., que se establezca un centro
o laboratorio para estudios bdsicos sobre
inmunologia de la enfermedad de Chagas.

8. Considerando el comportamiento bio-
légico diferente de las cepas estudiadas ex-
perimentalmente y la posibilidad de que ese
fenémeno pueda contribuir a explicar las
diferencias en las formas clinicas y las diferen-
cias regionales de la enfermedad, se reco-
mienda:

a) Que se lleven a cabo estudios con vista a
mantener a baja temperatura las diferentes etapas
evolutivas del 7" cruzi.

b) Que instalen en uno o varios centros de
investigacién situados en la zona endémica,
centros de referencia para mantener a baja
temperatura cepas de 7. cruzi aisladas de dife-
rentes formas clinicas y regiones geogréficas.

¢) Que se efectiien estudios comparados de
larga duracién en animales de experimento
adecuados, empleando diferentes cepas a fin de
detectar manifestaciones relacionadas especifica-
mente con las distintas cepas investigadas.

9. Que los organismos de salud piiblica de
los distintos paises wutilicen y presten apoyo a
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las instituciones nacionales (universidades,
institutos, laboratorios, etc.) que posean las
instalaciones necesarias para trabajar en los
\diversos aspectos de la enfermedad de
& hagas.

10. Que se preste ayuda a un centro ya
organizado de cualquier pais para que pro-
porcione el adiestramiento tan necesario de
personal médico y técnico.

11. Que se lleven a cabo estudios para de-
terminar el factor incapacitante en la en-
fermedad de Chagas y su relacién con las
lesiones viscerales de distinto grado.

12. Que, vista la importancia de la en-
fermedad de Chagas como problema de salud
publica y la posibilidad de controlarla a corto
plazo mediante el uso de insecticidas, los
gobiernos desarrollen y amplien los pro-
gramas de lucha a base de esas medidas.

13. Que la OPS fomente el intercambio y
la distribucién de publicaciones sobre la en-
fermedad de Chagas en Latinoamérica.

14. Que la OPS convoque, a intervalos
regulares, reuniones internacionales de ex-
pertos en la enfermedad de Chagas para
evaluar los progresos alcanzados en los
estudios recomendados.

Resumen

Este informe de un grupo de expertos de
la OMS/OPS, actualiza los conocimientos
sobre la enfermedad de Chagas en la Region
de las Américas. Entre otros puntos de-
termina la gravedad de las lesiones del mio-
cardio en presencia de tripanosomiasis y da
cuenta de los métodos de diagndstico que se
han perfeccionado en relacién con los as-
pectos parasitoldgico e inmunoldgico de la
afeccién, asi como sobre los nuevos cono-
cimientos que se han adquirido sobre otros
érganos y sistemas afectados por la infec-
cién por T. cruzi.

Hace hincapié en la necesidad de disponer
de informacién basada en investigaciones
debidamente efectuadas sobre la patologia
geogréfica de la enfermedad en funcidn de la
latitud y gradientes de la altitud, con estudios

a fondo de los factores socioecondmicos y
ambientales de la patogenicidad que pueden
influir en la frecuencia y la gravedad de la
afeccion y, muy especialmente, en la apari-
cién y la evolucién de la cardiopatia.

El grupo acordd en describir la enferme-
dad en términos simples y dividié la evolu-
cién natural en las fases aguda, subaguda y
crénica, y pone énfasis en la afeccién car-
diaca, digestiva y nerviosa.

Entre los diferentes factores que podrian
explicar la variabilidad de las formas clinicas,
se examind principalmente el papel que de-
sempefian las diferentes cepas de T. cruzi. Se
subrayé también la necesidad de llevar a
cabo estudios experimentales comparados
empleando cepas relacionadas con distintas
formas clinicas y regiones geogréficas.

