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Prevalencia de anticuerpos anti-T. cruzi en pobladores de la comarca

El Zapote del municipio de Mozonte, departamento de Nueva Segovia.

Resumen

La enfermedad de Chagas es producida por el protozoo Trypanosoma cruzi y
trasmitida principalmente por artrépodos hematéfagos como Triatoma dimidiata y
Rhodnius prolixus. Es considerada como uno de los problemas de salud publica
mas importantes y ocupa el tercer lugar de las enfermedades tropicales

desatendidas.

En nuestro estudio, el objetivo fue determinar la prevalencia de anticuerpos anti—T.
cruzi en pobladores de la comarca El Zapote del municipio de Mozonte,

departamento de Nueva Segovia.

Se encontr6 que, del total de muestras analizadas, el grupo etario predominante fue
el de menores de 15 afios con 43%. El 69% de la poblacién fue del sexo femenino.
La seroprevalencia de anticuerpos anti — T. cruzi detectada a través de
inmunofluorescencia indirecta fue de 24%, siendo el titulo de mayor frecuencia 1/64
(68%). El grupo etario mas afectado fue el de 46 afios a mas con un 62% de
seropositividad para Chagas, siendo estadisticamente significativo (p=0.001). Se
encontré una mayor frecuencia de seropositividad en los sujetos que se dedicaban
a la agricultura con un 70%, siendo estadisticamente significativo (p 0.002). El 80%
de la poblacion tenia algan tipo de conocimiento respecto al vector, de estos un 73%
reconocia a la especie Triatoma dimidiata, siendo el 29% positivo para Chagas. No
se encontré asociacion estadisticamente significativa en cuanto a no fumigar (p
0.227), no usar mosquitero (p 0.257), las condiciones de las viviendas (techo,

paredes, piso) y la seropositividad para Chagas.

Palabras Claves: Enfermedad de Chagas, Trypanosoma cruzi, Seroprevalencia,

Inmunofluorescencia Indirecta, Triatoma dimidiata, Rhodnius prolixus.
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1. INTRODUCCION

La enfermedad de Chagas, es una parasitosis originaria del continente americano y
fue descrita por primera vez en 1909 por el doctor brasilefio Carlos Chagas. A pesar
del tiempo transcurrido, en la actualidad no se ha desarrollado una terapia
farmacoldgica efectiva para lograr un tratamiento de la enfermedad en todas sus
formas y los farmacos disponibles para su manejo (nifurtimox y benznidazol),
producen multiples efectos toxicos y son Unicamente efectivos para la curacién de

la infeccion aguda. (1, 2)

El agente causal de esta enfermedad potencialmente letal, es un hemoparésito
flagelado llamado Trypanosoma cruzi, el cual se transmite vectorialmente a través
de diversas especies de chinches triatdbminos. No obstante, se han descrito otros
mecanismos de transmision no vectorial, por ejemplo a través de productos
sanguineos, el trasplante de 6rganos y la transmision vertical. En las zonas donde
la infeccidn es frecuente, también se ha descrito la transmision oral por la ingestion

de alimentos contaminados con heces de los chinches infectados. (3)

Actualmente, la enfermedad de Chagas constituye la tercera enfermedad tropical
desatendida mas ampliamente distribuida a nivel mundial, superada unicamente por
la malaria y la esquistosomiasis. Es endémica y representa un problema de salud
publica en Latinoamérica, donde se reportan entre 7,7 y 10 millones de personas
infectadas. (1, 2)

Por otro lado, debido a movimientos migratorios, otras regiones del mundo como
Australia, Europa y el Norte de América que han sido catalogadas como no
endémicas, son ahora lugares que cuentan con la presencia de esta enfermedad,
siendo las principales fuentes de infeccion los trasplantes de organos y

transfusiones de sangre de personas portadoras. (1, 2)

Alvarado F., Rivera E.
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Adicionalmente es una condicibn asociada a alta morbilidad, pues
aproximadamente el 30% de los individuos con formas crénicas de la infeccion
desarrolla condiciones incapacitantes como cardiomiopatia, megacolon y
megaesofago, lo que lleva a una pérdida anual de aproximadamente 670,000 afios
de vida productiva ajustados por discapacidad, siendo una de las enfermedades
parasitarias con mayor impacto en la estabilidad de los sistemas de salud y

seguridad social latinoamericanos. (1, 2)

En Nicaragua, no existe una publicacién actual sobre la prevalencia global de T.
cruzi, sin embargo, cabe mencionar que las tendencias epidemiolégicas reportadas
en estudios regionales muestran una disminucién de la transmisién vectorial,
gracias a los programas de intervencioén: control vectorial, fumigacién casa por casa
en las zonas endémicas, mejora de la vivienda rural, estudios seroepidemioldgicos,

evaluacion de métodos diagnoésticos, entre otros (4).

Con lo anteriormente expuesto, se hace evidente la importancia de continuar con
estos tipos de estudios, en aquellas zonas que aun reunen factores de riesgo y
estdn expuestas a altos grados de infestacion, por lo que nos proponemos
determinar la seroprevalencia de la enfermedad de Chagas en la Comarca El
Zapote del municipio de Mozonte, Nueva Segovia y aportar datos sobre el rol
epidemioldgico actual del mal de Chagas en nuestro pais.

Alvarado F., Rivera E.
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2. ANTECEDENTES

La enfermedad de Chagas fue inicialmente descubierta en 1909 por el doctor Carlos
Chagas en Brasil, quien estudia la enfermedad en sus aspectos parasitolégicos,
epidemiologicos y clinicos, denuncidndose posteriormente existencia de la
tripanosomiasis humana, segun su orden cronoldgico en los siguientes paises: El
Salvador (1914), Pera (1919), Argentina (1926), Ecuador (1929), Bolivia y
Guatemala (1932), Venezuela y Nicaragua (1934), México (1936), Uruguay (1939),
Guyana Francesa (1940), Colombia y Costa Rica (1941) y en los Estados Unidos
de Norte América (1955). (5)

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en 2009 el nimero de personas
infectadas por el T. cruzi ascendia a doce millones en todo el mundo, con la mayor
cantidad de casos concentrados en 21 paises de América Latina. Sin embargo, esta
cifra mostré un descenso abrupto para 2013, estimandose un total de entre siete y

ocho millones de personas infectadas. (6)

Por otro lado, las migraciones humanas del campo a otras ciudades o incluso
paises, incrementaron los escenarios epidemioldgicos para propiciar la emergencia
de enfermedades infecciosas, cambiando asi la teoria de que la enfermedad de
Chagas predomina en el area rural. Ruiz F, en 2015; estudi6 la epidemiologia de la
enfermedad de Chagas, y en relacion a Chagas no endémico establecié que: en
Estados Unidos se estima que habitaban wunos 300.000 inmigrantes
latinoamericanos infectados, en Europa unos tres millones de afectados repartidos
sobre todo en Espafia. En Canada, se estimaba que habia méas de 5.500 personas

infectadas, Japon; con mas de 3.000 casos y Australia; con mas de 1.500 casos.

(7)

Alvarado F., Rivera E.



Prevalencia de anticuerpos anti-T. cruzi en pobladores de la comarca

El Zapote del municipio de Mozonte, departamento de Nueva Segovia.

En América Latina se han realizado diversos estudios con el fin de contribuir a los
datos epidemioldgicos; tal es el caso de Traviezo L y Garrido R, los cuales indagaron
la seroepidemiologia de la enfermedad de Chagas en la localidad de Caballito,
Municipio Simén Planas, Estado Lara, Venezuela; encontrando un total de 68
(24,2%) muestras positivas (8). Nueve afios mas tarde se publica la seroprevalencia
de la enfermedad de Chagas en comunidades indigenas de los estados Bolivar y
Delta Amacuro, Venezuela; esta vez Cermefio J & cols, encuentran que la
prevalencia de anticuerpos anti T. cruzi en la poblacion evaluada fue de 2,5%
(4/159) (9). En el mismo afio en Colombia, Vasquez C & cols, inician la identificacion
de nuevos escenarios epidemioldgicos para la enfermedad de Chagas en la region
Momposina al norte de Colombia, se encontraron 50 (27,9 %) muestras de sueros
positivos por ELISA (acrénimo del inglés Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay:
ensayo por inmunoabsorcion ligado a enzimas) y 30 de estos sueros fueron

positivos por la técnica de IFI (Inmunofluorescencia indirecta) (16,8 %). (10)

En nuestro pais se indaga desde 1995, cuando Rivera T & cols, realizaron un
estudio seroepidemioldgico y clinico de la enfermedad de Chagas en Nicaragua,
descubriendo en una investigacion general el 7,1% en los 803 sueros examinados.
La prevalencia por comunidad fue de: 13,1% en Santa Rosa, 4,3% en Quebrada

