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INTRODUCCION Y OBJETIVO. La inmigracién a nuestro pais de
poblaciones latinoamericanas afectadas de enfermedad de
Chagas en fase indeterminada abre la posibilidad de
transmision vertical y por transfusion o trasplante de
organos afectados por esta enfermedad. Para averiguar la
magnitud del problema, hemos investigado la prevalencia
de portadoras entre las mujeres que dan a luz en tres
maternidades publicas de la Comunidad Valenciana y la
tasa de transmision vertical.

PACIENTES Y METODOS. A un total de 624 mujeres
latinoamericanas embarazadas se les practicé una prueba
de inmunoprecipitacion para detectar anticuerpos

anti- Trypanosoma cruzi. A las madres positivas se les
realizé inmunofluorescencia indirecta y reaccion en cadena
de la polimerasa (PCR), y a sus hijos, microhematocrito y
PCR en el periodo neonatal e inmunoprecipitacion a partir
de los 7 meses de vida. Se remitieron las madres
seropositivas a la consulta de medicina interna. Se calculo
el porcentaje de serologia positiva total y por paises.
ResuLTADOS. Un total de 29 mujeres (4,8 %; intervalo de
confianza [IC] del 95 %: 3,1-6,3) eran seropositivas, todas
asintomaticas y con PCR negativa. Ninguno de sus hijos
resulto positivo en las pruebas realizadas. Las mujeres
bolivianas fueron las mas frecuentemente afectadas:

24 de 137 (17,5 %; IC 95 %: 11,2 a 23,9).

Discusion. La elevada prevalencia de enfermedad de
Chagas en la poblacion inmigrante latinoamericana obliga
a sensibilizar a los profesionales implicados en el
conocimiento de esta enfermedad. Se necesitan mas
estudios epidemiologicos para poder establecer la
conveniencia de programas de deteccion universal para
este colectivo.
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Epidemiological surveillance of vertically-transmitted Chagas
disease at three maternity hospitals in the Valencian
Community

INTRODUCTION AND AIM. Immigration to Spain of Latin
Americans with Chagas disease in its indeterminate phase
could result in vertical transmission of the disease or
transmission by transfusion or organ transplantation. To
ascertain the magnitude of this problem, we investigated
the prevalence of bearers among women who gave birth
in 3 state maternity hospitals in the Valencian Community
and the incidence of vertical transmission.

PATIENTS AND METHODS. An immunoprecipitation test to
detect anti- Trypanosoma cruzi antibodies was carried out
on 624 pregnant Latin American women. In positive cases,
indirect immunofluorescence and PCR analysis were
performed on mothers. In addition, a microhematocrit and
PCR analysis were performed on the newborns of these
mothers, and immune precipitation was carried out from
age 7 months. Chagas-positive mothers were referred for
outpatient care at the hospital internal medicine
departments. Percentage of positive serology was
calculated for the total number of patients and by country
of origin.

REsuLTs. A total of 29 women (4.8 %; 95 % CI, 3.1-6.3)

were Chagas-positive; all were asymptomatic and
PCR-negative. None of their children were positive

to the tests performed. Bolivian women were the most
frequently affected: 24 out of 137 (17.5 %;

95 % Cl, 11.2-23.9)

Discussion. The high prevalence of Chagas disease

in the Latin American immigrant population has raised
awareness of this disease among professionals involved
in the study and treatment of this illness. Further
epidemiological studies are needed to establish the
feasibility of universal detection programs in this
population.

Key words: Chagas. Trypanosoma cruzi. Vertical
transmission. Congenital transmission. Prevalence.
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TABLA 1. Inmigracion anual a Espana procedente
de Latinoamérica

Inmigracion Inmig:r acin Inmigracién

Ao americana* americana® boliviana
E rean ala Comunidad E1v1 ~

a lispana Valenciana a lispana

1998 15.799 1.040 145
1999 35.167 2.701 497
2000 180.984 18.445 3.310
2001 215.000 30.539 4.828
2002 222.000 29.099 10.562
2003 193.559 22.325 18.095
2004 223.209 19.932 35.000
2005 230.704 21.519 38.287
2006 263.554 28.196 69.467

*Numero de personas que vienen cada afo procedentes del continente
americano (con excepciéon de Canada y Estados Unidos).

