
Controversias

El tratamiento antiparasitario en la enfermedad de Chagas,
a debe darse a todos o no?

A favor

EDGAR DO SCHAPACHNIK'

INTRODUCCION GENERAL
El Comite Editor de la Revista Argentina de

Cardiologia me invit6 a participar en esta contro-
versia acerca de si debe o no debe prescribirse tra-
tamiento antiparasitario en la enfermedad de
Chagas proponiendome ser el agonista del debate.

Una invitaci6n de esta naturaleza presupone
l a existencia de por lo menos dos posturas frente
a un determinado hecho o situaci6n de la clinica o
de la investigacion que suele enfrentar a los de-
fensores de una y otra.

En el caso de la enfermedad de Chagas, sobre
todo en lo referente a las fases indeterminada y
cr6nica, este debate Ileva casi 30 ai os y aquellos
actores, que somos quienes en el dia a dia de nues-
tra practica nos hacemos cargo de la atencion de
los pacientes, solemos defender las respectivas
posturas con un manto de apasionamiento en nada
diferente del que se pone en causas superiores
como la defensa de la Patria, de la ideologia o de
los principios y valores que nos rigen, con los con-
siguientes efectos positivos de todo aquello que se
acomete con pasi6n y tambien negativos, como
podria ser, a veces considerar y/o tratar al cir-
cunstancial oponente como si se estuviese enfren-
tando al enemigo de la Naci6n.

Mi actitud controversial en este tema al que
soy convocado propone el reemplazo de una sim-
ple Tetra de nuestro alfabeto por otra tan simple
como la anterior.

Propongo reemplazar la letra "o" por la letra
"y ,,

El paradigma que ha regulado este largo deba-
te en el terreno de quienes nos dedicamos a la

investigation o a la asistencia de los pacientes por-
tadores de la enfermedad de Chagas ha sido el de
la confrontation.

ZPosici6n agonista "o" position antagonista? ZA
o B? c, A versus B?

position agonista - position antagonista = A - B

ZPermitiria un crecimiento intelectual de los
protagonistas y una mejora en la atencion de sus
pacientes si pudieramos pensar en terminos de
sumar, en lugar de restar?

ZEs posible asumir la ecuaci6n, position
agonista "y" position antagonista? j,A + B?

position agonista + position antagonista = A + B

Este cambio de paradigma parte de aceptar el
esfuerzo intelectual del "otro" controversial, que
mas que "ganarnos" (o "ganarle") en un debate go-
ne lo mejor de si en su esfuerzo por aportar al co-
nocimiento, tal como nosotros ponemos el nues-
tro. Parte de poner toda la atencion y la energia
en escuchar el argumento oponente mas que en
destruirlo con otro "mejor".

Desde este paradigma acepte el desaflo de de-
fender en estas paginas de la Revista Argentina
de Cardiologia una de las posiciones posibles en
esta controversia despojandome de mi pensamien-
to personal, para intentar brindar al lector no
especializado el cumulo de argumentaciones que
sustentan la postura, en el convencimiento de que
ambas posiciones deben leerse como formando
parte de un todo.

' Jefe de la Seccion Enfermedad de Chagas. Division Cardiologia. Hospital General de Agudos Dr. Cosme Argerich
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El lector debera formar su propio convencimien-
to partiendo de las evidencias que brindemos el
expositor "agonista" y el "antagonista", que tene-
mos la responsabilidad de acercarles la sintesis
de toda la argumentation, la misma que manejan
los expertos en el tema.

INTRODUCCION AL TEMA: PAPEL DEL
PARASITO

El parasito
Dado que la controversia propuesta trata de

dilucidar o por lo menos desplegar los argumen-
tos a favor o en contra de indicar tratamiento
antiparasitario en la enfermedad de Chagas, pa-
rece razonable comenzar el desarrollo abordando
algunos aspectos concernientes al que seria el
target de dicha terapeutica, es decir, Trypanosoma
cruzi.