Honday 3,2% en Poneloya. (11)

En el afio 2000, el CNDR realizé un estudio en nifios escolares entre los 7 y 14
afos, de las zonas rurales de 14 Departamentos endémicos de Nicaragua, la
seropositividad general encontrada fue de 3.4%, sin embargo en Departamentos
como Matagalpa (9.4%), Managua (9.1%) y Chontales (7.6%) esta fue mayor;
mientras en Ledn (2.2%), Chinandega (3.5%), Esteli (1.4%), Madriz (1.2%), Jinotega
(0.9%), y Masaya (0.5%) fue menor. En los Departamentos de Carazo, Rivas y

Boaco no se detectaron seroprevalencias. (12)

Alvarado F., Rivera E.
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En afios siguientes se continda una vigilancia en torno a la enfermedad en las
diferentes zonas del pais, donde se reporta mayor predominio de casos. Como
ejemplo en 2005 Castro K y Romero V, determinan la prevalencia de anticuerpos
Anti T. cruzi en donadores de sangre de la Cruz Roja de Esteli, la seroprevalencia
de anticuerpos anti—T. cruzi en los donantes de sangre investigada por medio de la

técnica de inmunofluorescencia fue de 7.9% (24/304). (13)

En 2006, se realiza el estudio seroepidemioldgico de la enfermedad de Chagas en
el municipio de Ciudad Antigua, Nueva Segovia, a cargo de Barcenas C & cols, en
donde la prevalencia de anticuerpos anti T. cruzi fue de 10.9 %(14). En la zona
occidental se encuentra un resultado similar por Altamirano F y Blanco J, que en
2007 determinaron una prevalencia de anticuerpos de 11.90% en la comunidad La
Grecia, Chinandega (15). En cambio para 2009 gracias a Cortés M y Garcia A, se
observa que solo un 4% (17/400) presentd anticuerpos anti T.cruzi en los

pobladores de seis comunidades del departamento de Jinotega. (16)

Estudios mas recientes (2010) se realizaron en los pobladores de las comunidades
de Buenos Aires y El Callejon del municipio de Jicaro, departamento de Nueva
Segovia, donde Amaya A, muestre6 un total de 202 habitantes y se obtuvo una
prevalencia de 1.5% (3/202) (17). Y en 2011, siempre en el Norte del pais, se estudia
la zona periurbana y rural del municipio de Santa Maria, departamento de Nueva

Segovia donde la seroprevalencia fue de 5.7%. (18)

Alvarado F., Rivera E.
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3. JUSTIFICACION

La enfermedad de Chagas es endémicaen paises de América Latina y es
considerada como uno de los problemas de salud publica mas importantes,
generando mas pérdida de afios de vida ajustados por discapacidad que
la malaria y el dengue juntos, ocupando el cuarto lugar en mortalidad y el octavo
en morbilidad entre las enfermedades tropicales desatendidas. De todos los
infectados, cada afio entre un 20% y un 40% desarrolla la enfermedad de Chagas
cronica y se estima que cada afio mueren entre 10,000 y 12,000 personas a causa
de esta enfermedad.

En Nicaragua, especificamente la zona norte del pais representa el area donde se
reportan los mayores indices de infeccion, y de acuerdo con la informacion obtenida
en el Sistema Local de Atencion Integral en Salud (SILAIS) Nueva Segovia, los
municipios con mayor riesgo de transmision de la enfermedad de Chagas son:

Ciudad Antigua, Quilali, Murra y Mozonte.

Actualmente la comarca de El Zapote en el municipio de Mozonte, es una de las
localidades que relune las caracteristicas socioecondmicas y ecolbégicas que
favorecen la presencia de los vectores: Rhodnius prolixus y Triatoma dimidiata,
trasmisores del parasito T. cruzi, causante de la enfermedad de Chagas. Sin
embargo, se desconoce con exactitud la prevalencia de dicha enfermedad en la
zona, razon por la cual se hace necesario realizar un estudio que permita conocer
la realidad seroepidemioldgica de la infeccion e influya en los nuevos planes de

intervencion comunitaria.

Alvarado F., Rivera E.
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4. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la prevalencia de anticuerpos anti-T.cruzi y factores relacionados a la
epidemiologia de la enfermedad de Chagas en la comarca El Zapote del municipio

de Mozonte, departamento de Nueva Segovia?

Alvarado F., Rivera E.
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5. OBJETIVOS

5.1. Objetivo General

v" Determinar la prevalencia de anticuerpos anti—T. cruzi en pobladores de la
comarca El Zapote del municipio de Mozonte, departamento de Nueva
Segovia.

5.2. Objetivos especificos

v Describir las caracteristicas socioepidemioldgicas generales de la poblacion

en estudio.

v' Determinar la prevalencia de anticuerpos anti—T. cruzi en la poblacion en

estudio por medio de la técnica de inmunofluorescencia indirecta casera.

v' Asociar los factores predisponentes de la enfermedad de Chagas con la

prevalencia de la misma en la poblacién estudiada.

Alvarado F., Rivera E.
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6. MARCO TEORICO

6.1. Generalidades de la enfermedad de Chagas

Las tripanosomiasis humanas son producidas por protozoos flagelados de la familia
Trypanosomatidae y trasmitidas por artréopodos hematofagos. Existen dos
enfermedades distintas con localizaciones geogréficas diferentes, la americana (de

principal interés en nuestro medio) y la africana. (19)

La tripanosomiasis americana es producida por Trypanosoma cruzi y trasmitida de
manera vectorial por insectos hemipteros de la familia Reduviidae. Los parasitos
infectantes salen en las deyecciones del vector y pueden introducirse al organismo
a traves del orificio de la picadura, heridas o excoriaciones de la piel o atravesando
directamente la mucosa ocular, nasal o bucal. (19) No obstante, se han descrito
otros mecanismos de transmision no vectorial: a través de productos sanguineos,
el trasplante de 6rganos y la transmision vertical. En las zonas donde la infeccidn
es frecuente, también se ha descrito la transmisién oral por la ingestién de alimentos

contaminados con heces de los chinches infectados. (3)

6.2. El vector
El vector o huésped intermediario de T. cruzi es un insecto del orden Hemiptera, de

la familia Reduviidae, subfamilia Triatominae y géneros Rhodnius, Triatoma y

Panstrongylus. (20)

Se tratan de chinches hematéfagas obligadas a habitos nocturnos y de las que
aproximadamente se conocen unas 138 especies y la gran mayoria de estas se
localizan en América, desde México hasta Argentina y Chile, pero sélo algunos son
competentes vectores para T. cruzi: Triatoma infestans, Rhodnius prolixus y

Triatoma dimidiata. (21)

Alvarado F., Rivera E.
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En Nicaragua las especies mas importantes son:

* Rhodnius prolixus: se caracteriza por su cabeza alargada con antenas en la parte
delantera, cerca del clipeo. Se encuentra solo dentro de las viviendas apropiadas
para poder subsistir, se alimenta principalmente de sangre humana, pollos, gatos y

perros.

*Triatoma dimidiata: la cabeza tiene una longitud intermedia y las antenas se
insertan en el punto medio entre los ojos y clipeo se alimenta de sangre humana,

roedores, perros y zarigieyas. (21)

Imagen No. 1. Principales especies de triatominos vectores de T. cruzi en
Nicaragua. Fuente: Departamento de Microbiologia y Parasitologia UNAN-

Ledn.