Fuente: Instituto Nacional de Estadistica, INE base, Migraciones,
Estadistica de variaciones residenciales. Acceso el 29.11.2007.
Disponible en http://www.ine.es/jaxi/menu.do?type=pcaxis&path=%2
Ft20%2Fp307 &file=inebase&L=0

Introduccion

La enfermedad de Chagas, o tripanosomiasis america-
na, es una enfermedad parasitaria crénica causada por
un protozoo flagelado, Trypanosoma cruzi*?. En el conti-
nente americano la infeccién se extiende desde California
hasta Tierra del Fuego, excepto en algunas islas del Cari-
bel?, posiblemente por falta del vector transmisor. Las ta-
sas de prevalencia oscilan entre el 2 y el 20 %, segin los
paises y zonas geograficas dentro de los mismos??, y en
ciertas zonas de Bolivia y el Chaco Argentino llega al
50-60 %'%12. Es, por lo tanto, una de las endemias més im-
portantes de ese continente.

En las zonas rurales, la enfermedad se adquiere en el
85 % de los casos por la llamada via vectorial, y los insec-
tos que la transmiten son Triatoma infestans en América
del Sur y Rhodnius pallescens, Rhodnius prolixus y Tria-
toma dimidiata en Centro América y parte del norte de
Sudamérica. En las ciudades, Trypanosoma cruzi se trans-
mite principalmente por transfusién de sangre conta-
minadal®! o por la via vertical, congénita o placentaria.
Estas dos ultimas vias de transmisién se denominan in-
terhumanas o no vectoriales y son las causantes del 15 %
de los casos.

La enfermedad cursa en dos fases: aguda y crénica; esta
dltima con una fase inicial indeterminada o asintomatica.
Menos del 5% de los infectados tiene manifestaciones clini-
cas en el periodo agudo’-!® pero mas de un tercio de los pa-
cientes las presenta en el periodo crénico (del 20 al 30 % ma-
nifestaciones cardiolégicas y el 10 %, digestivas)'®. La
sintomatologia en fase aguda comprende anemia, fiebre,
hepatoesplenomegalial® y linfoadenopatias. En la fase in-
determinada, que puede prolongarse hasta 30 afios o mas,
el paciente establece un equilibrio con el parésito, estd asin-
tomatico y la parasitemia es baja. La forma crénica sinto-
matica de la enfermedad en los adultos es la principal cau-
sa de miocardiopatia, megaes6fago, megacolon y muerte.

La falta del vector transmisor de la infeccién, exclusivo
del continente americano, descarta de antemano la trans-
mision de la enfermedad por esta via a la poblacién autéc-
tona de Espafia, pero existe riesgo de contagio por trans-
fusién de sangre infectada y por donacién de 6rganos!®17-18
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y un riesgo de transmisién vertical observado entre el
0,7 y el 12% de recién nacidos de madres afectadas?5-819-23,
Por otro lado, la infeccién es curable si se detecta y trata
dentro de los primeros anos de su inicio, de ahi el interés
en detectar a los recién nacidos infectados'?, para tratarlos
y evitar su paso a las fases indeterminada o crénica, o in-
cluso la muerte en el primer afio?.

Se trata, por lo tanto, de una dolencia de espectro clinico
muy amplio y elevadisimas tasas de infeccién asintomati-
ca cuyas secuelas son causa de importante morbilidad y
mortalidad, lo que representa un reto para los profesiona-
les de este lado del Atlantico por su desconocimiento so-
bre el tema y la inexperiencia al respecto de los sistemas
de salud®*.