Las encuestas se planificardn de acuerdo
con los objetivos propuestos y los recursos
disponibles. Para los estudios de prevalencia
de la infeccidn se recomendaron los métodos
serolégicos, en particular la reaccién de
fijacién del complemento (RFC). Para los
estudios de morbilidad, el ECG permite
evaluar el grado de lesién cardiaca y para
las encuestas que incluyan grupos numerosos
de poblacidn, el examen serolégico y el
ECG son los procedimientos recomendados.
Convendria realizar estudios a fondo en
comunidades seleccionadas de d4reas en-
démicas a fin de evaluar mejor las caracteris-
ticas de las formas clinicas de la enfermedad.

Desde el punto de vista cualitativo y
cuantitativo, las investigaciones de ciertos
aspectos epidemioldgicos y clinicos de la
enfermedad podran efectuarse solo mediante
estudios longitudinales en grupos definidos
de poblacién. Estos estudios son esenciales
para evaluar el papel que desempefia la rein-
feccion en la evolucidn de la enfermedad y
para determinar el significado prondstico de
las infecciones inaparentes. No obstante,
dichos estudios representan programas cos-
tosos y, por lo tanto, deben limitarse a las
situaciones en que se disponga de los recursos
esenciales para su disefio y ejecucién.

Entre otras recomendaciones, el grupo
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abogd por la eliminacién de las restricciones
impuestas por organismos publicos e institu-
ciones para emplear personas que padecen de
la enfermedad de Chagas pero que no mues-
tran indicaciones de afeccion visceral. De-
bieran establecerse centros de estudio en los
paises donde no se ha comprobado la en-
fermedad, y en aquellos donde existen casos,
estos deberdn ser objeto de estudio del estado
inmunitario y de la infeccién parasitaria, el

prondstico y el curso clinico de la enferme-
dad. La prevalencia y morbilidad de la en-
fermedad deberdn ser objeto de evaluacién
mediante estudios realizados con la cola-
boracion técnica y financiera de la OPS/
OMS, que debera fomentar el intercambio
de informacidén sobre la enfermedad en
Latinoamérica y convocar reuniones de ex-
pertos para evaluar los progresos de los es-
tudios recomendados.

ANEXO |
PARTICIPANTES

ARGENTINA

Dr. A. H. Bonet, Jefe, Departamento de Cardio-
logia del Programa Nacional de Lucha contra
la Enfermedad de Chagas, Cérdoba.

BOLIVIA

Dr. L. Jduregui, Jefe, Departamento Cardio-
vascular, Hospital San Juan de Dios, Santa
Cruz.

BRASIL

Dr. Z. A. Brener, Jefe, Laboratorio de la Enfer-
medad de Chagas, Instituto Nacional de Enfer-
medades Rurales, Belo Horizonte, M.G.

Dr. Vanize Macedo, Departamento de Medicina
Tropical, Hospital Profesor E. Santos, Salva-

_dor, Bahia.

Dr. A. Prata, Profesor de Medicina Tropical,
Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad
de Brasilia, Brasilia.

Dr. A. Rassi, Jefe, Departamento de Medicina
Clinica, Universidad Federal de Goias, Goiénia,
Goias.

Dr. J. M. de Rezende, Profesor de Medicina
Clinica, Universidad Federal de Goias, Goia-
nia, Goias.

COLOMBIA

Dr. M. Dugue Gémez,* Profesor, Facultad de
Medicina, Universidad Nacional, Bogotd, D E.

CHILE

Dr. A. Atias, Profesor de Parasitologia, Escuela
de Medicina, Universidad de Chile, Santiago.

PANAMA

Dr. C. M. Johnson, Jefe, Investigacién Clinica y
Patologia Experimental, Laboratorio Gorgas
Memorial, Zona del Canal, Panama.

PERU

Dr. G. Sanz Midlaga, Profesor Asociado, Uni-
versidad Nacional de Santa Catalina, y Jefe,

* No le fue posible asistir.

Servicio de Cardiologia, Hospital General,
Santa Catalina, Arequipa.

VENEZUELA

Dr. A. Anselmi, Profesor Jefe de la Catedra de
Clinica Cardioldgica, Facultad de Medicina,
Universidad Central de Venezuela, Caracas.