Alvarado F., Rivera E.
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La mayoria de la especies de Triatominae viven en habitats naturales en contacto
con aves, mamiferos y reptiles en diferentes ecosistemas. Algunas especies solo
pueden sobrevivir con oscilaciones minimas de temperatura y humedad, otras
pueden tolerar una gran diversidad de condiciones climaticas. Otros triatominos
necesitan fuentes especificas de alimentacion (murciélagos y ratas espinosas del
género Neotoma), otras especies no tienen preferencias alimentarias especiales.
(20)

6.3. Agente etioldgico

6.3.1. Taxonomia
El Trypanosoma cruzi pertenece al reino de los protistas, sub-reino protozoa,

phylum Sarcomastigéphora, sub-phylum Mastigéphora, clase Zoomastigbphora,
orden Kinetoplastida, que se compone de organismos flagelados con un
cinetoplasto, una organela localizada en la mitocondria de la célula que contiene
una red fibrosa de ADN. EI T. cruzi se incluye en la seccidn estercoracea, junto con
el grupo de tripanosomas cuyas etapas infectivas se desarrollan en el tracto
digestivo y contaminan a los huéspedes mamiferos a través de las heces. Se ha
adoptado el subgénero Schizotrypanum para los tripanosomas que se multiplican
en los vertebrados por medio de fases intracelulares. De ahi que el nombre

taxondmico completo sea Trypanosoma (Schizotrypanum) cruzi. (20)

6.3.2. Ciclo biolégico

En el complejo ciclo vital del T. cruzi se pueden reconocer por lo menos tres formas
morfogenéticas del parasito. Las diferentes formas se distinguen entre si por la
posicion del cinetoplasto en relacién al nicleo y por la presencia o0 ausencia de una

membrana ondulante.(19)

Alvarado F., Rivera E.
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Cuando el parasito es eliminado en las heces del triatbmino, se presenta en forma
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de una célula alargada con un flagelo que facilita el movimiento, llamada
tripomastigote. Una vez que estos tripomastigotes (denominados metaciclicos)
ingresan al organismo del hospedero vertebrado infectan las células que se
encuentran cerca del area de la picadura. Dentro de la célula adquieren una forma
ovoide y sin flagelo, llamada amastigote, la cual se multiplica rapidamente. El gran
namero de pardsitos provoca el rompimiento celular y los tripanosoméatidos entran
en la corriente sanguinea y en el sistema linfatico. En ese momento, reasumen
nuevamente la forma flagelada y pasan a ser llamados tripomastigotes sanguineos.
Es asi, que invaden nuevas células en nuevos ciclos y se dispersan por el
organismo causando lesiones principalmente en tejidos musculares cardiacos y
lisos, pudiendo llevar a graves problemas como insuficiencia cardiaca, y por ultimo

causando la muerte. (21)
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6.3.3. Inmunofisiopatologia de la enfermedad de Chagas

El Trypanosoma cruzi tiene un ciclo de vida complejo pues comprende multiples
estadios morfoldgicos y dos fases evolutivas: una en el vector y otra en el mamifero.
(22)

Una vez dentro del humano, los tripomastigotes tienen la capacidad de infectar
cualquier célula nucleada, de preferencia macréfagos y muestran particular afinidad
hacia el tejido muscular (cardiaco o liso). El parasito utiliza una enzima que también
poseen los mamiferos, la trans-sialidasa, que se encarga de transferir un grupo sialil
de la membrana celular del mamifero a la membrana de T. cruzi con el fin de que
éste sea introducido a la célula por un proceso similar a la fagocitosis mediado por
actina. (22)

La unién del parasito con la membrana de la célula activa la agrupacion de
lisozomas en este punto, los que finalmente internalizan a T. cruzi. Al acidificarse
el medio de la vacuola lisosomal, T. cruzi libera una proteina que perfora la
membrana (porina) denominada TC-TOX. Los tripomastigotes dentro de la célula
por la accion de la proteasa de cisterna (cruzipain), se transforman en amastigotes
gue se multiplican rapidamente en un numero de divisiones probablemente
programadas, después del cual los amastigotes se transforman en tripomastigotes
que comienzan un movimiento intenso hasta que se produzca la ruptura de la célula
con la liberacién de cientos de parasitos al espacio intracelular. Estos parasitos son
capaces de invadir nuevas células en el mismo sitio donde fueron liberados o salir
al torrente circulatorio y distribuirse por todo el organismo (22)
Cuando el Trypanosoma cruzi invade al ser humano, se enfrenta a una respuesta
inmune innata muy potente. El sistema inmune puede operar contra T. cruzi de tres
formas:

e Deteccion vy destruccion directa por macrofagos (M@) vy

células dendriticas (CD).
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e Activacion de M@ y CD como potentes presentadores de antigenos
gue mejoren la respuesta inmune.

e Sensibilizacion de miocitos, que son el principal
objetivo de T. cruzi. (22)

Las zonas que son mas inmundgenas en la superficie de la membrana de T. cruzi
son las que contienen gran cantidad de glicofosfatidilinositol (GPI) de la familia de
las mucinas que activan los Toll-Like Receptor-2 (TLR2) para producir interleucina-
12 (IL-12), oxido nitrico y factor de necrosis tumoral (TNF) por los macréfagos. Sin
embargo, T. cruzi posee mecanismos gue eluden la respuesta inmune celular, como
es la variacion antigénica y la mimetizacion con antigenos propios del humano como

el &cido sidlico de las membranas celulares. (22)

La respuesta humoral se caracteriza por una respuesta, a varios determinantes
antigénicos del parasito que varian de acuerdo al estadio y al periodo de la infeccién
(aguda, o crénica), De hecho los tripomastigotes metaciclicos poseen moléculas de

invasion celular, (invaginas) que son especificas de estadio. (23)

En los humanos la interleukina 4 induce el cambio de la produccion de
inmunoglobulina IgM a IgG. La expresion de las cuatro subclases de 1gG vy el
aumento de y-IFN y IL-4 en las células mononucleares de la sangre periférica
sugiere una respuesta mixta Th1 (y-IFN) y Th2 (IL-4) en pacientes con enfermedad
cronica, inducida por una parasitemia intracelular persistente. (23)

En la infeccion aguda, la induccion de la respuesta TH 1 es llevada a cabo por la IL-
12, que estimula la produccién de y-IFN en células NK. La respuesta protectora TH
1 estd implicada en el dafio tisular y en las alteraciones de la respuesta inmune

observadas durante la infeccion. (23)
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6.4. Fases clinicas de la enfermedad

Se reconocen tres fases en la enfermedad de Chagas: una fase aguda corta y una
fase cronica de larga duracion, separadas por una fase clinicamente asintomatica

llamada fase indeterminada o de latencia. (19)

e Fase aguda: En la primera etapa se produce malestar general con diversas
manifestaciones clinicas. Los sintomas suelen ser muy leves y atipicos por lo
gue con frecuencia no se detectan. Esta fase puede presentarse a cualquier
edad principalmente en menores de 15 afios y en zonas altamente endémicas.
(19)

En la primera etapa los amastigotes de T. cruzi se reproducen dentro de las células,
especialmente macrofagos, fibroblastos, células de Schwann, miocitos estriados y
lisos, y luego las destruyen. Los parasitos libres invaden otras células que también
se rompen y causan reaccion inflamatoria con infiltrado de diferentes tipos de
leucocitos. La lesion inflamatoria, localizada en la puerta de entrada, es visible como
un chancro de inoculacion y se conoce con el nombre de chagoma, el cual aparece
como un nodulo inflamatorio o placa erisipeloide, blando, con piel seca y la zona
central se vuelve necrética o hemorragica, indolora, con edema local y acompafiada
de infarto ganglionar de la region. Mas tarde la lesion se cubre con una costra dura.
(19)

En muchos pacientes se observa el complejo oftalmo-ganglionar, conocido como
signo de Romafia, que consiste en un edema bipalpebral uni o bilateral,
acompanado en algunos casos de edema facial, conjuntivitis, queratitis y

dacriocistitis. (19)

Posteriormente por invasion de los parasitos a otros ganglios linfaticos, se presentan

linfoadenopatias generalizadas que son de tamafo variable, duras e indoloras. Al
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aparecer la parasitemia y en proporcion a ésta, se presenta fiebre de intensidad
variable, intermitente o continua, algunas veces con escalofrio, anorexia, vomito,
diarrea, postracion, dolores musculares, cefalea y ocasionalmente se observa un
exantema morbiliforne. A partir de los ganglios linfaticos hay invasion a bazo,
higado, médula Osea y corazon. Posteriormente se encuentra hepato y
esplenomegalia, mas tarde anemia discreta y algunas veces edema generalizado.
En los nifilos menores de dos afios se pueden presentar complicaciones graves
como meningoencefalitis que llega a una mortalidad del 50%, convulsiones vy
pérdida de la conciencia, algunas veces no se presenta fiebre en estos casos. En la
fase aguda ocurre en algunos casos, miocarditis aguda hasta en un 30% de los

casos, anormalidades radiologicas y electrocardiograficas (19)

e Fase de latencia: Después de la fase aguda ocurre una respuesta inmune que
provoca disminucion de la parasitemia y mantiene la infeccién en algunos focos
selectivos. El paciente no presenta sintomatologia ni signos fisicos, no se
observan cambios electrocardiogréaficos, ni cambios a los rayos X. Este periodo
se inicia de ocho a diez semanas después de la fase aguda y puede durar meses
o aflos, antes de manifestarse la forma crénica. Se calcula que
aproximadamente el 30% de los individuos en fase indeterminada tendran dafio
cardiaco, digestivo o neurolégico en un periodo entre 10 y 20 afios. Alrededor
del 50% de los pacientes pueden permanecer con la forma indeterminada por
tiempo indefinido. Sin embargo los pacientes pueden estar desarrollando

cambios cardiacos sin que todavia sean detectados. (19)