Justificacion y objetivos

La creciente inmigracion procedente de paises de Amé-
rica Latina (tabla 1) con elevados indices de infeccién por
T. cruzi, hace previsible la aparicién en nuestro pais de la
enfermedad de Chagas en esta poblacién y en sus descen-
dientes por posible transmisién vertical.

El objetivo de este trabajo es determinar la prevalencia
de la infeccién por T. cruzi en las mujeres latinoamerica-
nas embarazadas residentes en nuestra zona de influen-
cia, asi como el riesgo o incidencia acumulada de transmi-
sion por via placentaria a sus recién nacidos.

Pacientes y métodos

Se disefi6 un estudio descriptivo transversal con un muestreo con-
secutivo de las mujeres latinoamericanas asistidas en las materni-
dades de tres hospitales comarcales publicos de la Comunidad Va-
lenciana durante los afios 2005, 2006 y 2007. Para el tamarfio de la
muestra se consider6 una proporcién esperada del 5% y una preci-
sién del 2 % (rango del 3 al 7 %) con un intervalo de confianza (IC) de
0,95, lo que supone un total de 456 mujeres.

Los criterios de inclusién fueron: mujeres embarazadas procedentes
de Latinoamérica, residentes en las comarcas de los hospitales del es-
tudio, cuyo parto sea atendido en los mismos y que acepten participar
previo consentimiento informado.

A las mujeres que cumplian estos criterios se les practicé junto a la
analitica del primer trimestre del embarazo o a su llegada a paritorio
una extraccién para determinar la enfermedad de Chagas. Durante su
estancia en maternidad se recogieron los siguientes datos: edad, pais
y regién de procedencia, tiempo de estancia en Espana y existencia
de sintomas compatibles con enfermedad de Chagas (estrefiimiento,
disfagia, dolor torécico, disnea, edema, palpitaciones o mareos).

El diagnéstico se realiz6 por medio de pruebas serolégicas, que son
las indicadas en la fase indeterminada de la enfermedad. La investi-
gacion de anticuerpos anti-Trypanosoma cruzi se realizé mediante
una técnica de inmunoprecipitacién, ID-PaGIA Chagas Antibody
Test, referencia B020011-01.04 de Diamed-Id, que tiene una sensibili-
dad del 97 % y una especificidad del 95 %2° y resulta a un precio de
2,44 € por prueba realizada. Tal como recomienda la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), los sueros con resultados positivos fueron
confirmados con inmunofluorescencia indirecta (IFI) (Innogenetics,
ref. 20-03648), técnica con sensibilidad y especificidad préacticamente
del 100 %, en la que se consideran valores significativos las diluciones
superiores a 1/30%; su precio es de 5,7 € por prueba realizada.

A las mujeres con resultados positivos en la prueba de inmunopre-
cipitacion se les realizé también la prueba de la reaccién en cadena
de la polimerasa (PCR) en plasma para deteccién del ADN del parasi-
to y pruebas seroldgicas para la determinacién de anticuerpos anti-
Leishmania para descartar reacciones cruzadas?’. A sus recién naci-
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dos se les practicé dentro del primer mes de vida una extraccién de
sangre total para realizar técnica de microhematocrito por conside-
rarse la mejor opcién para el diagnéstico de la enfermedad en el recién
nacido®"%8, en la que se intenta la visualizacién directa del parésito en
la capa de leucocitos. En las muestras de estos recién nacidos se hizo
también una prueba de PCR, dado que este andlisis estda demostrando
su robustez para el diagnéstico neonatal de Chagas, descartando los
falsos negativos que hubiese podido haber en el microhematocri-
£0%19.2931 1,05 primeros utilizados en la técnica de PCR tenian la si-
guiente secuencia: 5'-CGA GCT CTT GCC CAC ACG GGT GCT-3' y
5’-CCT CCA AGC AGC GGA TAG TTC AGG-3'.

Se convino en que la positividad de cualquiera de las dos pruebas,
microhematocrito o PCR, indicaria el comienzo del tratamiento en el
lactante y que las madres positivas serian remitidas a sus médicos de
cabecera.

