Tripanosomosis: Enfermedades Tropicales
Desatendidas

Los parasitos protozoarios del género Trypanosoma infectan plantas y animales en todo el mundo,
causando enfermedades potencialmente mortales en humanos. Tres especies son de importancia
clinica critica: T. cruzi causa la enfermedad de Chagas en América Latina, mientras que T. brucei
gambiense y T. brucei rhodesiense causan la tripanosomosis africana humana, conocida como
"enfermedad del suefio" en Africa subsahariana.

Estas enfermedades transmitidas por vectores representan ejemplos arquetipicos de enfermedades
tropicales desatendidas, afectando principalmente a poblaciones desfavorecidas de bajos recursos
socioecondmicos con acceso limitado a atencién médica. Viven en zonas rurales remotas de paises
tropicales y subtropicales de bajos 0 medianos ingresos, o en areas urbanas de paises endémicos y
no endémicos.




Enfermedad de Ghagas: Una Amenaza

Definicion y Rlcance

Descrita por primera vez en 1909 por Carlos Chagas, esta
zoonosis causada por el protozoo flagelado T. cruzi
representa una carga humana y social significativa en
Ameérica Latina. Después de una fase aguda
frecuentemente asintomatica que puede durar décadas,
entre 30% y 40% de los pacientes desarrollan
complicaciones crénicas potencialmente letales.

La enfermedad se caracteriza por miocardiopatia crénica,
trastornos del tubo digestivo, o ambos. Puede ocurrir
reactivacién aguda en pacientes inmunocomprometidos.
La gran mayoria de las personas afectadas desconoce su
condicidén y carece de acceso a tratamiento médico
apropiado.

Personas Infectadas

Estimacion global de casos de T. cruzi

30-40%0

Desarrollan Complicaciones

Pacientes con dafio organico crénico

>V

Con Miocardiopatia

Casos con afectacion cardiaca grave



Transmision de la Enfermedad de Chagas

Transmision Vectorial

La infeccién por T. cruzi es principalmente
una zoonosis transmitida por insectos
hematofagos triatominos durante el suefio
nocturno. Las heces liberadas por estos
insectos durante una comida de sangre
contienen la forma metaciclica infecciosa que
ingresa al cuerpo humano a través de
lesiones cutaneas, mucosas o conjuntivas.

Los ciclos vectoriales selvatico,
peridomiciliario e intradomiciliario a veces se
superponen en una gran area geografica
desde el norte de Argentina hasta el sureste
de Estados Unidos.

Transmision por Hemoderivados

El riesgo de infeccion por productos
sanguineos contaminados es bajo: 1.7% en
general, 13% para receptores de plaquetas, y
cerca de 0% para receptores de gldbulos
rojos y plasma.

La transmisidn por trasplantes de 6rganos
afecta principalmente a receptores de
corazoén, higado y rifion.

Transmision Congénita

La transmisidn de madre a hijo ocurre en 1%
a 10% de los recién nacidos, representando
una via importante de infeccion tanto en
regiones endémicas como no endémicas.

La deteccion temprana en mujeres
embarazadas y el tratamiento antes de la
concepcion pueden reducir drasticamente el
riesgo de transmision vertical.

Transmision Oral

Se reporta cada vez mas después de la
ingestion de alimentos contaminados como
bayas o bebidas como jugo de cafia de
azucar o frutas, ocasionalmente causando
brotes localizados.

Esta via de transmision ha ganado
importancia epidemioldgica en afios
recientes, especialmente en la cuenca del
Amazonas.



Enidemiologia Global de Ia Enfermedad de

Se calcula que 6 millones de personas estan infectadas por T. cruzi, incluyendo mas de 1 millén con

miocardiopatia crénica. Sin embargo, la verdadera carga global de la enfermedad de Chagas es

incierta debido al subdiagndstico generalizado.

Paises Mas Afectados

El mayor niUmero de personas
infectadas reside en Argentina,
Brasil y México. La prevalencia
es mas alta en Bolivia (6.1%),
Argentina (3.6%) y Paraguay
(2.1%). En regiones altamente
endémicas, la prevalencia
puede exceder 40%.

Urbanizacion y Migracion

Anteriormente restringida a
poblaciones rurales pobres, la
distribucion de casos se ha
extendido progresivamente a
las ciudades en el contexto de
urbanizacion rapida y migracion
rural. Los antecedentes de
migracion desde areas rurales
son el principal factor de riesgo
en entornos urbanos.