Aunque puede haber baja parasitemia entre 20% y 60% de los casos es detectada

por xenodiagnaostico o por prueba de la PCR. (19)

e Fase cronica: Se caracteriza por una reducida parasitemia y lesiones tipicas en
el corazon o en el tubo digestivo. Durante ella la patologia mas importante es la

cardiopatia chagasica. Inicialmente existe dilatacion, principalmente de la
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cavidad derecha y con frecuencia trombosis mural endocardica. Hay intensa
multiplicacion de los parasitos en las fibras musculares del corazon, lo cual
origina miocarditis con desintegracion de la fibra miocérdica y liberacion de
antigenos y sustancias toéxicas, que causan edema intersticial e infiltrado,
especialmente de células mononucleadas. hay produccion de autoanticuerpos
contra endocardio, vasos sanguineos e intersticio del musculo estriado. Se
observan los amastigotes intracelulares, formando acUmulos o nidos;
ocasionalmente se ven también algunas formas evolutivas de epimastigotes y
tripomastigotes. Si el nido parasitario esta intacto, no hay reaccion inflamatoria.
cuando éste se rompe aparece infiltrado de polimorfonucleares que fagocitan los
pardsitos, posteriormente remplazados por macrofagos y otras células

monunucleadas. (19)

La inflamacién alcanza el subendocardio, tejido adiposo del epicardio y los ganglios
nerviosos. A nivel del tejido de conduccién también se pueden encontrar nidos de
amastigotes, edema e infiltrado. En la fase crénica de la cardiopatia es frecuente la
muerte subita sin haber desarrollado insuficiencia cardiaca congestiva. En estos
casos el corazén es pequefio, normal o ligeramente crecido. Hay discreta hipertrofia
ventricular con aneurisma de la punta por necrosis, dafio muy caracteristico,

conocido como lesion apical. Existe, ademas miocarditis muy discreta.(19)

Cuando la forma crénica es progresiva aparece insuficiencia cardiaca congestiva,
se encuentra miocarditis con cardiomegalia acentuada, hipertrofia ventricular y
dilatacion de todas las cavidades, especialmente del corazon derecho. Rara vez se
encuentra la lesion apical, aunque puede existir trombosis con diferentes grados de
organizacion, una porcion de estos pacientes no vive mas de cinco afos. -También
existe congestion crénica de diversos 6rganos, en especial del higado. Al
microscopio se observan las fibras miocardicas hipertrofiadas y con vacuolizacion.

Los parasitos se encuentran en los cortes histolégicos aproximadamente en el 30%
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de los casos. Existe edema, fibrosis e infiltrado, con predominio de células
mononucleadas. El sistema de conduccion del corazén, principalmente la rama
derecha del haz de His, también se encuentra alterado, con fibrosis e infiltrado
linfocitario. Las lesiones pueden ser originadas por el parasito, directamente o por

reacciones de hipersensibilidad posteriores. (19)

Otras formas de patologia de la enfermedad crénica se relacionan con las lesiones
hipertréficas del tubo digestivo o megavisceras, especialmente megaesofago y
megacolon. En estos casos existe denervacion o destruccidn neuronal que trastorna
el funcionamiento peristaltico de la musculatura. Inicialmente se presencia
hipertrofia muscular y posteriormente atrofia y fibrosis, con distension del musculo
liso y aumento considerable ele los 6rganos. Las fibras musculares se desintegran,
raras veces se observan nidos de parasitos y en los focos inflamatorios se encuentra
un infiltrado de linfocitos e histiocitos. La destruccién neuronal lleva a alteraciones
de los plexos mesentéricos. EI mecanismo por el cual se destruyen las células

ganglionares, es aun desconocido. (19)

e Infeccion congénita: En algunas partes de Chile y Brasil, esta forma de la
enfermedad es responsable de alrededor del 10% de los abortos espontaneos y
partos prematuros. En general la enfermedad congénita es poco frecuente y
puede ser asintomatica. A veces se presenta en nifios de madres asintomaticas
y corresponde generalmente a prematuros que manifiestan la enfermedad al
momento del nacimiento o después de un periodo de latencia que dura varios

meses. (19)

Se calcula que entre 10% y 20% de las madres infectadas pueden trasmitir el
pardsito al feto. Los 6rganos mas comprometidos son corazon, eséfago, intestinos,
cerebro, piel y musculos esqueléticos. El cuadro clinico se caracteriza por hepato y
esplenomegalia con o sin fiebre. En muchos casos existen manifestaciones

neuroldgicas de meningoencefalitis, semejante a la neurosifilis del recién nacido.
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Pueden presentarse convulsiones, hiporreflexia, hipotonia, temblores de las
extremidades y apnea. Ocasionalmente hay complicaciones oculares, esofagicas,
cardiacas y genitales. Igualmente anemia, leucocitosis con linfocitosis,

hiperglobulinemia, hipoproteinemia y algunas veces hiperbilirrubinemia. (19)

6.5. Diagnostico de laboratorio

El diagndstico de laboratorio de la enfermedad de Chagas depende de la etapa de

la enfermedad. (19)

Aunqgue la infeccién por T. cruzi estimula la produccion de anticuerpos huésped, su
concentracion es baja durante la fase aguda, es decir, si se trata de una infeccién
reciente, es recomendable agotar las herramientas que permitan detectar al
parasito. En cambio, si el individuo se encuentra en la etapa cronica, el diagnostico
se basara, principalmente, en la determinacion de anticuerpos. También es
aconsejable que, para seguir la evolucion de la infeccion en el paciente, aunque no
haya recibido tratamiento, se realice tanto la deteccion de anticuerpos como la del

parasito, en especial en estados de inmunodepresion. (24)

6.5.1. Métodos parasitoldgicos directos

e Examen al fresco: Tiene por objeto visualizar el tripomastigote en una gota de
sangre obtenida por puncion digital con lanceta, colocando la gota entre lamina
y laminilla. En la fase aguda se puede encontrar el parasito hasta en un 90%,
pero en la cronica la sensibilidad es menor del 10%. EI movimiento de los

parasitos ayuda a su deteccion. (19)

e Extendido coloreado: Los extendidos delgados o frotis de sangre periférica, en

laminas o laminillas, se pueden colorear con los derivados de Romanowsky,
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especialmente Giemsa, lo cual es importante para la identificacion morfologica.

Su sensibilidad para el diagndstico es menor del 60% en la fase aguda. (19)

e Gota gruesa. La misma técnica empleada para malaria se utiliza en la
tripanosomiasis. Este método permite estudiar un mayor volumen de sangre y
es mas util que el extendido, ya que permite aumentar la carga parasitaria
cuando la parasitemia es baja. Es recomendable hacer repetidas preparaciones
para lograr mayor eficacia y su porcentaje de sensibilidad llega hasta el 70% en

la fase aguda. (19)

e Recuento de tripanosomas. En algunas ocasiones se requiere hacer recuento
de parasitos por mm?2 de sangre, con el fin de evaluar el grado de parasitemia.
Para ello se utilizan camaras cuenta glébulos, como se hace para el recuento de

leucocitos.(19)

e Métodos de concentracidon: Se han propuesto varias técnicas para concentrar
tripomastigotes. El procedimiento més usado es el de Strout y sus
modificaciones que tienen una sensibilidad de 90% a 100% en la fase aguda,
pero no llega al 10% en la crénica. Se obtiene sangre por puncidn venosa para
colocar en un tubo de ensayo sin anticoagulante. Se deja retraer el coagulo y los
tripomastigotes salen hacia el suero, el cual se centrifuga para obtener una

mayor concentracion y observarlos en fresco o coloreados. (19)

Existen variaciones a esta técnica que se basan en la separacion de los parasitos
de sangre, mediante el uso de tubos capilares con heparina o sangre venosa
citratada, de la cual se separan los globulos rojos por sedimentacion espontanea o
centrifugacion. Los parasitos salen al plasma sanguineo y se pueden observar al
microscopio en la zona limitrofe de la capa de eritrocitos y plasma bien sea en fresco

o coloreados. (19)
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e Biopsia: Se utiliza para comprobar las formas tisulares de T. cruzi. Se
pueden ver en los tejidos los llamados nidos de amastigotes en su interior.
Sirve en algunos casos para el diagnostico de la enfermedad, a pesar de no

encontrarse parasitos en la sangre circulante. (19)

e PCR. ElI ADN del nacleo y del cinetoplasto contiene varias secuencias
repetitivas que son de utilidad para el uso de la técnica de PCR. Con este

meétodo se detecta parasitemia en las fases aguda, indeterminada y cronica.