La patogenicidad de T. cruzi se vinculo desde
las epocas historicas del conocimiento de la enfer-
medad, a las formas agudas de la afeccion ya sea
contraidas por via vectorial, transfusional o
transplacentaria. En ese sentido, la enfermedad
de Chagas aguda, en todo su amplio espectro de
presentation clinica, (1) y la enfer:medad de
Chagas congenita (2) son esencialmente "parasi-
tarias" ya que pueden atribuirse a la accion directa
de T. cruzi todas aquellas manifestaciones que des-
aparecen con restitution ad-integrum cuando son
detectadas y tratadas apropiadamente.

Contribuyeron a ello la facilidad de detection
de tripomastigotas circulantes por metodos sen-
cillos como el microhematocrito, Strout o la gota
gruesa y metodos mas sofisticados como el
xenodiagnostico o el hemocultivo. (3)

Como contrapartida, la dificultad en aislarlos
en pacientes que cursaban las llamadas fases in-
determinada (que en 1987 preferimos denominar
fase de parasitismo crdnico sin manifestaciones
de enfermedad [4]) y cronica (1) y la no correla-
cion en los estudios de anatomia patologica entre
los focos de infiltrados inflamatorios que suelen
encontrarse (5, 6) y la ausencia de nidos de
amastigotas -ausencia practicamente constante en
el tejido cardiaco-, hizo que durante muchos anos
se negara algun papel directo a la accion del
tripanosoma en el determinismo lesional en estas
fases de la afeccion. En forma tal vez contradicto-
ria con este modo de interpretar la fisiopatologia
del daio cardiaco, en lo atinente a las propuestas
de tratamiento de la enfermedad, primo una doc-
trina a la que nos atrevemos a llamar parasi-
toldgica, como se desprendera del analisis que
sigue a continuation.
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En estas reflexiones que signaron todo un pe-
riodo en el abordaje de la enfermedad de Chagas
en sus fases cronica e indeterminada, se privile-
gio de alguna manera la sensibilidad de los meto-
dos disponibles para la detection de formas san-
guineas de T. cruzi, para restarle entidad a la
accion directa que pudieran ejercer.

Un punto de inflexion en la literatura medica
sobre este aspecto lo constituyen la publication de
los aportes de Higuchi (7) y de Jones (8) en 1993
sobre la detection de fragmentos de DNA parasita-
rio mediante la tecnica de la PCR en tejidos donde
por otro lado no se detectan nidos de amastigotas.

Este "punto de inflexion" no hizo sino colocar en
su justo lugar a la interpretation de la patogenia
de la enfermedad basada en la biologia del agente
que la produce y no tanto en la sensibilidad para
detectarlo, aunque paradojicamente es mediante un
metodo, en este caso de alta sensibilidad, que se
llega a este raciocinio.

Dicho en otras palabras, jamas debio haberse
dudado de que en la fase cronica de la enferme-
dad de Chagas hay parasitos y que estos desem-
penan un papel, aunque no fueran detectados por
el xenodiagnostico u otras tecnicas.

Jamas debio haberse dudado de que estos para-
sitos se alojaran en el miocardio como amastigotas,
aunque el ECG, la radiografia y otros metodos diag-
nosticos no hicieran sospechar la existencia de agre-
sion a la fibra muscular, cualquiera que fuere el
mecanismo de esta agresion.

Todo ello por la simple ecuacion biologica de
que si hay anticuerpos circulantes que permiten
definir la enfermedad es porque hay antigenos y
si hay antigenos es porque hay parasitos y silos
hay no hay otra forma que lo hagan mas que si-
guiendo su propio ciclo bifasico de tripomastigotas
circulantes y amastigotas histicos.

El camino para recorrer entre estas definiciones
y la necesidad de prescribir los farmacos pa-
rasiticidas disponibles y acerca de la eficacia even-
tual de estas ultimas, basado en estos razonamien-
tos, no es lineal y la evidencia de ello aim ha de
generarse, segun analizaremos, pero mas ally de
estas disquisiciones, no cabe duda del papel acti-
vo del parasito en las formas aguda y congenita y
tan solo su presencia en los tejidos en las fases
indeterminada y cronica aunque con un papel mas
discutido en estas ultimas, donde son invocados
numerosos mecanismos concomitantes (9) en la
patogenia lesional.