Progreso en Gontrol

La prevalencia e incidencia han
disminuido drasticamente en
las ultimas décadas gracias al
mejoramiento de condiciones
socioecondémicas, iniciativas de
control de vectores, examenes
sistematicos de productos
sanguineos y mejor deteccion
de transmisién congénita.
Varios paises han sido
declarados libres de
transmisién domiciliaria.

Este progreso se ve amenazado por la adaptacién del vector al entorno periurbano, su resurgimiento

en areas donde se suspendid la fumigacion, el desarrollo de resistencia a insecticidas piretroidesy la

persistencia de transmision peridomiciliaria. Se esta informando un nimero creciente de brotes

localizados en areas previamente estables, con la cuenca del Amazonas particularmente en riesgo.



Expansion Global: Chagas Mas Alla de Rmérica Latina

Casos en Paises No Endémicos

La distribucion de la enfermedad de Chagas se ha expandido
recientemente a paises no endémicos por el aumento de los
viajes globales, con casos reportados con mayor frecuencia
en América del Norte, Europa Occidental, Australia y Japon.

Estados Unidos alberga hasta 300,000 casos, principalmente
entre inmigrantes de América Central. Adema3s, las
infecciones esporadicas transmitidas por vectores ocurren
en los estados del sureste. Europa Occidental tiene entre
68,000 y 123,000 casos, y Japdn y Australia reportan unos
miles de casos.

A pesar de la implementacién de vigilancia de bancos de
sangre y algunos programas médicos especificos, solo se ha
identificado y manejado adecuadamente una pequefa
proporcién de casos hasta la fecha.

300K

Estados Unidos

Casos estimados, principalmente inmigrantes

68-123K

Europa Occidental

Rango de casos reportados

<5%

Proporcién de casos identificados y tratados

Un bajo nivel de conocimientos entre los profesionales de la salud y las dificultades experimentadas por algunos grupos en el
acceso a la atencién parecen ser los factores principales. Las comunidades migrantes en riesgo estan con frecuencia sujetas a
factores que las hacen vulnerables desde el punto de vista social, legal o econémico. Ademas, la percepcion cultural de Chagas
como una enfermedad incrustada en la pobreza propicia un estigma social que complica su manejo a nivel de la comunidad.



Patologia v Patogénesis de la Enfermedad de

Se han identificado varias cepas de T. cruzi con ciclos de transmisién y distribuciones geograficas

parcialmente superpuestos. La patogénesis resulta de interacciones complejas entre el patégenoy la

respuesta inmunitaria del hospedador, aunque muchas preguntas sobre la importancia relativa de

estas interacciones, incluida la funcion de los mecanismos autoinmunitarios, siguen sin respuesta.

01
Penetracion e Infeccion Inicial

Después de la penetracion local de los
tripomastigotes, los parasitos entran
rapidamente al torrente sanguineo y se
diseminan a través del cuerpo, infectando una
amplia gama de células nucleadas en las que se
diferencian en amastigotes.

03
Fase Cronica y Persistencia

Los mecanismos de evasién inmunitaria permiten
la proliferacién persistente de baja intensidad de
los amastigotes y su liberacion al torrente
sanguineo, con la infeccién subsiguiente de casi
todos los tipos de células nucleadas,
especialmente las cardiacas, esqueléticas y del
musculo liso.

02
Respuesta Inmunitaria Innata

La respuesta inmunitaria innata desencadenada
por las mucinas y el DNA del parasito conduce a
una respuesta con predominio de los linfocitos T
auxiliares 1. La produccién de diversas citocinas
proinflamatorias y la activacion de los linfocitos T
CD8+ reducen la parasitemia a un nivel minimo
en cuatro a ocho semanas.

04
Daiio Tisular Progresivo

Los mecanismos que determinan la evolucién
patogénica hacia miocardiopatia incluyen la
persistencia de los parasitos y la incapacidad del
hospedador para regular la respuesta inmunitaria
inicial, resultando en dafio mediado por células 'y
desequilibrio de respuestas inmunitarias con
produccién excesiva de citocinas
proinflamatorias.

En el miocardio, la inflamacion crénica produce destruccion celular y desarrollo de fibrosis que

conduce a pérdida segmentaria de la contractilidad y dilatacién de las camaras, con el riesgo

vinculado de aneurisma apical del ventriculo izquierdo. La hipoperfusion focal y el dafio tisular son

fuentes de arritmias ventriculares, mientras que las lesiones cicatrizales afectan principalmente al

sistema de conduccioén.