Dada la posibilidad de falsos negativos en el microhematocrito y
PCR practicados en el periodo neonatal’, se hizo analisis serolégico
de inmunoprecipitacién a partir de los 7 meses de vida en los hijos de
madres positivas (la IgG anti-Trypanosoma cruzi ya seria la propia
del nifio, al haberse eliminado la transmitida a través de la placenta)’.

Los datos se introdujeron en un fichero en formato Epiinfo versién
5.01-1990, de los Centers for Disease Control, Atlanta, GA 30333.
Los estudios estadisticos descriptivo y analitico se realizaron por me-
dio de dicho programa, calculando en las variables cualitativas el por-
centaje y su IC del 95 %, y en las cuantitativas la media y su desvia-
ci6n estandar (DE).

Resultados

Desde el 1 de marzo de 2005 hasta el 29 de junio de 2007
se incluyeron en el estudio un total de 624 madres. La
edad media fue de 28,3 afnios (DE: 5,8 afios; rango: de 14 a
45 anos). La procedencia por paises puede verse en la ta-
bla 2. Residian en Espania una media de 41,7 meses (DE:
20 meses; rango: de 1 a 150 meses) y ninguna tenia sinto-
matologia de Chagas.

La extraccién analitica para deteccion de anticuerpos
se realiz6 durante el embarazo en el 77,7 % de los casos, en
el transcurso del parto en el 10,7 % y en el puerperio in-
mediato, en el 11,6 %.

El test de inmunoprecipitacion resulté positivo en 29 mu-
jeres y todas ellas tenian valores mayores de 1/32 median-
te IF1. Puede verse en la tabla 2 la distribucién absoluta y
porcentual de positividades por pais de procedencia.

Las pruebas de PCR correspondientes a estas madres
fueron negativas en todos los casos; también fueron sero-
negativas para Leishmania y no se hallé patologia en la
exploracion inicial realizada por el servicio de Medicina
Interna.

En los 29 hijos de estas mujeres, la bisqueda inicial del
parasito por la técnica de microhematocrito y por PCR
fue negativa, asi como la inmunoprecipitacion pasados
7 meses.

Discusion

Hemos encontrado una seroprevalencia de Chagas con-
cordante con las de otras publicaciones, teniendo en cuen-
ta la mezcolanza de origen geografico de la muestra de
mujeres analizada, en la que también el alto indice de se-
ropositividad hallado entre las mujeres bolivianas es muy
consistente con la literatura médica publicada3®410:12:20,22,32,

El que todas las mujeres seropositivas tuviesen la PCR
para Chagas negativa probablemente hable de su baja

TABLA 2. Total de madres analizadas y positividad en el test
de inmunoprecipitacion e inmunofluorescencia indirecta
por pais de origen

Pais de dNﬁmflro Madres con test de Chagas positivo
s e madres

origen analizadas n % (IC 95 %)
Ecuador 195 3 1,5 (0-3,3)
Colombia 131 2 1,5 (0-3,6)
Bolivia 137 24 17,5 (11,2-23,9)
Argentina 60 0 -
Uruguay 26 0 -
Venezuela 18 0 -
Brasil 17 0 -
Peru 9 0 -
Otros™ 31 0 -
Total 624 29 4,7 (3,0-6,3)

*Cuba 7, Chile 6, Paraguay 6, El Salvador 5, Honduras 3, México 2,
Panam4 1, Republica Dominicana 1.
IC 95 %: intervalo de confianza del 95 %.

carga de parasitacion, y el que todas estuviesen asinto-
maticas y con exploracion clinica normal es, quiza, debido
a la joven edad media de la muestra, una edad en la que
esta enfermedad permanece latente, en fase indetermina-
da. No obstante, contindan en revisién, pendientes de ex-
ploraciones complementarias periédicas.