CRITERIOS DE CURACION
Otro tema que merece reflexion luego de ana-

lizado el papel del parasito en las distintas etapas
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de la enfermedad, es el de los "criterios de cura-
cion" que se han utilizado historicamente para
definir la eficacia o no de los tratamientos pro-
puestos y que motivan esta controversia.

Quiza no haya mayores divergencias a la hora
de evaluar aquellos criterios en las formas agudas
y congenitas, dado el excluyente papel que desem-
pena el tripanosoma en estas formas de presenta-
tion. En ese sentido, la negativizacion parasitologica
y subsecuentemente, serologica, son utilizadas co-
rrectamente para evaluar la eficacia de los proto-
colos terapeuticos empleados. (10-12)«Este criterio
nos afirma que el hospedero no tiene parasitos ni
restos antigenicos que estimulen el sistema inmu-

ne». (10)
La negativizacion de las pruebas serologicas

se produce casi al finalizar el tratamiento, o lue-
go de algunos meses de seguimiento en la mayo-
ria de los pacientes, y es mas precoz cuanto mas
to haya sido el diagnostico y la initiation del tra-
tamiento. (13, 14) En esta linea de pensamiento,
el solo descenso de los titulos de las distintas re-
acciones serologicas empleadas para evaluar la
eficacia de la medication instituida, «habla de efi-
ciencia del farmaco, pero no de curacion .. (10, 15)

Aplicar identico analisis para evaluar esquemas
terapeuticos en pacientes que cursan las fases in-
determinada y cronica, y atm rods restringidamente
utilizando un criterio exclusivamente parasitolo-
gico, al que se dio en llamar «cura parasitologica>>,
como se propuso en investigaciones pioneras, (16-
18) induce, como veremos mas adelante, a errores
de conceptualization alrededor de como debe
definirse la verdadera eficacia de estos tratamien-
tos en relation con la verdadera "curacion" de la
enfermedad. (19)

Como la "verdadera controversia" se limita casi
exclusivamente a si deben indicarse o no los far-
macos tripanocidas disponibles a los pacientes
parasitados cronicos, propongo detenernos breve-
mente en este punto e intentar analizar como se
desarrolla este debate.

PRIMEROS ESTUDIOS CLINICO-
TERAPEUTICOS. "DOCTRINA
PARASITOLOGICA"

De fines de la decada de 1960 y principios de los
anos setenta provienen las primeras comunicacio-
nes de la indication de nifurtimox en pacientes
portadores de enfermedad de Chagas en su etapa
cronica. (16-18, 20) En todos ellos se evalua en for-
ma excluyente el comportamiento parasitologico a
traves de la negativizacion del xenodiagnostico, con
la persistencia de la reactividad serologica al cabo
de los periodos establecidos de seguimiento. Se in-
troduce entonces el concepto de ,cura parasitold-
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gica> , como vimos anteriormente, y tambien el de
«cura serologica>>, otorgandose al xenodiagnostico
el criterio discutible degold standard de la cura de
la enfermedad.

En el trabajo citado de Cerisola y Rohwedder,
(19) por ejemplo, solo el 70% de los pacientes es-
tudiados muestra positividad del xenodiagnostico,
lo cual es indicativo de la baja sensibilidad del
metodo para detectar parasitemia en la fase croni-
ca. Sin embargo, en los estudios de intervention se
incluyeron aquellos que en los estudios basales te-
nian el xenodiagnostico positivo, por to cual la
extrapolation a la poblacion general de los resul-
tados se torna discutible. Asi, 4como evaluar la efi-
cacia del tratamiento en aquellos pacientes que
presentan un xenodiagnostico basal negativo?

Este concepto de "cura parasitologica" y/o "cura
serologica" escinde, a nuestro entender, la com-
plejidad de todos los mecanismos fisiopatologicos
puestos en juego en la enfermedad (9), otorgando
al papel del parasito la responsabilidad absoluta
de todos los acontecimientos que signan la larga
evolution de la afeccion, dejando librado este ra-
zonamiento a la detection exclusiva del parasito
circulante y a la sensibilidad (discutible) de los
metodos empleados para ello.