Manifestaciones Clinicas: Fases de la Enfermedad

Las manifestaciones clinicas de la infeccién por T. cruzi son muy variables. El proceso infeccioso se divide en dos

fases que se vinculan con manifestaciones clinicas, duracién y prondsticos diferentes. La fase aguda permanece

sin detectar ni diagnosticar en la mayoria de los individuos.

Fase Aguda (2-8 semanas)

Aparicién: 1-2 semanas después de la
transmision vectorial

Manifestaciones: Mas de 90% asintomatica
o enfermedad febril leve. Puede presentar
hinchazén local en el sitio de inoculacion
(signo de Romafia en parpado o chagoma en
piel), poliadenopa tia, esplenomegalia.
Miocarditis, hepatitis y encefalitis mas
frecuentes con transmisién oral.

Mortalidad: 0.1-5% con transmisién oral o
miocarditis/encefalitis

Fase Cronica Determinada (Aiios a
décadas)

Prevalencia: 30-40% de los infectados

Manifestaciones: Disnea, dolor en el pecho,
palpitaciones, sincope, muerte subita,
accidente cerebrovascular, disfagia,
regurgitacion, estrefiimiento, fecaloma,
vélvulo, neuropatia periférica.

Mortalidad a 5 aios: 2-63%, dependiendo
del grado de dafio cardiaco. Causas
principales: insuficiencia cardiaca y muerte
subita, seguidas de apoplejia.

1

Fase Cronica Indeterminada (Toda la vida)

Prevalencia: 60-70% de los infectados

Manifestaciones: Sin sintomas. Examen
clinico y electrocardiografia normales. Los
pacientes permanecen infectados pero sin
dafio tisular aparente.

Pronéstico: Sin mortalidad atribuible directa

Reactivacion Aguda (Variable)

Contexto: Inmunosupresién grave (VIH,
trasplante, neoplasias)

Manifestaciones: Miocarditis, eritema
nodoso, paniculitis, lesién cerebral focal
similar a Toxoplasma, meningoencefalitis.

Riesgo: Aproximadamente 20% en pacientes
con VIH sin tratamiento antirretroviral
cuando CD4+ < 100/pL



Diagnostico de Ia Enfermedad de Chagas

Técnica: PCR o microscopia después de concentracion

Muestra: Sangre periférica, liquido cefalorraquideo u
otros liquidos corporales

> —_ Criterio: Positividad en una prueba

Desafio del Diagnadstico

Mas de 90% de las infecciones no se 2

diagnostica y los casos se identifican . .

con frecuencia en etapa tardia una vez Fase Cronica

que se desarrollan complicaciones Técnica: Serologfa (ELISA, inmunofluorescencia)
cronicas. La gran mayoria de los

individuos infectados con T. cruzi es Muestra: Sangre periférica

asintomatica, especialmente en la
forma indeterminada de la fase

Criterio: Positividad en dos pruebas con diferentes

técnicas y antigenos
cronica.

Infeccion Congénita

Técnica: Microscopia o PCR en primeros dias/semanas;
serologia a los 9 meses

Muestra: Sangre del corddn o periférica

Criterio: Positividad con confirmacion posterior

Es importante el conocimiento de la posible enfermedad de Chagas tanto para médicos generales como
para especialistas. Fuera de areas endémicas debe proponerse la deteccion cuando cualquier individuo
latinoamericano tenga sintomas y signos evocadores, incluyendo anomalias en el electrocardiograma o
mayor riesgo de infeccion, transmision a otros, o reactivacion.



Tratamiento de la Enfermedad de Chagas

Sélo el benznidazol y el nifurtimox han mostrado eficacia contra la infeccién por T. cruzi cuando se
administran por 30 dias o mas. Si bien estos farmacos se han utilizado desde principios de la década
de 1970, quedan muchas preguntas sobre su modo de accidn y eficacia en las diferentes etapas de la
infeccion.