6.5.2. Métodos parasitoldgicos indirectos

e Cultivos: EI medio mas utilizado en la actualidad es el medio LIT (Liver-Infusion-
Tryptose), debido a que se puede obtener una sensibilidad muy alta en la fase
aguda de la enfermedad y de un 40% a 50% en la crénica. Otros medios
utilizados son: NNN (Novy-MacNeal-Nicolle), BHI (Infusion de cerebro y
corazén), Noeller, Packchanian, Davis, etc. A los ocho dias de la siembra, se
debe examinar el liquido sobrenadante de cada uno de los tubos, para la

observacién en fresco y en preparaciones coloreadas. (19)

e Xenodiagnostico: Consiste en alimentar al insecto vector (sano libre de
infeccion) sobre un paciente del que se sospecha de infeccion por T. cruzi. Para
ello se utilizan ninfas de 3er estadio que no se han alimentado durante 15 dias.
Se utilizan nimero de 40 para los adultos (4 cajas con 10 cada uno) y 20 para
los nifios, se colocan sobre la piel del paciente (antebrazo o muslo) y se les
permite alimentarse durante 30 minutos. Si la sangre ingerida posee parasito
estos se diferenciaran y multiplicaran en el triatoma y al cabo de 30 a 60 dias
(momentos habituales de la lectura) se le podra hallar en las deyecciones del
insecto o en el contenido intestinal. Los tripanosomas se buscan

microscopicamente y deben de hacerse coloraciones para diferenciarlos. Posee
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una sensibilidad del 85 al 100% en la fase aguda; y de 80% en la forma congénita

y entre 20% a 40% en la fase cronica. (19)

e Inoculaciones en animales: Los animales utilizados deben proceder de
colonias protegidas de infecciones naturales por tripanosomas. Los principales
animales de experimentacion utilizados en el laboratorio son los ratones a los
que se les inyecta 0.5 a 1 mL de sangre venosa citratada de la capa de células
blancas después de centrifugar, o del material procedente de los
xenodiagndsticos, bien sea el contenido de las deyecciones o el macerado de
los vectores. La inoculacion se hace intraperitoneal, subcutanea o a través de la
conjuntiva. Después de tres a cinco dias se inicia el estudio de la parasitemia, el
cual continla hasta la sexta semana después de la inoculacion inicial. La
busqueda de los parasitos circulantes se realiza de la misma manera descrita
para los examenes en fresco y coloreados. La importancia mayor del método

radica en el estudio de virulencia de las cepas de Trypanosoma. (19)

6.5.3. Diagnostico serologico

En la etapa inicial de la infeccidn los anticuerpos contra el T. cruzi son de clase IgM,
siendo reemplazados gradualmente por anticuerpos IgG a medida que progresa la
enfermedad. Las técnicas seroldgicas permiten cuantificar la concentracién de
inmunoglobulinas y, de esta forma, monitorizar la respuesta inmunobioldgica a las
terapias, identificar reactivaciones y determinar la curacibn en pacientes

inmunocompetentes. (25)

Entre las diversas pruebas serolégicas disponibles para el diagnéstico de la
infeccion por T. cruzi las mas difundidas son las pruebas de fijacion del

complemento (prueba de MachadoGuerrero), la prueba de aglutinacion indirecta
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(HAI), la prueba de inmunofluorescencia indirecta (IFI) y el ensayo
inmunoenzimético (ELISA). No obstante, pueden ocurrir reacciones de falsos
positivos con sueros de pacientes con leishmaniasis o con infeccion por T. rangeli.
Por tanto, debido a que la especificidad de las pruebas puede variar, los limites de
positividad deben definirse localmente usando un panel serolégico. Se han
recomendado el empleo de al menos dos pruebas serolégicas para confirmar la

infeccion. (26)
Dentro de las pruebas serolégicas mas empleadas tenemos:

e Fijacion del complemento: El sistema de complemento esta constituido por 20
0 mas proteinas plasmaticas que interactian entre si y con las membranas
celulares. Cada componente proteinico, debe ser activado en secuencia, en
condiciones apropiadas para que la reaccion progrese. Los complejos de
antigenos se cuentan entre los activadores y la prueba de fijacion de
complemento puede usarse para identificar uno de ellos, si el otro se conoce.
(27)

Esta técnica fue descrita en 1913 por Guerreiro-Machado y desde entonces se ha
empleado como método clasico para diagnostico serolégico de la infeccién de
chagas, la técnica se ha mejorado progresivamente; la especificidad depende del
tipo de antigeno utilizado y es casi del 100% con antigenos proteicos. La
sensibilidad es del 20 al 40% en la fase aguda y del 90% en la fase latente y crénica.
(27)

e Inmunofluorescencia indirecta (IFl): Técnica que permite determinar la
presencia de anticuerpos anti T. cruzi en diferentes muestras biolégicas. Para
estos efectos, se preparan placas de vidrio con pocillos a las que se le adhieren
epimastigotes de T. cruzi (parasito completo) obtenidas de cultivo. Si el suero

del paciente tiene anticuerpos, se produce una reaccion antigeno-anticuerpo, la
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gue se detecta con la adicion de un segundo anticuerpo marcado con sustancias
fluorescentes. Esta reaccion se observa posteriormente en un microscopio de
fluorescencia.

Se utiliza como antigeno una suspensién de epimastigotes de cultivos
previamente inactivados con formaldehido al 2%, después de lavadas dos veces

en solucion salina tamponada de fosfato (PBS, pH 7.2). (28)

Tiene una elevada sensibilidad de 98% vy una especificidad de 100%,
respectivamente. La reaccion es positiva usualmente un mes después del inicio
de la infeccion y la reactividad del suero se expresa en forma cuantitativa en
titulos de la intensidad de la reaccién de la fluorescencia, segun la siguiente
escala:

i.  Positivo: Diluciones iguales o mayores a 1/32 (se observa fluorescencia verde
manzana brillante alrededor del parasito y del flagelo, sin trazas de color rojo
ladrillo de contaste en el interior de este). Leer hasta el titulo final

i. Negativo: Diluciones menores a 1/32. (No hay fluorescencia. Los parasitos

aparecen de color rojo ladrillo).

La IFI se usa como prueba confirmatoria de infeccion por T. cruzi cuando la prueba

de ELISA o hemaglutinacion esté positiva, especialmente en los estudios de bancos

de sangre. (28)

e Inmunocromatografia: Los sistemas de prueba rapida emplean como
antigenos, proteinas recombinantes de T. cruzi y por su alta sensibilidad (99.6%)
y especificidad (99.9%), son recomendadas para efectuar el tamizaje de la
enfermedad de Chagas, con capacidad para detectar anticuerpos anti T. cruzi

en sangre total, suero o plasma. (28)
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Este tipo de prueba utiliza unas combinaciones Unicas de proteinas de T. cruzi
obtenidas por manipulacion genética (antigenos recombinantes) y un conjugado
(antigammaglobulina especifica humana) marcado con colorantes de oro coloidal,
que posteriormente es fijado a un soporte sélido de membranas de nitrocelulosa.
Cuando la muestra de suero sanguineo fluye lateralmente a través de la membrana,
primero el conjugado se une a las globulinas humanas presentes en la muestra,
luego éstos son arrastrados y reconocidos por las proteinas recombinantes, cuando

existe una infeccion por T. cruzi.(28)

e Prueba en latex: Las particulas de polietiieno se unen a diferentes tipos de
antigenos obtenidos por lisis de parasitos. Esta prueba muestra una alta
sensibilidad para el diagnéstico, tanto en las formas agudas como en las
cronicas. En general se puede considerar como una prueba de tamizaje de

pacientes. (19)

e Aglutinacién directa: Esta prueba es poco especifica. Tiene especial valor para
demostrar la presencia de anticuerpos en los estados agudos. El antigeno

consiste en epimastigotes tratados con tripsina y formol. (19)

e Factor EVI: Este procedimiento detecta anticuerpos circulantes que reaccionan
en el endocardio, los vasos sanguineos y el intersticio del masculo estriado, de
lo cual se deriva el término EVI. Se encontr6 que en el 95% de las muestras de
individuos con enfermedad cardiaca por Chagas, esta presente este factor, lo
mismo que en el 40% de individuos asintomaticos infecta-dos con el parasito.
(19)

e Hemaglutinacion indirecta: Se utilizan glébulos rojos a los cuales se le adhiere

un antigeno de tipo proteico o una fraccién de polisacaridos. La sensibilidad es
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mayor en la forma cronica (95%). Se utiliza como prueba inicial de seleccion en

grupos grandes de poblacién. (27)

e ELISA: Se utiliza como antigeno el extracto del parasito o sus fracciones, es
muy sensible para detectar IgG y/o IgM, se confirma con IFI. Se recomienda su
utilizacion para obtener resultados cuantitativos y puede detectar el 95% de los
casos cronicos. (27)