Se nos ocurre comparar este concepto con el que
surgiria de confundir la enfermedad hiper-tension
arterial con la sola medicion de las cifras de ten-
sion arterial como criterio absoluto y evaluar como
unico efecto deseado la "normalization" de dichas
cifras, sin considerar, por ejemplo, la morbimorta-
lidad alejada. Tal fue, por ejemplo, el caso del prac-
tolol (21) en los anos setenta, poderoso betablo-
queante hipotensor, que normalizaba las cifras de
tension arterial, pero que produjo un aumento de
la morbimortalidad, razon por la que debio aban-
donarse, o el caso del minoxidil, que practicamente
se ha dejado de usar por identicos factores.

Desde ya, una terapeutica rational de la enfer-
medad de Chagas, que disminuya la incidencia de
miocardiopatias y megavisceras, y por ende la
mortalidad, debera incluir la "cura parasito-logi-
ca" y "serologica", pero ello no autoriza a par-
cializar el concepto de cura en una enfermedad
de complejos mecanismos puestos en juego y de
torpida y prolongada evolution.

Asi, en las "conclusiones de una consulta tecni-
ca" de la Reunion de Expertos realizada en la Fun-
dacion Oswaldo Cruz, en Rio de Janeiro, Brasil,
entre el 23 y el 25 de abril de 1998, convocado por
la OPS/OMS, (22) al abordar el capitulo de los
Criterios de Curacion del tratamiento etiologico
de la enfermedad de Chagas, se analiza el com-
portamiento de tecnicas de diagnostico como el
xenodiagnostico, el hemocultivo, la serologia y la
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reaction en cadena de la polimerasa (PCR), afir-
mandose (pag. 17) que «existe consenso en que el
seguimiento de los pacientes tratados debe hacer-
se con metodos parasitoldgicos y serologicos».

A este criterio, que consideramos partial, debe
agregarse la dificultad de aislar el parasito en los
pacientes cronicos en un unico examen practica-
do. (23)

Asi, el mismo consenso reunido en Rio de
Janeiro, considero (pag. 17) que "como consecuen-

cia de la baja parasitemia habitual en la historia
natural de la enfermedad de Chagas en su fase
cronica, la existencia de xenodiagndstico y 1 o
hemocultivos reiteradamente negativos, no tiene
valor absoluto en sentido de eficacia terapeutica".

Es decir, los propios expertos reunidos en Rio,
con pocos renglones de diferencia expresan esta
dualidad conceptual.

En otras palabras, podria razonarse que este
criterio de "curacion" es endeble en una doble faz,
expresada en los siguientes interrogantes:
1. ZCuan sensible es el metodo disponible para

evaluar la esterilizacion parasitologica?
2. cLa eventual esterilizacion para.sitologica,

acompanada de negativizacion de la respuesta
inmune humoral (no reactividad serologica) es
indicativa de menor morbimortalidad en el me-
diano y el largo plazos?

Este ultimo interrogante, crucial en todo ana-
lisis de eficacia terapeutica que se haga para eva-
luar un recurso, no tan solo en esta enfermedad
parasitaria, lo discutiremos mas adelante.

Referente a la primera pregunta senalemos que
un metodo de reconocida sensibilidad, como es la
tecnica de PCR, es capaz de seguir detectando
pequenas parasitemias, aun en pacientes croni-
cos tratados con nitroderivados, (24) con lo cual
se cuestiona no ya tan solo la capacidad del meto-
do diagnostico para detectar parasitemia sino la
propia eficacia del parasiticida examinado.

Los lectores de esta controversia podrian su-
poner luego de expuestos estos razonamientos que
mi ponencia desembocara inevitabiemente en
puntualizar que no corresponde el tratamiento
parasiticida en la fases indeterminada y cronica
de la enfermedad.

Senalo que no es asi y que el intento es el de
desvirtuar aquellos argumentos que son fragiles
y que hacen cuestionable la indication de tal tra-
tamiento.