7

Benznidazol Nifurtimox
Dosis: Edad <12 afios: 5-7.5 mg/kg/dia en 2 Dosis: Edad <10 afios: 15-20 mg/kg/dia. Edad
dosis. Edad >12 afios: 5 mg/kg/dia en 2 dosis 11-16 afos: 12.5-15 mg/kg/dia. Edad >16

Duracién: 30-60 dias anos: 8-10 mg/kg/dia en 3-4 dosis

Efectos adversos: Dermatitis alérgica (29- Duracion: 60-90 dias

50%), anorexia y pérdida de peso (5-40%), Efectos adversos: Anorexia y pérdida de
parestesias (0-30%), neuropatia periférica (0- peso (50-81%), nauseas y vomitos (15-50%),
30%) malestar abdominal (12-40%), cefaleas (13-

0,
Suspension prematura: 7-20% 8

Suspension prematura: 6-44%

El objetivo del tratamiento depende de la etapa clinica: curar a los pacientes que tienen infeccion o
reactivacion, reducir la morbilidad y prevenir la progresion en etapas tardias. El tratamiento es mas
efectivo durante la fase aguda (incluida la congénita) y la fase crénica temprana en pacientes menores
de 18 afios, con 60% a 100% de tasa de curacion.

El tratamiento debe realizarse en todos los nifios, las mujeres en edad fértil, los pacientes en fase
aguda y con reactivacion. La decision de tratar a pacientes mayores de 18 afios con la forma
indeterminada de la fase crénica se debe tomar de manera individual después de discutir prosy
contras con el paciente. La prueba de embarazo negativa es obligatoria antes de iniciar el
tratamiento.



Manejo No Dirigido a las Gausas y Seguimiento

Tratamiento de Complicaciones

El manejo de la miocardiopatia de Chagas sigue
por lo general las guias de manejo para
insuficiencia cardiaca, alteraciones de la
conduccién o arritmias ventriculares por otras
causas. Dado el alto riesgo de muerte subita,
debe considerarse el inicio temprano del
tratamiento con amiodarona o la implantacion
de un desfibrilador cardioversor en presencia
de anomalias electrofisiologicas patolégicas.

Se recomienda la anticoagulacion para la
prevencion primaria y secundaria de eventos
cardioembdlicos en presencia de un trombo
intramural o aneurisma apical. La
miocardiopatia de Chagas es una indicacion
prominente para el trasplante de corazén en
Latinoamérica, con resultados que parecen
mejores que en la miocardiopatia por otras
etiologias.

El tratamiento de las enfermedades en la
motilidad digestiva incluye asesoramiento
dietético, comidas ricas en fibra e hidratacién,
con porciones mas pequefias consumidas con
mayor frecuencia. Los farmacos que liberan el
esfinter esofagico inferior, la dilatacion
neumatica con globo o la miotomia
laparoscopica mejoran los sintomas
gastrointestinales superiores en la etapa inicial.

seguimiento Clinico

Definir la cura éptima después del tratamiento
es aun muy desafiante y es un tema crucial de
investigacion. Los estudios seroldgicos son
todavia la piedra angular del seguimiento
postratamiento.

El tiempo necesario para la seroconversion
negativa después del tratamiento depende de la
duracién de la infeccién. El intervalo es corto
(por lo general meses, a veces hasta dos afios)
cuando la infeccion se trata durante la fase
aguda; por el contrario, se requieren décadas
en los adultos infectados durante la infancia.

Evaluacion Anual Basica

Toma de antecedentes para deteccién de
nuevos sintomas, examen clinicoy ECG
de 12 derivaciones

Monitoreo Seroldgico

Pruebas regulares para documentar
respuesta al tratamiento y detectar
posibles recaidas



Prevencion de la Enfermedad de Chagas

En ausencia de una vacuna, son necesarias medidas preventivas en tres niveles: primaria (prevencién

de la transmision de T. cruzi), secundaria (prevencion de complicaciones) y terciaria (reduccion de la

morbilidad y mortalidad).

Deteccion en Donaciones

Se esta implementando la deteccion en
donaciones de sangre en areas endémicasy en
paises a los que los grupos de alto riesgo estan
emigrando. La deteccidén debe extenderse a la
donacion de érganos para prevenir la
transmision iatrogénica.

Q.

Deteccion en Embarazadas

La deteccion en mujeres migrantes
latinoamericanas embarazadas y en edad fértil
ha sido muy rentable en Espafia. La identificacion
temprana de los casos mediante la deteccion
pasiva y activa de la poblacion en riesgo, junto
con la provisién de tratamiento, puede reducir el
riesgo de complicaciones y transmision
secundaria, especialmente la congénita.

Gontrol de Vectores

Cuando se mantiene durante periodos
prolongados, el control de los vectores es una
estrategia efectiva y rentable para frenar la
transmisién intradomiciliaria. Los mosquiteros
impregnados con insecticida brindan proteccion
individual contra las picaduras de insectos
reduvidos.