Dr. H. Garcia Barrios, Médico Jefe, Division de
Enfermedades Cardiovasculares, Ministerio
de Sanidad y Asistencia Social, Caracas.

Dr. L. Guerrero* Jefe, Divisién de Endemias
Rurales, Maracay, Aragua.

Dr. O. Herndndez Pieretti, Escuela de Medicina
J. M. Vargas, Universidad Central de Vene-
zuela, Hospital Central de las Fuerzas Arma-
das, Caracas.

Dr. G. A. Maekelt, Profesor de Medicina Tropi-
cal, Universidad Central de Venezuela, Cara-
cas.

Dr. F. Pifano, Director, Instituto de Medicina
Tropical, Universidad Central de Venezuela,
Caracas.

Dr. J. J. Puighd, Profesor de Cardiologia Clinica,
Universidad de Caracas, Caracas.

OBSERVADORES

Dr. J. R. Nava Rhode, Divisién de Enfermedades
Cardiovasculares, Ministerio de Sanidad y
Asistencia Social, Caracas, Venezuela.

Dr. J. A. Sudrez, Division de Enfermedades
Cardiovasculares, Ministerio de Sanidad y
Asistencia Social, Caracas, Venezuela.

Dr. R. I. Valecillos, Division de Enfermedades
Cardiovasculares, Ministerio de Sanidad y
Asistencia Social, Caracas, Venezuela.

PERSONAL TECNICO DE LA OMS

Dr. Z. Fejfar, Jefe, Servicio de Enfermedades
Cardiovasculares, Ginebra, Suiza.

Dr. L. Olivier, Cientifico, Servicio de Enferme-
dades Parasitarias, Ginebra, Suiza.
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Clinical aspects of Chagas' disease: report of a WHO/PAHO meeting of investigators (Summary)

This report of a WHO/PAHO expert group
takes stock of present-day knowledge of Chagas’
disease in the Region of the Americas. In particu-
lar, it determines the severity of myocardial
lesions in trypanosomiasis and reviews diagnostic
methods, which have improved as regards both
the parasitological and the immunological aspects
of the disease, as well as the new knowledge that
has been acquired about the involvement of other
organs and systems in Trypanosoma cruzi infec-
tion.

Stress is laid on the need for information de-
rived from well-executed investigations on the
geographical pathology of the disease in relation
to latitude and altitude gradients, with studies in
depth on socio-economic and environmental
factors of pathogenicity which may have an
influence on the frequency and severity of the
disease and more particularly on the onset and
course of the cardiopathy.

The group agreed to describe the disease in a
simple way by dividing the natural history into
the acute, sub-acute and chronic phases and
stressing particularly the cardiac, digestive and
nervous involvement.

Among the various factors which might ex-
plain the variability of the clinical forms, the
one mainly considered was the role of the differ-
ent strains of 7. cruzi. Emphasis was also laid
on the need for comparative experimental studies
using strains associated with different clinical
forms and geographical regions.

The design of the surveys will depend on the
objectives proposed and the resources available.
For studies on the prevalence of the infection,
serological methods were recommended in partic-
ular the complement fixation test. For morbidity
studies, the ECG enables the degree of heart

involvement to be evaluated, and for surveys
covering large population groups, serological
and ECG examinations are the procedures recom-
mended. It would be desirable to conduct studies
in depth on selected communities in endemic
areas in order to evaluate more fully the pattern
of clinical forms of the disease.

Investigations from the qualitative and quanti-
tative point of view on certain aspects of the
epidemiology and clinical characteristics of the
disease will be possible only through longitudi-
nal studies on defined population groups. Such
studies are essential for evaluating the role of
reinfection in the course of the disease and for
determining the prognostic significance of in-
apparent infections. However, these surveys are
costly programs and must accordingly be limited
to situations where the necessary resources are
available for their design and execution.