TRATAMIENTO "IDEAL"
Cualquier intervention que se proponga, ya sea

en el campo que nos ocupa, que es el de la tripano-
somiasis americana, como en el de cualquier otra
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afeccion, es poder modificar en un sentido positi-
vo la evolucion natural de la enfermedad. En otras
palabras, mejorar en forma significativa la mor-
bimortalidad de la patologia de que se trate.

Los objetivos, entonces, que debiera procurar
un tratamiento posible de la enfermedad de
Chagas serian:
1. Eliminar el agente en todas sus formas

(tripomastigotas y amastigotas).
2. Negativizar la serologia. (25, 26)
3. Evitar la aparicion tardia de cardiopatias,

megavisceras y compromiso del sistema ner-
vioso autonomo.

4. Modificar favorablemente y en forma signifi-
cativa la mortalidad.
Aun en un plano estrictamente teorico e hipote-

tico podria postularse que dichos objetivos, el ter-
cero y el cuarto de la enumeration anterior, sin
duda requeririan para su concretion la concurren-
cia -por lo menos la concurrencia- de la necesaria
elimination del tripanosoma y la obvia y consecuen-
te normalization de la respuesta inmune.

ZSe logran estos objetivos con los farmacos ac-
tualmente disponibles?

BREVE RECORDATORIO DE LA
EVOLUCION NATURAL DE LA
ENFERMEDAD

Es conocimiento establecido y aceptado unani-
memente que la enfermedad de Chagas evolucio-
na en tres etapas clinicas bien caracterizadas: una
fase aguda, una fase indeterminada y una fase
cronica. (27-31)

Numerosos estudios observacionales, de torte
transversal, ban senalado la fundada sospecha de
que dichos estadios son formas evolutivas, basado
ello en las diferencias significativas en las edades
promedio de los grupos clinicos considerados. (32)

Dado que precisamente el promedio de edad
de los pacientes que cursan los estadios cronicos,
caracterizados por grados variables de compromiso
miocardico oscila alrededor de los 50 anos, (33)
que estos mismos pacientes en numerosos casos
20 o 30 anos antes de su actual situation ya cono-
cian su condition de chagasicos y que el promedio
de edad de los casos agudos conocidos correspon-
de a ninos de corta edad o jovenes adolescentes,
puede estimarse, efectivamente, que la evolucion
natural entre el momento en que el paciente en-
tra en contacto con T. cruzi hasta el desarrollo de
las formas clinicas mas avanzadas de miocardio-
patfas dilatadas severas es de 20, 30 o mas anos.

Sin embargo, esta inferencia no se funda en la
existencia de estudios longitudinales, prospec-
tivos, controlados, de grandes cohortes de pacien-
tes, ya que los ensayos disponibles adolecen de
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defectos de diseno que dificultan la extraction de
conclusiones, si bien algunos de ellos han inclui-
do un numero importante de pacientes. (34)

Confluyen a ello, por un lado, aquella lenta evo-
lucion que se mide en decadas y factores socioe-
conomicos que determinan constantes migraciones
de los pacientes que buscan mejorar sus condiciones
de vida. Estos hechos determinan que la concretion
de ensayos clinicos que acompanen en esos periodos
prolongados a las poblaciones de pacientes incluidos
se torna extremadamente dificultosa.

Con tales caracteristicas evolutivas, el planea-
miento de cualquier estudio que pretenda evaluar
la eficacia de farmacos que modifiquen el curso
de la enfermedad, en el sentido de disminuir en
forma significativa la morbimortalidad y no tan
solo el comportamiento serologico o parasitologico,
deberia extenderse a traves de dichos periodos
prolongados.

En la actualidad se carece de esos estudios de
intervention que permitan fundar con evidencia
cierta la eficacia de los farmacos parasiticidas dis-
ponibles, en tanto que es plausible el estudio so-
bre "Eficacia terapeutica con benznidazol en la
fase latente de la Enfermedad de Chagas" (Estu-
dio Eficacia Benznidazol) que lleva adelante el
Comite de Chagas de la Federation Argentina de
Cardiologia. (35)