\3

Prevencion de Complicaciones

La identificacion y el tratamiento de
complicaciones cardiacas y la prevencion de
eventos cardioembdlicos en etapa temprana
influyen positivamente en la evolucién de la
enfermedad. El control estricto de otros factores
de riesgo cardiovascular es fundamental.



Tripanosomosis Africana Humana: Enfermedad
del Sueno

= me

Definicidn y Contexto 970/0

La tripanosomosis humana africana (HAT) es una

fenferr?wledad poteiwt?lalmente mor'FaI causada por la Reduccidn de Casos
infeccién con parasitos protozoarios extracelulares

que se transmiten por moscas tsé tsé en el Africa Disminucién de T. b. gambiense entre
subsahariana. 1999-2018

T. b. gambiense y T. b. rhodesiense son las dos

subespecies patogénicas que afectan a los humanos.

Sus caracteristicas epidemioldgicas y clinicas difieren 953

en gran medida, aunque ambas formas son letales

sin tratamiento. Gasos Reportados

El rango geogréafico de HAT estd restringido al Africa T. b. gambiense en 2018
subsahariana en linea con la distribucién de su

vector, la mosca tsé tsé (especie Glossina). La HAT

debida a T. b. gambiense es endémica en 24 paises 24

de Africa Occidental y Central, mientras que T. b.

rhodesiense afecta 10 paises de Africa Oriental y casos T. b. rhodesiense

Suroriental.
Reportados en 2018

Entre 1999y 2018, el nimero de casos informados disminuyé dramaticamente como resultado de las
medidas de control exitosas basadas en la deteccién sistematica de poblaciones en riesgo,
confirmacion diagndstica y tratamiento de individuos infectados. La OMS trazé un itinerario para
eliminar HAT como problema de salud publica para 2020, con la meta de eliminacion mundial de la
transmision para 2030.



Epidemiologia y Transmision de HAT

T. b. gambiense: Reservorio Humano

Los humanos son el reservorio predominante o
exclusivo de T. b. gambiense. Se informaron casos
raros de transmisién vertical (en el Gtero) o
transfusional, pero casi todos los pacientes estan
infectados por la picadura de moscas tsé tsé durante
sus actividades diarias a lo largo o cerca de los rios,
donde viven y se reproducen las moscas.

La Republica Democratica del Congo reporté 69% de
los casos en 2018. La enfermedad afecta
principalmente a poblaciones rurales que viven cerca
de cuerpos de agua donde habitan las moscas tsé tsé.

Casos Importados en Viajeros

Los casos importados de HAT se diagnostican en
ocasiones entre los inmigrantes africanos y otros
viajeros. Mientras que los viajeros a largo plazo (> 30
dias) tienen un mayor riesgo de HAT por T. b.
gambiense, la mayoria de los casos importados de HAT
por T. b. rhodesiense se ve en viajeros a corto plazo,
por lo general después de visitas a parques de juegos.

Es crucial que los médicos en paises no endémicos
consideren HAT en el diagnéstico diferencial de
pacientes con fiebre y antecedentes de viaje al Africa
subsahariana.

1. b. rhodesiense: Zoonosis

T. b. rhodesiense causa zoonosis en una variedad de
animales salvajes y domesticados (p. €j., antilopes y
ganado), que actdan como reservorios. Los humanos
son infectados por las picaduras de moscas tsé tsé en
la sabana boscosa.

Los recolectores de miel, guardaparques, cazadores
furtivos y recolectores de lefia estan en riesgo
particular. Malawi y Uganda reportaron la mayoria de
los casos (63% y 17%, respectivamente) en 2018.



Patogénesis de la Tripanosomosis Africana

T. b.rhodesiense y T. b. gambiense, a diferencia de otras especies de tripanosomas, pueden infectar a

los humanos porque resisten los factores liticos en el suero, especificamente la apolipoproteina L-1

(APOL1). Las variantes humanas de APOL1 son prevalentes en individuos con ancestros de origen

africano y les confiere proteccion contra la tripanosomosis del ganado, pero al costo de un

incremento en la probabilidad de enfermedad renal crénica.

#

Transmision

Los tripanosomas se transmiten a los
humanos por la picadura de la mosca tsé tsé,
y proliferan e inducen una reaccion
inflamatoria local que a veces es clinicamente
evidente como un chancro.

Evasion Inmunitaria

La variacion se debe a un proceso ciclico de
evasion inmunitaria, por el cual la poblacion
del parasito puede ser diezmada por la
respuesta inmunitaria hasta el surgimiento de
parasitos descendientes que expresan una
variante diferente de glucoproteina de
superficie.