Among other recommendations, the group
advocated the abolition of restrictions imposed by
public bodies and institutions on employment of
individuals suffering from Chagas’ disease but
showing no evidence of visceral involvement.
Study centers should be established in those
countries where the presence of the disease has
been demonstrated, and in those countries where
cases exist, these should constitute the material
for studies on immune status and the parasitic
infection, the prognosis and the clinical course of
the disease. Studies to evaluate the prevalence of
reinfection and level of morbidity should be
conducted with the technical and financial assist-
ance of PAHO/WHO, which should promote the
exchange of information on the disease in Latin
America and convene meetings of experts to
evaluate the progress of the studies recommended.

Aspectos clinicos da doenca de Chagas: relatério de uma reunido conjunta de pesquisadores
da OMS e da OPAS (Resumo)

O relatdrio, elaborado por um grupo de
especialistas da OMS e da OPAS, atualiza os
conhecimentos sobre a doenga de Chagas na
regido das Américas. Determina, entre outros
pontos, a gravidade das lesdes do miocirdio em
presenca da tripanossomiase e d4 conta dos
métodos de diagndstico que se aperfeicoaram em
funcdo dos aspectos parasitolégico e imunolégico
da afeccéio, bem como dos novos conhecimentos
que se adquiriram de outros 6rgios e sistemas
afetados pela infecgdo 7. cruzi.

O relatdrio insiste na necessidade de dispor de
informagdo baseada em sélidas pesquisas da
patologia geografica da doenga em fungio da

latitude e de gradientes da altitude, com pro-
fundos estudos sobre os fatores sdcio-econdmicos
e ambientais da patogenicidade capazes de
influir na freqiiéncia e na gravidade da afecgfio e,
muito especialmente, no aparecimento e na
evolugdo da cardiopatia.

O grupo acordou em descrever a doenga em
termos simples e dividiu a evolugdo natural nas
fases aguda, subaguda e crénica, dando énfase
4 afecgdo cardiaca digestiva e nervosa.

Entre os diferentes fatores que poderiam expli-
car a variabilidade das formas clinicas, examinou-
se principalmente o papel desempenhado pelas
diferentes variedades de T. cruzi. Salientou-se
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também a necessidade de realizar estudos experi-
mentais comparativos com o emprego de varie-
dades relacionadas as diferentes formas clinicas
e regides geograficas.

Planejaram-se os formuldrios de acordo com
Os objetivos colimados e os recursos disponiveis.
Para os estudos de prevaléncia da infeccio
recomendaram-se os métodos seroldgicos. par-
ticularmente a reagio de fixagdo do comple-
mento (RFC). Para os estudos de morbilidade o
ECG permite avaliar o grau de lesdo cardiaca e
para os formuldrios que abranjam grupos popu-
lacionais numerosos os procedimentos recomen-
dados foram o exame serolégico € o ECG. Seria
conveniente estudar a fundo algumas comuni-
dades selecionadas de dreas endémicas a fim de
melhor avaliar as caracteristicas das formas
clinicas da doenga.

Do ponto de vista qualitativo e quantitativo
s6 se poderdo efetuar as pesquisas de certos
aspectos epidemioldgicos e clinicos da doenga
mediante estudos longitudinais em grupos
definidos de populacdo. Esses estudos sdo essen-
ciais para avaliar o papel desempenhado pela
reinfeccfio na evolugdo da doenga e para determi-

nar o significado progndstico das infecgdes nio
aparentes. Tais estudos, ndo obstante, implicam
programas dispendiosos, razio pela qual se
devem limitar as situagdes em que haja disponi-
bilidade dos recursos essenciais para o seu
planejamento e execucio.

Entre outras recomendagses, o grupo advogou
a eliminacdo das restricbes que organismos
publicos e institui¢des impdem ao emprego de
pacientes da doenca de Chagas que ndo revelem
indicios de afecgfo visceral. Dever-se-iam esta-
belecer centros de estudos nos paises onde a
presenca da doenca estd comprovada e, nos
paises onde existam casos, dever-se-ia utilizd-los
como objetos de estudo do estado de imunidade
e da infeccio parasitiria, do prognédstico e do
curso clinico da doenga. A prevaléncia e a
morbilidade da doenga deverio ser objeto de
avaliagio mediante estudos realizados com a
colaboragdo técnica e financeira da OPAS/OMS,
grupo que deverd promover o intercimbio de
informacgdes sobre a doenca na América Latina e
convocar reunides de especialistas para avaliar os
progressos dos estudos recomendados.