EVIDENCIA DISPONIBLE (10, 36,37)
No se han realizado estudios controlados que

permitan verificar la eficacia de los farmacos uti-
lizados -nifurtimox y benznidazol- contra placebo
en las formas clinicas agudas y congenitas de la
enfermedad. No obstante, es tan abundante y ca-
tegorica la information disponible en el sentido
de que la indicacion precoz de estos farmacos es
capaz de eliminar al parasito con la consiguiente
negativizacion de los estudios parasitologicos y
serologicos, que seria no etico no realizar su indi-
cacion a la espera de resultados de estudios even-
tuates. (11, 13, 14, 38-41)

Asi, a manera de ejemplo, citamos que sobre
86 ninos con infection transplacentaria tratados
por Freilij (10, 42) se logro la curacion en 75
(87,2%) y en el 98% considerando aquellos que
fueron tratados antes de los 3 anos de edad y el
100% de los que lo iniciaron antes de cumplir el
mes de vida.

Una situation particular en la epidemiologia del
Chagas agudo lo representa la actual epidemia de
SIDA, en la que T. cruzi es capaz de producir com-
plicaciones neurologicas severas como meningoen-
cefalitis de ominoso pronostico, al igual que cua-
dros de miocarditis aguda, (43) que deben tratar-
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se precozmente, con buenos resultados comunica-
dos. (44)

Asimismo, hay amplia experiencia acumulada
en el tratamiento de las reagudizaciones de la en-
fermedad de Chagas que se producen en pa-
cientes con trasplantes de organos. (45-49)

Esto, a todas lutes es indicativo del eficaz efec-
to que ejercen tanto el nifurtimox como el
benznidazol e incluso otros farmacos como
el alopurinol, el itraconazol y el fluconazol
(44) sobre T. cruzi y ]as formas clinicas agu-
das que produce, al ser precoz su indication.

Tal contundencia permite plantear la hipote-
sis de que si en los estadios indeterminado y cro-
nico fuera de importancia la erradicacion del pa-
rasito y que silos agentes disponibles fueran ca-
paces de actuar contra las formas circulantes y
sobre todo las tisulares, los ejemplos tomados de
la clinica del Chagas agudo, en todas sus expre-
siones, avalarian tal efecto parasiticida y darian
cierto aval a la indication.

En ese sentido, hemos realizado un extenso
analisis de la bibliografia disponible que intenta
fundamentar la indication de tratamiento con far-
macos antiparasitarios en las etapas indetermi-
nada y cronica de la enfermedad (10) y nuestras
conclusiones son concordantes con el metaanalisis
realizado por Villar y colaboradores. (36, 37)

En la Tabla 1 se sintetiza la evidencia disponi-
ble en cuanto a la indicacion de tratamiento
antiparasitario en dichas etapas. (10)

Los ensayos de Sosa Estani (53) y de Andrade
(15) parecieran demostrar, aunque debilmente
dado el pequeno numero de pacientes incorpora-
dos, la utilidad del benznidazol en dosis de 5 a 7,5
mg/kg/dia durante 60 dias, administrado a ninos
de 6 a 12 anos que se hallan cursando la fase in-
determinada de la enfermedad, para lograr la
seroconversion negativa con pruebas de ELISA,
al cabo de tres a cuatro anos, aunque se ignora la
evolution clinica tardia de estos pacientes y el sig-
nificado de la alta tasa de persistencia de positi-
vidad de la serologia convencional, aunque con
caida en los titulos de anticuerpos obtenidos.

El ensayo de Coura (50) controlado pero no
aleatorizado, tambien con un pequeno numero de
pacientes -solo 77- brindo information sobre solo
1 ano de seguimiento con pobres resultados ya sea
en relation con la clinica como con la serologia.

El ensayo de Gianella (51) con alopurinol no
permite depositar expectativas con el use de este
farmaco en los estadios indeterminado y cronico.