- - -
Diseminacion
Se diseminan a la sangre y linfa, y los ganglios
linfaticos se agrandan después de la
infiltracién por células mononucleares 'y

linfocitos. Los tripanosomas se multiplican en
la sangre con densidad variable.

&@

Invasion del SNC

El SNC es invadido semanas a meses (T. b.
rhodesiense) o meses a afos (T. b. gambiense)
después de la infeccion inicial,
correspondiendo a la segunda etapa de HAT.

La sustancia blanca es predominantemente afectada, con proliferacién perivascular de astrocitos,

células de microglia y células de Mott que contienen IgM en las vacuolas intracelulares. Debido a que

predominan las lesiones inflamatorias reversibles sobre la destruccion irreversible del tejido, los

sintomas y signos neuropsiquiatricos se resuelven parcial o completamente durante o después del

tratamiento de la segunda etapa de la HAT.



Manifestaciones Clinicas de HAT por T. b. gambiense

La HAT por T. b. gambiense es una enfermedad de evoluciéon lenta con un largo periodo de incubacién (meses a
afios) y evolucién prolongada. Se reporta la aparicién de chancro por tripanosoma en una proporcién importante

de viajeros, pero rara vez en pacientes que viven en dreas endémicas.

Manifestaciones Sistémicas Tempranas

Después de un periodo de incubacion
asintomatico que dura por lo general semanas o
meses, pero en ocasiones afnos, los pacientes
pueden presentarse con fiebre irregular e
intermitente, a veces acompafiada de fatiga,
malestar general y mialgia. La fiebre es mas
frecuente entre los viajeros que entre los nativos.

Las erupciones circinadas o serpiginosas,
comunmente llamadas tripanides, pueden ocurrir
en el tronco y en las partes proximales de las
extremidades. El prurito es un sintoma comun
pero inespecifico que afecta hasta a la mitad de
los pacientes durante la segunda etapa.

Manifestaciones Neuropsiquiatricas

La mayoria de los pacientes con enfermedad en la
segunda etapa no presenta signos y sintomas
neuropsiquiatricos especificos o solo son leves.
Algunas caracteristicas inespecificas, como las
cefaleas y cambios en el estado de animo y el
comportamiento, estan presentes en ambas
etapas pero se vuelven mas permanentesy
graves durante la segunda.

La HAT es conocida como "enfermedad del
suefio" debido a diversas alteraciones del suefio
(somnolencia diurna, insomnio nocturno), que
son mas pronunciadas mas adelante en la
segunda etapa. La desregulacion del ciclo diario
del suefio/vigilia y la fragmentacién de los
patrones de suefio son caracteristicos.

Linfadenopatia (Signo de Winterbottom)

Los ganglios linfaticos agrandados, un signo
clasico de HAT, se detectan en 38% a 85% de los
pacientes en ambas etapas de la enfermedad. Es
esencial la palpacién cervical en pacientes con
sospecha de HAT. El grupo cervical lateroposterior
(signo de Winterbottom) y el supraclavicular son
los mas comunmente afectados.

Los ganglios linfaticos son moviles, suaves al
principio, duros mas tarde e indoloros. Una
proporcion variable de pacientes presenta
hepatoesplenomegalia leve a moderada.

Sindromes Neuroldgicos Avanzados

Segun el area del cerebro afectada, también
llegan a desarrollarse varios sindromes
neurolégicos, incluidos trastornos relacionados
con la via piramidal (debilidad motora, casos
raros de hemiplejia), con la via extrapiramidal
(rigidez, paratonia) y con el cerebelo (ataxia,
marcha anormal).

El trastorno mental es una caracteristica clave de
HAT y puede ser diagnosticado erréneamente con
facilidad como enfermedad psiquiatrica primaria.
Las presentaciones comunes son
comportamiento antisocial o agresivo, trastornos
del estado de animo, apatia o hiperactividad, y
depresidn o psicosis.



HAT por T. b. rhodesiense: Forma Aguda

Caracteristicas Distintivas

La presentacion clinica de HAT por T. b.
rhodesiense puede ser similar a la de HAT por T. b.
gambiense en areas que caracteristicamente
albergan genotipos de parasitos especificos y
factores del huésped (p. ej., Zambia, Malawi). Sin
embargo, la forma aguda tipica con un periodo de
incubacién menor a 3 semanas ocurre en el rango
norte de distribucion de la enfermedad (p. €j.,
Tanzania, Uganda) y en viajeros.