6.6. Tratamiento

En la actualidad se cuenta con dos farmacos para tratar la enfermedad de Chagas:
Benznidazole y Nifurtimox, estos son compuestos nitroheterociclicos que poseen

distintos mecanismos de accion. (22)

En el caso de Nifurtimox un grupo nitro se reduce a radicales nitroanionicos
inestables que producen metabolitos reducidos de oxigeno altamente toxicos que

Trypanosoma cruzi no puede eliminar.(22)

El Benznidazol utiliza un mecanismo conocido como stress reductivo que consiste
en la modificacibn covalente de macromoléculas por intermediarios de
nitroreduccion. (22)

Ambos medicamentos poseen una actividad de alrededor del 80% en la fase aguda,
sin embargo poseen poco o ningun efecto en la fase crénica. Se han identificado
variaciones en la respuesta terapéutica en distintas zonas geograficas. Se cree que
esto se debe a la diversidad de cepas circulantes. (22)

Estos medicamentos poseen efectos muy toxicos en los pacientes que los toman
porque las vias metabdlicas de los Kinetoplastidae son muy similares a las de los
mamiferos, 1o que incrementa la desercién al régimen terapéutico que tarda mas de

un mes, lo que disminuye alin mas la probabilidad de cura.(22)
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6.6.1. Nuevas propuestas de tratamiento

Se han desarrollado nuevos objetivos terapéuticos que carezcan de los efectos
toxicos de los actuales agentes. Una estrategia muy prometedora es la inhibicién de
la mayor proteasa (enzima que digiere proteinas) de Trypanosoma cruzi conocida
como cruzipain. El agente inhibior es el N-metil-Pip-F-hF-VSg, que segun estudios
recientes ha mostrado buenos resultados en ratones immunodeficientes. (22)

Otro tipo de estrategia ha sido el desarrollo de vacunas de ADN obtenidas por
ingenieria genética que activen la respuesta inmune celular e inhiban el desarrollo
de la infeccion por T. cruzi. Sin embargo, estos ensayos requieren de una mejor
comprension de la inmunologia de la enfermedad de Chagas, asi como la busqueda

de objetivos con alta antigenicidad. (22)

6.7. Profilaxis

De acuerdo con el perfil epidemioldgico de la enfermedad de Chagas, la profilaxis
racional debe proseguir la eliminacion del insecto vector como medida fundamental.
Lo més importante radica en el mejoramiento de la vivienda campesina para hacer
poco probable su infestacion por triatomas. Las viviendas infestadas deben ser
rociadas con insecticidas de accion remanente, por lo cual se utiliza
preferentemente el lindano o gamexano al 1%. Sin embargo, cualquier accion
antitriatobmica debe ser acompafiada de una intensa educacion sanitaria de los
campesinos, de los nifios y del publico en general, con el propésito de ensefiar los
peligros de la convivencia de estos insectos y crea actitudes desfavorables para su

desarrollo en la vivienda y sus alrededores. (29)
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7. DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio
Descriptivo de corte transversal.
Area de Estudio

Las muestras fueron procesadas en el departamento de Microbiologia y
Parasitologia UNAN-Leon, el cual estd ubicado en el Campus Médico. Este
departamento cuenta con 6 areas de diagndéstico clinico (Bacteriologia, Uroandlisis,
Parasitologia, Serologia, Hematologia y Micologia) y un area de investigacion de

enfermedades infecciosas.
Muestra de estudio

86 muestras de suero provenientes de pobladores de la comarca El Zapote del
municipio de Mozonte, departamento de Nueva Segovia. Estas muestras fueron
proporcionadas por el departamento de Microbiologia y Parasitologia UNAN-Le6n y
fueron analizadas anteriormente (afio 2017) por el método de ELISA en el estudio
realizado por Lic. Christiam Valeska Centeno y Lic. Martha Ivania Sevilla, estudio
en el cual los participantes firmaron un consentimiento informado (Ver anexo 1) en
el que se les notificaba que sus muestras y datos epidemioldgicos podian utilizarse
en futuros estudios, tal es nuestro caso, en el que utilizamos estos sueros para la
determinacién de anticuerpos anti-T.cruzi a través de una prueba de

inmunofluorescencia indirecta casera.

Recoleccion de la informacién

Fuentes primarias (resultados de la inmunofluorescencia indirecta casera) y
secundarias (estudio realizado en el afio 2017 para la obtencion de datos socio-

epidemiologicos).
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v Inmunofluorescencia indirecta: Método.
Dilucion de la muestra

1- Se realiza una dilucion 1/32 del suero con PBS. Se coloca en un vial 310 pL
de PBS 1Xy se agregan 10 pL de la muestra (esta corresponde a la primera
dilucion). Los controles positivos y negativos se diluyen de igual manera.

2- Colocar en 5 viales mas 160 pL de PBS 1X y rotularlos con las diluciones
1/64 (2da dilucién), 1/128 (3ra dilucién), 1/256 (4ta dilucién), 1/512 (5ta
dilucion), 1/1024 (6ta dilucién).

3- A continuacion pasar de la primera dilucién (1/32) 160 pL al vial de la segunda
dilucion (1/64), de este vial a la tercera dilucion y asi sucesivamente hasta

llegar a la dltima dilucion.

Procedimiento

1. Enunalamina que tiene impregnada el antigeno de Chagas (epimastigotes
de cultivo), colocar en cada pocillo 20 pL de cada dilucion, empezando de la
dilucién mas alta a la mas baja y de derecha a izquierda en la lamina.

2. Incubar a 37 °C por 45 minutos en camara humeda.

W

Lavar con PBS 1X, 3 veces por 5 minutos cada vez y esperar que la ldmina
seque.

Colocar 20 pL del conjugado (IgG y Azul de Evans) a todos los pocitos.
Incubar a 37 °C por 45 minutos en camara humeda.

Lavar con PBS 1X, 3 veces por 5 minutos cada vez.

N o g &

Agregar 3 gotas de glicerina, colocar un cubreobjetos y ver al microscopio

de fluorescencia.
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v Interpretacion de resultados:

Muestras positivas: Diluciones iguales o mayores a 1/32 (se observa fluorescencia
verde manzana brillante alrededor del parasito y del flagelo, sin trazas de color rojo

ladrillo de contaste en el interior de este).

Muestras negativas: Diluciones menores a 1/32. (No hay fluorescencia. Los

parasitos aparecen de color rojo ladrillo).

Plan de andlisis

Los datos epidemioldgicos obtenidos a partir del cuestionario y los resultados de
laboratorio, se introdujeron en una base de datos en el programa estadistico SPSS
version 15.

La prevalencia fue determinada por la siguiente formula:

Total de casos positivos
Total de poblacién estudiada

Prevalencia = x 100
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8. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Variable Concepto Indicador Escala
Edad (afios) Tiempo Ficha de | =15
transcurrido a | recoleccion de
partir del | datos 16-30
nacimiento de un 31-45
individuo hasta el
presente 46 a mas
Sexo Condicién Ficha de | Femenino
fisiolégica por la | recoleccion de _
gue se diferencian | datos Masculino
las personas
Labor que | Conjunto de | Ficha de | Agricultor
desempeiia actividades que | recoleccion de
desarrolla el | datos Otros
entrevistado con Ninguna
el fin de producir
bienes y servicios
Reconocimiento | Capacidad del | Ficha de | Lo reconoce
del vector entrevistado  de | recoleccion de
identificar los | datos No lo reconoce
vectores de
Chagas mediante
imagenes
Especie gue | Capacidad del | Ficha de | Triatoma dimidiata
reconoce entrevistado para | recoleccion de _ _
reconocer la | datos Rhodnius prolixus
especie Ambos
Ninguno
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TS o

Techo Cubierta superior | Ficha de | Paja
de la vivienda | recolecciéon de _
donde habita el | datos Teja
entrevistado Zinc
Paredes Obra de | Ficha de | Madera
albanfileria con | recolecciéon de
gue se limita o | datos Adobe/Taquezal
cierra la vivienda Ladrillo
del entrevistado
Piso Superficie del | Ficha de | Tierra
domicilio del | recoleccion de
entrevistado datos Embaldosado
Ladrillo
Objetos Materiales Ficha de | Productos de la
almacenados acumulados 0 | recoleccion de | cosecha
guardados por el | datos .
entrevistado en su Lefia/madera
casa de habitacion Adobe/piedras
Animales Seres vivos | Ficha de | Si
irracionales recolecciéon de
domesticados o | datos No
no por el individuo,
gue se encuentran
en la casa o a sus
alrededores
Medios de | Utensilios usados | Ficha de | Mosquitero
proteccion por el individuo | recoleccion de L
para el cuidado | datos Fumigacion
preventivo ante el Repelente
riesgo de
picaduras de los Otros
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vectores de
Chagas.
Seropositividad Presencia de | Resultado Positivo
anticuerpos anti- | obtenido por la )
T.cruzi  en la | técnica de IFI Negativo
sangre de los
pacientes, por
encima del valor
de corte
establecido por la
técnica de IFI
Titulo de | Niveles de | Resultado 1:32
anticuerpos anticuerpos obtenido por la
encontrados  en | técnica de IFI 1:64
los individuos 1:128
seropositivos
1:256
1:512
1:1024
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9. RESULTADOS

Se realiz6 un estudio descriptivo de corte transversal para determinar la prevalencia
de anticuerpos anti-T. cruzi en 86 muestras provenientes de pobladores que habitan
en la comarca El Zapote del municipio de Mozonte, departamento de Nueva

Segovia.