A manera de sintesis, transcribimos las conclu-
siones del analisis de estos ensayos que realizara-
mos con anterioridad. (10) ,,,No hay evidencia fun-
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Tabla 1
Efectos estimados para diferentes categorias de participantes y/o agentes tripanocidas sobre el

xenodiagnostico expresados en odds ratio (OR)

Poblacidn

	

Estudios
Fdrmacos evaluados

Ninos/adultos
Todos los farmacos evaluados

	

Acumulado*
Adultos

Todos los farmacos evaluados

	

Acumulado*
Ninos

BZD

	

Sosa-Estani
Ninos/Adultos

NITRO-D

	

Acumulado
Adultos

No NITRO-D

	

Acumulado"
Ninos/Adultos

BZD

	

Acumulado
Adultos

NFTMX

	

Coura (57)
Adultos

ALOP

	

Acumulado *
Adultos

ITRA

	

Apt

* Simplificado del metaanalisis de Villar (36, 37) y Schapachnik (10)
BZD: benznidazol. NITRO-D: derivados nitroimidazolicos. NFTMX: nifurtimox. ALOP: alopurinol. ITRA:
itraconazol.

dada en ensayos clinicos aleatorizados de que el
tratamiento con benznidazol o nifurtimox dismi-
nuya la mortalidad en la fase cronica de la enfer-
medad de Chagas ni que lo haga con la incidencia
de miocardiopatia dilatada e insuficiencia cardia-
ca ni con la aparicion de megavisceras. Un estu-
dio de muy pequenas dimensiones, que utilizd
alopurinol, no tuvo como puntos finales objetivos
clinicos (51) y otro ensayo clinico aleatorizado en
el cual se utilizaron alopurinol e itroconazol mos-
trd groseros errores metodoldgicos por lo cual sus
conclusiones no pueden ser tenidas en cuenta. (52)

Existiria sospecha, aunque no basada en ensa-
yos clinicos aleatorizados sino en estudios retros-
pectivos de pequenas dimensiones, de que el
benznidazol podria detener en sentido favorable
la evolution electrocardiografica y el deterioro cli-
nico. (53)

Existe evidencia de dos estudios de pequenas
dimensiones acerca de que la prescription de
benznidazol a ninos de 6 a 12 anos negativiza la
serologia en forma significativa al cabo de 4 anos
de seguimiento. (15, 54)

FUNDAMENTACION DE LA INDICACION
DE TRATAMIENTO ANTIPARASITARIO EN
LA ENFERMEDAD DE CHAGAS

El analisis hasta aqui realizado nos permite
afirmar que el tratamiento parasiticida en la en-
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Tratamiento

	

OR (IC 95%)
Activo

	

Placebo
it I N

	

n/N

46/604 71/298 0,24 (0,15-0,37)

44/562 54/275 0,38 (0,24-0,62)

2/42 22/43 0,10 (0,04-0,27)

12/235 44/110 0,09 (0,05-0,16)

34/369 26/188 0,68 (0,36-1,26)

4/152 45/110 0,08 (0,04-0,16)

8/83 23/67 0,22 (0,10-0,49)

27/215 26/188 0,74 (0,39-1,43)

7/154

	

9/165

	

0,83 (0,30-2,26)

fermedad de Chagas, con los actuales y unicos far-
macos especificos disponibles, nifurtimox y benz-
nidazol, esta indiscutiblemente indicado en:

- Infection aguda vectorial y congenita, incluidas:
- Formas agudas asociadas con infection por HIV.
- Reagudizaciones producidas como consecuen-

cia de tratamientos inmunosupresores.
- Reagudizaciones producidas postrasplante

cardiaco.
Habria debil evidencia en el sentido de indicar

tratamiento parasiticida en form as indeterminadas
precoces, en ninos y adolescentes menores de 12 anos.

No hay evidencias sustentables en las cuales
fundar la indication de nifurnimox o benzni-
dazol en pacientes mayores de 12 anos.

Esta aseveracion no es sinonimo de que no
deba utilizarse algun tratamiento parasitici-
da en estos pacientes si se demuestra que dicho
tratamiento cumple con los requisitos que hemos
mencionado anteriormente.

Deberan investigarse nuevos agentes en pro-
tocolos rigurosos, que necesariamente deberan ser
multicentricos, prolongados y aleatorizados. (55)
En ese sentido, investigaciones preliminares de
laboratorio utilizando el inhibidor de la sintesis
de ergosterol, el posoconazol, (56) abren funda-
das expectativas para brindar un tratamiento pos-
tergado a estos postergados pacientes de nuestro
continente.
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