El chancro tripanosémico inicial es clinicamente
similar al observado en HAT por T. b. gambiense,
pero es mas comun, especialmente entre los
viajeros.

Manifestaciones Sistémicas

La fiebre puede ser elevada y ocurre tanto en
pacientes de primera y segunda etapas, a menudo
en vinculacion con cefaleas y con mialgia difusa 'y
artralgias. Puede haber prurito y edema de la cara
y piernas.

Se han informado linfadenopatias en proporciones
variables en ambas etapas de la enfermedad y
afectan predominantemente a las regiones
submandibular, axilar e inguinal. Fueron
documentadas en una minoria de pacientes
hepatomegalia y esplenomegalia leves a
moderadas.
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Rfectacion Cardiaca

La miocarditis y pericarditis parecen
influenciar la evoluciéon y resultado clinicos. Se
han informado en viajeros anomalias de la
conduccién, con diversos grados de bloqueo
auriculoventricular.

Etapa Terminal

En ocasiones hay en etapa terminal
caracteristicas semejantes a la sepsis, con
coagulacion intravascular diseminada y falla
de multiples érganos.

Evolucion Rapida

La notable excepcién en la enfermedad por T.
b. rhodesiense es la evolucién mas rapida
hacia el comay la muerte en comparaciéon con
T. b. gambiense.



Diagnostico de la Tripanosomosis Africana

Las manifestaciones clinicas y bioldgicas de HAT por T. b. gambiense y T. b. rhodesiense (anemia,

trombocitopenia, concentraciones altas de proteina C reactiva e IgM) no son suficientemente

especificas. Es obligatoria la confirmacién diagndstica en todos los pacientes.

01
Deteccion (T. b. gambiense)

Los métodos inmunoldgicos
(seroldgicos) son la herramienta
de deteccién preferida. La
prueba de aglutinacion en
tarjeta para la tripanosomosis
(CATT) se ha utilizado en la
mayoria de las areas endémicas
durante varias décadas. La
sensibilidad de CATT en sangre
o suero sin diluir es de 69% a
100% (> 90% en la mayoria de
los estudios), con especificidad
de 84% a 99%.

En los ultimos afos se
desarrollaron y comercializaron
ensayos de flujo lateral, primero
basados en parasitos completos
y mas tarde en antigenos
recombinantes, con
rendimiento diagndstico similar
al de la CATT.

02
Confirmacion Diagnastica

La observacién microscépica de
tripanosomas en la linfa, sangre
o LCR confirma el diagndstico.
La observacién directa de
tripanosomas moviles en una
preparacion humeda de linfa
obtenida por puncién de un
ganglio linfatico cervical es
simple y barata, pero tiene
sensibilidad limitada (50% a
65%).

Para T. b. rhodesiense, el
diagndstico es por lo general
mas simple porque los parasitos
son mas numerosos en los
liquidos corporales. Montajes
himedos y frotis
delgados/gruesos, el
microhematdcrito u otras
técnicas de concentracion se
usan tanto para la deteccién
como para la confirmacién.

03
Estadificacion

La estadificacién se basa en el
examen del LCR obtenido por
puncion lumbar. La HAT en la
segunda etapa se define por la
presencia en LCR de un
recuento elevado de leucocitos
(> 5/pL) y de tripanosomas.

La estadificacion ya no
constituye un paso obligatorio
cuando se utiliza fexinidazol
como farmaco de primera linea
en los pacientes con HAT en
primer y segundo estadios por
T. b. gambiense, con excepcion
de los nifilos pequefos y
pacientes con signos
neuropsiquiatricos graves.



Tratamiento de Ia Tripanosomosis Africana

El tratamiento de HAT se basa en el manejo de apoyo general (rehidratacion, tratamiento del dolor),
tratamiento de infecciones concomitantes (paludismo, neumonia) y tratamiento antiparasitario. Las
modalidades de tratamiento antitripanosdmico dependen de la especie de Trypanosoma, etapa de la
enfermedad y presencia de contraindicaciones.