Del total de muestras analizadas, el grupo etario predominante fue el de menor a 15
afios con 43%(n=37). El 69%(n=59) de la poblacion en estudio fue del sexo

femenino. (Ver figura 1)

Fig. 1. Caracteristicas socioepidemioldgicas generales de la poblacién en

estudio.

100%
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0,
=1 0zl

0
0% L]
Menoral5 16a30 31 a45 46 a mas Femenino Masculino
afos
Edad Sexo

La seroprevalencia de anticuerpos anti — T. cruzi detectada a través de
inmunofluorescencia indirecta fue de 24% (n=21) (ver figura 2), encontrandose las
siguientes titulaciones: 24% (5/21) para 1/32, 48% (10/21) para 1/64 y 28% (6/21)
para 1/128.
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Fig 2. Prevalencia de anticuerpos anti-T. cruzi en pobladores de la comarca El

Zapote del municipio de Mozonte, departamento de Nueva Segovia.

76%

= Seropositivos Seronegativos

El grupo etario mas afectado fue el de 46 afios a mas (p=0.001), ya que de las 21
muestras positivas para Chagas el 62%(n=13) pertenecian a este grupo. Asimismo,
el sexo femenino fue el que presentd mayor seropositividad ya que el 67%(n=14)

del total de muestras positivas pertenecia a este grupo (p=0.513). (Ver Figura 3)
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Fig. 3 Correlacién entre la edad de la poblacion en estudio y la seropositividad

para Chagas.
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En relacién a los factores que predisponen a la enfermedad de Chagas, se encontro
una mayor frecuencia de seropositividad en los sujetos que se dedicaban a la
agricultura (70%, n= 7) respecto a las otras ocupaciones La diferencia porcentual
antes mencionada fue estadisticamente significativa (p 0.002).

El 80% (n=69) de la poblacion en estudio expreso tener algun tipo de conocimiento
respecto al vector, de estos un 73% (n= 63) reconocia predominantemente a la
especie Triatoma dimidiata, siendo el 29%(n=18) positivo para Chagas. Un 6% (n=
5) de las personas en el estudio refieren haber sido picados, resultando el 80%(n=5)
de estos seropositivos para Chagas (p=0.012). El 97% (n= 83) de la poblacién
poseian animales. Sin embargo no hubo una relacion estadisticamente significativa

entre la seropositividad y la presencia de animales (p 0.427).
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El 20% (n= 9) de los seropositivos no fumigaban su casa y sus alrededores, sin
embargo no se encontré ninguna relacién estadisticamente significativa en cuanto
a no fumigar (p 0.227), no usar mosquitero (p 0.257) y dar seropositividad para
Chagas.

No se encontrd una asociacion estadisticamente significativa entre las condiciones
de las viviendas: techo (p 0.461), paredes (p 0.146), piso (p 0.190) y la
seropositividad para Chagas, asi como no se identifico relacion estadisticamente
significativa entre la seropositividad y el almacenamiento de lefia en las viviendas

(p 0.517), y entre la positividad y tener animales (p 0.427). (Ver tabla 1)

Tabla No.1: Correlacion entre los factores predisponentes de la enfermedad
de Chagas y la seropositividad de la misma en la poblacién estudiada.

Factores predisponentes Positivos  Negativos Total p
n (%) n (%) n (%)
Ocupacion Agricultor 7(70) 3(30) 10(100) 0.002
Otros 14(18) 62(82) 76(100)
Reconoce al vector 0.005
Si 21(30) 48(70) 69(100)
No 0 17(100) 17(100)
Especie Conocida 0.002
T. dimidiata 18(29) 45(71) 63(100)
R. prolixus 3(50) 3(50) 6(100)
Ha sido picado 4(80) 1(20) 5(100) 0.012
Tiene lefia almacenada 15(24) 48(76) 63(100) 0.517
Tiene animales 21(25) 62(75) 83(100) 0.427
No usa Mosquitero 18(27) 49(73) 67(100) 0.257
No Fumiga 9(20) 36(80) 45(100) 0.227
Paredes Adobe 19(23) 64(77) 83(100) 0.146
Otros 2(67) 1(33) 3(100)
Piso Embaldosado 10(31) 22(69) 32(100) 0.190
Otros 11(20) 43(80) 54(100)
Techo Teja 3(30) 7(70) 10(100) 0.461
Otros 18(24) 38(76) 76(100)
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10.DISCUSION

La enfermedad de Chagas representa un problema de salud publica en
Latinoamérica, donde se reportan entre 7,7 y 10 millones de personas infectadas y
constituye ademas, la tercera enfermedad tropical desatendida mas ampliamente
distribuida a nivel mundial, superada Uunicamente por la malaria y la

esquistosomiasis. (1, 2)

Teniendo en cuenta las condiciones ambientales y ecoldgicas de nuestro pais,
especificamente de la zona norte, se hacen necesarios reportes mas recientes
sobre esta enfermedad, ya que posiblemente los datos de la vigilancia

epidemioldgica no revelan la magnitud de la infeccion.

La prevalencia de anticuerpos anti — T. cruzi detectada mediante la prueba de
inmunofluorescencia indirecta fue de 24%, superior a la prevalencia reportada en

estudios previos realizados en diversas zonas de nuestro pais.

En 2006, Barcenas & cols., reportaron una prevalencia de 11% en un estudio
realizado en el municipio de Ciudad Antigua, Nueva Segovia.(14) Asimismo, en
2007 Altamirano & cols., reportaron una prevalencia de 12% en la comunidad de
La Grecia, Chinandegay en 2011 Castellén & cols., indicaron un 5.7% de infestacion

en los pobladores de Santa Maria.(15)

En relaciéon al reconocimiento del vector, el 80% (n=69) de los entrevistados
afirmaron reconocerlo, lo cual fue similar a las cifras reportadas por Barcenas & cols.
en el 2006, Ciudad Antigua, donde el 82.3% de la poblacion reconocia al vector.
(14)Lo anterior no concuerda con los reportes del estudio realizado en Esteli por
Castro & Col en 2005, quienes encontraron que Unicamente el 15% de la poblacién

en estudio reconocia al vector.(13)
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Al relacionar la seropositividad con la edad de los individuos, encontramos que el
grupo etario mas afectado fue el de 46 afios mas, lo cual concuerda con el reporte
de Altamirano & cols., donde se registr0 que el grupo de edad con mas
seropositividad fue el de 60-65 afios.(15) Probablemente esta tendencia de mayor
frecuencia relativa de seropositividad en el adulto mayor este explicada por el mayor
tiempo de exposicion al vector, y por tanto mayor probabilidad de ser infectado, o

bien sugiere un padecimiento crénico.

Los tipos de materiales usados para la construccion de las viviendas constituyen un
elemento importante en la dinamica de transmision de la enfermedad de Chagas.
Aungue en nuestro estudio no se encontré6 una asociacion positiva entre las
condiciones de la vivienda y la infestacion por T. dimidiata se logré observar que los
materiales de construccién en mayor uso eran tejas, adobe y piso embaldosado que

correspondieron a 32% (n =12), 97% (n=83) y 37% (n =32) respectivamente.