Ninguno de los recién nacidos de las madres seropositi-
vas resulté infectado, lo que seria explicable por varios fac-
tores: el escaso niumero absoluto de madres seropositivas
hallado, la amplia variabilidad del riesgo de transmisién
vertical publicado (del 0,7 al 12 %)?%19-22 y que la transmi-
si6n congénita de 7. cruzi se asocie a altas cargas del pa-
rasito en las madres®, lo que no es el caso de las mujeres
de nuestro estudio.

Se ha estimado en Bolivia que los costes directos e indi-
rectos derivados de las complicaciones de la enfermedad
superan ampliamente el coste de un programa preventivo
universal de deteccién?, justificindose también en paises
como Chile el establecimiento de este programa®:. El inte-
rés radica en que, aunque la transmision vertical no se
puede prevenir, la deteccién y el tratamiento tempranos
de la infeccién congénita consiguen curacion en casi el
100 % de los casos’.

El fenémeno de la inmigracién de personas procedentes
de paises con alta prevalencia de enfermedad de Chagas,
que en su fase indeterminada carece de manifestaciones
clinicas, pero con posibilidad de transmisién por vias
transfusional, por transplante y vertical, puede llegar a
constituir un problema de salud publica en Espana y debe
poner en guardia a nuestro sistema sanitario ante la posi-
bilidad de aparicién de casos clinicos y transmision inter-
humana.

Nuestro estudio es el primero en Espafia que determina
la prevalencia de Chagas indeterminado en mujeres ges-
tantes inmigrantes de varios paises de Latinoamérica en
tres comarcas concretas del Levante espanol. La elevada
prevalencia encontrada hace presumir que sea cuestion de
tiempo que aparezcan formas sintomaticas graves de la
enfermedad y transmisién vertical, de la que ya se ha pu-
blicado un caso®®, lo que implica la importancia de sensi-
bilizacién y formacién actualizada en el conocimiento,
diagnéstico y tratamiento del Chagas de diversos colecti-
vos médicos: internistas, cardiélogos, gastroenterélogos,
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hematdélogos, microbiélogos, obstetras y pediatras, entre
otros.

La eleccion de la técnica de cribado resulté dificil debi-
do a la escasez de técnicas sencillas comercializadas dis-
ponibles al inicio del estudio y a que en parte de la biblio-
grafia consultada los autores se decantaban por técnicas
diagnoésticas de fabricacion propia. La técnica de inmuno-
precipitacién empleada, por su aceptable sensibilidad, pre-
cio y facilidad de realizacién, nos resulté practica como
prueba de cribado, mientras que la IFI, dados su coste y
complejidad de montaje y lectura, la reservamos como
prueba de confirmacion. En la actualidad existe una ma-
yor variedad de métodos diagnésticos altamente fiables,
que nos ofrecen la posibilidad de eleccion seguin los objeti-
vos buscados y las necesidades propias de cada medio. En
cualquier caso, siempre conviene combinar dos técnicas de
serologia que utilicen principios y antigenos diferentes.
Existe una excelente revision sobre las posibilidades diag-
noésticas actuales en nuestro pais®®.

De nuestros datos parece deducirse la rentabilidad del
cribado de Chagas en las mujeres bolivianas, ecuatorianas
y colombianas, pero es preciso realizar estudios epidemio-
légicos més amplios que incluyan mayor poblacién proce-
dente de otros paises menos representados en este traba-
jo para conocer mejor el alcance del problema®’, lo que
permitira que nuestras autoridades sanitarias puedan es-
tablecer el coste-beneficio de un programa de deteccion
universal o selectivo, por paises, en las mujeres proceden-
tes de Latinoamérica y que obstetras y pediatras consi-
gan realizar los mejores protocolos de deteccion y trata-
miento.

La Direccion General de Salud Publica de la Comunidad
Auténoma Valenciana introdujo en octubre de 2007 el cri-
bado sistematico de Chagas en mujeres gestantes de ori-
gen latinoamericano.
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