1. b. gambiense - Primer 1. b. gambiense - Segundo 1. b. gambiense - Segundo

Estadio Estadio No Grave Estadio Grave
Primera linea: Fexinidazol Primera linea: Fexinidazol Primera linea: Eflornitina IV
VO (=35 kg: 1800 mg por 4 VO (misma dosis que primer + Nifurtimox VO
elizs, se’gwdos ele 1200 i 2eEzelie) Alternativa: Fexinidazol VO
por 6 dias) Alternativa: Eflornitina IV + (eficacia menor: 87%)
Alternativa: Isetionato de Nifurtimox VO (Eflornitina: Definicién: >100 leucocitos/
pentamidina IM o IV (4 mg/kg 200 mg/kg cada 12 h por 7 ul en LCR
diarios por 7 dias) dias; Nifurtimox: 5 mg/kg
Eficacia: >95% de curacién Sea & per 10 el

Eficacia: >95% de curacion
T. b. rhodesiense - Primer Estadio 1. b. rhodesiense - Segundo Estadio
Primera linea: Suramina IV (4-5 mg/kg el Tratamiento: Melarsoprol IV (2.2 mg/kg por
primer dia seguido de 5 inyecciones dia durante 10 dias)

SEMEMEES 66 A0 mEE) Riesgo: Encefalopatia reactiva en 5-18% de

Alternativa: Isetionato de pentamidina pacientes (mortalidad 10-70%)

Eventos adversos: Pirexia y nefrotoxicidad, Nota: Unico tratamiento disponible para
generalmente leves y reversibles segunda etapa



Prondstico y Seguimiento de HAT

Resultados del Tratamiento

Mas de 95% de los pacientes con HAT por T. b. gambiense de
primera y segunda etapas se cura definitivamente con tratamiento
combinado a base de fexinidazol, pentamidina y nifurtimox-
eflornitina, respectivamente. La tasa global de letalidad es menor a
1%, excepto en casos muy avanzados.

Los pacientes con HAT por T. b. rhodesiense en segunda etapa
tienen riesgo de morir de 5% a 10% durante o después del
tratamiento con melarsoprol, pero las recaidas son muy raras.

Seguimiento Clinico

Como las recaidas pueden ocurrir mucho después de la finalizacién
del tratamiento, se recomiendan visitas de seguimiento cada seis
meses durante al menos dos afios. Ante la presencia de
manifestaciones clinicas de HAT estd indicado realizar andlisis tanto
hematolégicos como del LCR.

>98%

Tasa de Curacion

T. b. gambiense con tratamiento adecuado

<1%

Letalidad Global

Excepto en casos muy avanzados

9-10%

Mortalidad T. b. rhodesiense

Segunda etapa con melarsoprol



Perspectivas Globales y Eliminacion de las
Tripanosomosis

La eliminacion de la enfermedad del suefio como problema de salud publica esta a la vista, gracias a las mayores
actividades de control dirigidas por los programas nacionales de control y las organizaciones médicas no
gubernamentales, el financiamiento mejorado, y en los ultimos 20 afios por el final de varias guerras civiles en
Africa.

Logros Recientes Meta 2030
Reduccién dramatica de casos de HAT Eliminacién mundial de la transmision
(97% para T. b. gambiense entre 1999- de HAT. Expansion de programas de
2018). Varios paises declarados libres deteccion y tratamiento de Chagas en
de transmisién domiciliaria de Chagas. paises no endémicos. Desarrollo de
Mejoramiento de condiciones nuevos medicamentos oralesy
socioecondmicas y de vivienda en herramientas diagnosticas mejoradas.

areas endémicas.

Meta 2020 (Ricanzada) Desafios Futuros
Eliminacién de HAT como problema de Adaptacién del vector al entorno
salud publica: <2,000 casos reportados periurbano. Resistencia a insecticidas.

por afio. Reduccion del 90% en Cambios climaticos y su impacto en
regiones de riesgo que notifican >1 distribucion de vectores. Necesidad de
caso por 10,000 habitantes por afio. financiamiento sostenido para

investigacion y control.

El financiamiento para investigacion, desarrollo e implementacion de métodos de diagndstico mejorados
(pruebas de diagndstico rapido), herramientas terapéuticas (medicamentos orales) y herramientas para contener
al vector siguen siendo esenciales para mantener los logros recientes y seguir al siguiente objetivo. Con la
enfermedad de Chagas, la expansién geografica a paises no endémicos requiere mayor conciencia entre
profesionales de la salud, programas de deteccién en poblaciones migrantes, y acceso mejorado a diagndstico y

tratamiento.

Los fendbmenos globales como cambios climaticos, envejecimiento de la poblacion, prevalencia creciente de
comorbilidades no transmisibles y uso creciente de farmacos inmunosupresores probablemente afecten la
epidemiologia, la evolucion clinica y la carga de estas enfermedades tropicales desatendidas. Para hacer frente a
estos desafios, deben ampliarse y mejorarse las intervenciones clinicas, de salud publica y politicas en areas de
prevalencia alta u oculta.