En cambio otros autores si han encontrado dicha relacion, en 2006 Alvarez & cols.
estudiaron tres areas rurales de Nicaragua (Murra - Nueva Segovia, Esquipulas —
Matagalpa y ElI Almendro — Rio San Juan), donde identificaron que las
caracteristicas estructurales de vivienda que predominaron fueron: techo de tejas,

pared de taquezal y piso de ladrillo (2.7%. 1.8% y 2.2%) respectivamente. (30)
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11.CONCLUSIONES

e El grupo etario predominante de la poblacién en estudio fue el de menor a 15
afnos (43%).El sexo predominante fue el femenino (69%).

e La seroprevalencia para la enfermedad de Chagas en la comarca El Zapote

del municipio de Mozonte, departamento de Nueva Segovia fue de 24%.

e Los factores asociados estadisticamente significativos a la presencia de
seropositividad fueron: pertenecer al grupo etario de 46 afios a mas y ser

agricultor, con un 62% y un 70% de infeccién respectivamente.
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12. RECOMENDACIONES

o Disefiar e implementar estudios similares en otras zonas del norte del pais
gue permitan obtener datos actualizados de prevalencia de la enfermedad de

Chagas.

e Informar al SILAIS Nueva Segovia de los resultados obtenidos en este

estudio para que tomen medidas pertinentes.

e Fortalecer las estrategias municipales de promocion, comunicacién y
educacion, que permitan solucionar el problema de transmision de la

enfermedad de Chagas.
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14. ANEXOS

1. Consentimiento informado

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA, LEON.
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
Departamento de Microbiologia

Fecha: /| | Caodigo Laboratorio: ID: CHAGAS - - - -
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Contexto:

La enfermedad de Chagas es una enfermedad parasitaria producida por el
Tripanosoma cruzi, que afecta a mas de 800,000 individuos en América Central de
los cuales 58,600 pertenecen a Nicaragua (mas que la Malaria y Leishmaniasis
juntas) que es transmitido al humano por algunos chinches hemat6fagos conocidos
comunmente como chinche aludo o chinche besador.

Objetivo del estudio:

Este estudio ayudara a evaluar la seroepidemiologia de la enfermedad de Chagas
en la comarca El Zapote del municipio de Mozonte, departamento de Nueva Segovia
para establecer mejores medidas de prevencién y tratamiento.

¢, Qué se necesita de usted durante el estudio?

Durante la entrevista, usted responderd preguntas relacionadas a su salud, factores
epidemiologicos y demograficos. La entrevista tomara aproximadamente 5 minutos.
Usted puede rehusarse a contestar cualquiera de las preguntas. Los investigadores
obtendran informacion complementaria mediante el analisis de muestras. Si usted
acepta ser parte de este estudio, una colaboradora de esta investigacion tomara

una muestra de sangre (5cc) de su brazo.
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Beneficios:

Aungue no existen beneficios directos por participar en este estudio, su colaboracion
ayudara a establecer la prevalencia y factores relacionados a la seroepidemiologia
de la enfermedad de Chagas en su comarca El Zapote, con lo cual se podra tener
el primer registro de seroprevalencia de la zona.

Como beneficio adicional los analisis de laboratorio le seran proporcionados por la
colaboradora del estudio.

Riesgos:

Es posible que sienta una pequefia molestia, enrojecimiento o dolor y en rara vez
una inflamacion de la vena en el sitio de su brazo donde la sangre es extraida.
Confidencialidad:

La informacion que permite reconocerlo, incluyendo informacion personal y médica
obtenida en este estudio, serd& mantenida bajo estricta confidencialidad, a los
participantes se les asignara un numero de identificacion Unico. Este consentimiento
informado no se guardara con la informacion personal que usted nos da. Los
responsables del estudio no informaran a nadie de sus respuestas y su resultado.
Solo usted y personas calificadas trabajando en el estudio conoceran su informacion
y su resultado, pues los documentos van a ser guardados y protegidos en archiveros
bajo llave en la oficina del investigador principal Dr. Fernando Salazar PhD. El
nombre o informacidn que permita identificarlo NO serd utilizada en publicaciones o
presentaciones.

Todas las muestras seran guardadas en los refrigeradores del laboratorio de
Microbiologia y Parasitologia de la UNAN-LeonN. La identificacion de la muestra sera
a través del numero Gnico de identificacion. Su privacidad seré respetada.
Consentimiento:

1. Yo entiendo que estoy siendo invitado a formar parte de este estudio.

2. Yo entiendo que los estudiantes de este estudio me realizaran preguntas sobre

mi salud y mi estilo de vida.
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3. Yo entiendo que la participacion en el estudio es voluntaria y si yo no deseo ser
parte del estudio, cualquier atencibn médica que esté recibiendo o pueda recibir en

el futuro no sera afectada de ninguna manera.

4. Puedo rehusarme a participar, en el estudio en cualquier momento, sin que la

atencion médica sea afectada.

5. Yo entiendo que una colaboradora del estudio me tomaré una muestra de sangre
del brazo.

6. Yo entiendo que los investigadores pueden, con mi consentimiento, obtener
informacion importante lo que puede incluir: resultados de pruebas de laboratorio e
historia clinica.

7. Yo entiendo que recibiré una copia firmada de este consentimiento para mi
persona.

8. Yo entiendo que, si tengo otras preguntas, puedo preguntarle al Dr. Fernando
Salazar o al Lic. Reymundo Velazquez, llamandolo al 2311-0022 ext 2079.

Uso de la muestra para futuras investigaciones:

Yo estoy de acuerdo en permitir la toma y almacenamiento de muestra de mi sangre
para investigaciones y estudios futuros, sobre la enfermedad de Chagas y otras
enfermedades infecciosas, aprobados por el Comité de Etica para las
investigaciones Biomédicas de la UNAN-Ledn. Yo entiendo que marcando la opcién
“SI” a continuacion doy permiso para utilizar las muestras almacenadas para
investigaciones futuras en un periodo de tiempo de 5 afios como maximo. Yo
entiendo que si selecciono “NO”, estoy solicitando que las muestras almacenadas
sean destruidas al final de este estudio.

Sl: NO:
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Consentimiento:

Su firma en este documento indica que usted entendi6 la informacion respecto a su
participacion en el estudio “Seroepidemiologia de la enfermedad de Chagas en la
comarca El Zapote del municipio de Mozonte, departamento de Nueva Segovia en
el mes de Septiembre de 2017”.

Nombre del Participante Firma

Completar solamente si el participante es menor de edad

Nombre del menor Firma del responsable

Completar solamente si el participante no sabe leer ni escribir

Nombre del participante Huella digital del Participante

Nombre del Testigo Firma del testigo

Consentimiento administrado, explicado y atestiguado en persona por:

Nombre y firma del testigo que administra este consentimiento
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2. Ficha de recoleccion de datos

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA, LEON.
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
Departamento de Microbiologia

Estudio: Seroepidemiologia de la enfermedad de Chagas en la comarca El
Zapote del municipio de Mozonte, departamento de Nueva Segovia

Ficha de recoleccion de datos.

Fecha: /| [/ Cddigo Laboratorio: ID: CHAGAS - - - -

|.- DATOS GENERALES

Nombres y apellidos:

Sexo: Masculino/ / Femenino/ /

Fecha de nacimiento: / /| [ |/ Edad:/ __/

Labor que desempefia: Agricultor () Carpintero ( ) Albadil ( )
Ganadero/Granjero () Ama de casa ()

Otros

Direccioén de la vivienda:

Nombre del jefe de familia:
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ll. FACTORES EPIDEMIOLOGICOS

1. ¢Conoce el vector? Si No

2. ¢Ha sido picado por él: Si _ No _ No sé __  ¢Hace cuanto tiempo?

3. ¢Qué especie que reconoce? Rhodnius Prolixus __ Triatoma Dimidiata____
Ninguno_

4. ¢Ha recibido transfusién sanguinea? Si___ No

5. ¢Se harealizado la prueba de Chagas? Si__ No ___ ¢ Hace cuénto tiempo se
realizo la prueba? ¢, Su resultado fue? Positivo__ Negativo__

6. Numero de personas que habitan en la vivienda:

7. Infraestructura de la vivienda:

Techo: Paja Teja Zinc
Paredes: Madera Adobe/ Taquezal Ladrillo_
Piso: Tierra Embaldosado Ladrillo_

8. Objetos almacenados en la vivienda:

Productos de la cosecha Si_ No
Lefa- madera Si_ No
Taquezal, piedras, etc. Si_ No

9. ¢Tiene animales en casa?

Si/ / No / /; en caso de Sl indique cuales:

Perros Gatos Cerdos
Murciélagos Ratones
Gallinas Armadillo

Otros, indique cueles:
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10. ¢Usa alguna de las siguientes?
Mosquitero Repelente

Otros, indique cuales:

3. Acta de aprobacion del comité de ética.
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4. Mapa del municipio de Mozonte

5. Vivienda de la comarca El Zapote
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6. Procesamiento de las muestras

o Mk -
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7. Tripomastigotes de T. cruzi por Inmunofluorescencia (Positivo).
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