Aspects cliniques de la maladie de Chagas: rapport d’une reunion mixte OMS/OPS de

chercheurs

Le présent rapport d’'un groupe d’experts de
POMS/OPS met & jour les connaissances que
Pon a sur la maladie de Chagas dans les Amé-
riques. Ce rapport détermine entre autres choses
la gravité des lésions du myocarde en présence de
tripanosomiase et fait état des méthodes de
diagnostic qui ont été perfectionnées au regard
des aspects parasitologiques et immunologiques
de laffection ainsi que des nouvelles connais-
sances acquises sur d’autres organes et systémes
affectés par I'infection 7. cruzi.

Le rapport souligne la nécessité de disposer
d’informations fondées sur des études pertinentes
de la pathologie géographique de la maladie en
fonction de la latitude et des degrés d’altitude
ainsi que des études exhaustives des facteurs
socioéconomiques et écologiques de la patho-
génicité qui peuvent influer sur la fréquence et la
gravité de l'affection et, en particulier, sur ap-
parition et I’évolution de la cardiopathie.

Le groupe est convenu de décrire la maladie
en termes simples et a divisé son évolution
naturelle en trois phases: aigug, sous-aigué et
chronique, tout en insistant sur laffection
cardiaque digestive et nerveuse.

Parmi les differents facteurs qui pourraient
expliquer la variabilité des formes cliniques, le
groupe a examiné principalement le rble que

(Résumé)

jouent les différentes souches de 7. cruzi. Il a
également insisté sur la nécessité de mener a
bien des études expérimentales comparées en
recourant & des souches liées a diverses formes
cliniques et régions géographiques.

Les enquétes seront planifiées conformément
aux objectifs proposés et aux ressources disponi-
bles. Pour les études de prévalence de P'infection,
le groupe a recommandé les méthodes sérolo-
giques, en particulier la réaction de fixation du
complément (RFC). Pour les études de morbi-
dité, YECG permet d’évaluer le degré de lésion
cardiaque et pour les enquétes qui comprennent
de nombreux groupes d’habitants, l'examen
sérologique et ’ECG sont les procédés recom-
mandés. Il conviendrait de réaliser des études
détaillées sur des communautés sélectionnées de
régions endémriques afin de mieux évaluer les
caractéristiques des formes cliniques de la
maladie.

Des points de vue qualitatif et quantitatif, les
études de certains aspects épidémiologiques et
cliniques de la maladie ne pourront se faire
qw’au moyen d’analyses longitudinales dans des
groupes donnés d’habitants. Ces études sont
essentielles pour évaluer le réle que joue la
réinfection dans I’évolution de la maladie pour
déterminer le diagnostic des infections inap-
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parentes. Nonobstant, ces études sont onéreuses
et, partant, doivent étre limitées aux situations
ol Pon dispose des ressources essentielles pour
leur conception et leur exécution.

Entre autres recommandations, le groupe a
préconisé Pélimination des restrictions imposées
par des organismes publics et des institutions &
l'utilisation de personnes qui souffrent de la
maladie de Chagas mais qui ne montrent aucun
signe d’affection viscérale. 1l serait bon de créer
des centres d’étude dans les pays ol la présence
de la maladie a été confirmée et dans ceux ol

elle existe, les cas devront é&tre 'objet d’une étude
de P’état immunitaire, de l'infection parasitaire,
du diagnostic et de I’évolution clinique de la
maladie. La prévalence et la morbidité de la
maladie devront étre évaluées au moyen d’études
réalisées avec le concours technique et financier
de T'OPS/OMS, laquelle devra encourager
I’échange d’informations sur la maladie en
Amérique latine et convoquer des réunions d’ex-
perts pour évaluer les progrés des études recom-
mandées.



