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La muerte subita no es frecuente en la enfermedad de Chagas
crénica sin cardiopatia demostrable

Sudden Death is Uncommon in Chronic Chagas Disease without Evident Heart Disease

JULIAN GONZALEZ, JUAN P. ORTIZ FRAGOLA, FRANCISCO AZZATO, JOSE MILEI

En 2012 publicamos una revisién sistematica en la
Revista Argentina de Cardiologia (1) en la cual se
analizaba la evidencia, publicada hasta la fecha, sobre
la incidencia de muerte stubita (MS) en la fase indeter-
minada de la enfermedad de Chagas.

En esa oportunidad se realiz6 una busqueda bi-
bliografica hasta marzo de 2011 utilizando los moto-
res de busqueda PubMed y SciElo, con las palabras
clave: “Chagas” and “follow-up Studies [MeSH]
or prognos*[Text Word] or predict*[Text Word] or
course*[Text Word]”. Mediante la busqueda se obtu-
vieron 1.058 articulos de los cuales 19 cumplian con los
criterios de buisqueda iniciales y solo 15 presentaban
informacion suficiente para conformar un grupo de
pacientes chagasicos que correspondiera a la fase inde-
terminada de la enfermedad (pacientes asintomaticos
con ECG normal).

Los 15 estudios seleccionados incluyeron 9.382
pacientes chagésicos, 6.487 con ECG normal y 2.895
con ECG patolégico. En el analisis se encontré que
murieron 60 pacientes con ECG normal (0,92%) y 529
pacientes con ECG patolégico (18,27%) (OR 23,95 IC
95% 18,27-31,38; p < 0,0001). Cuatro de los estudios
incluian pacientes no chagésicos como controles, que
totalizaban 1.025 controles, con 60 muertes (5,85%).

Sin embargo, el ECG de estos controles se informé
en uno de los estudios con 337 pacientes con serologia
negativa y ECG normal, con 8 muertes en este grupo
(2,43%). E1 modelo log-lin (2-6) se ajust6 a los datos y
a la hipétesis nula y se hallé que: 1) la mortalidad en
los pacientes asintométicos con ECG normal no era
diferente del grupo control con ECG normal (p = 0,38);
2) los pacientes con ECG anormal (tanto chagéasicos
como seronegativos) presentaron una mortalidad au-
mentada (p < 0,0001) en comparacion con los pacientes
con ECG normal. Respecto del riesgo de MS, cinco de
los estudios informaban estas muertes en forma sepa-
rada. En la Tabla 1 (publicada también en el articulo
original) se detalla el riesgo relativo de sufrir MS si los
pacientes presentaban ECG normal o patoldgico. Esa
revision sistemaética mostré que la MS es infrecuente
en la forma indeterminada de enfermedad de Chagas

y que estos pacientes tienen el mismo riesgo que la
poblacién general.

A la publicacién del articulo mencionado le siguie-
ron varios comentarios. Schapachnik —en una carta al
editor- (7) aclara que discrepa con la utilizaciéon del
término “forma indeterminada” de la enfermedad de
Chagas y propone reemplazar el término por el de “fase
crénica sin cardiopatia evidenciable” (por ECG, rayos X,
Holter y ecocardiograma) acorde con la denominacion
que utiliza el Consenso de Enfermedad de Chagas del
Consejo de la SAC de 2010 (8); aboga ademés, por la
realizacion de estudios complementarios sofisticados
en estos pacientes. El mencionado Consenso propone la
realizacion de estudios varios a este grupo de pacientes
(forma indeterminada o crénica sin cardiopatia demos-
trable) y asigna grado de recomendacion y nivel de
evidencia a cada uno de ellos: laboratorio, ECG (grado
de recomendacion I, nivel de evidencia A), radiografia
de torax (I,A), ergometria (I,C), estudio Holter de
24 horas (I,C), ecocardiograma (I,C), exploracién del
sistema nervioso auténomo (I,C; mediante maniobra
postural activa, prueba de hiperventilaciéon, maniobra
de Valsalva, till Test, anticuerpos antireceptores mus-
carinicos), exploracion del endotelio (I,C; mediante
trombomodulina, eco-doppler braquial), SPECT (IIb,
C), RMN con gadolinio (ITh,C), electrocardiograma de
senal promediada (ITb,B) y “estudio de fibrosis” (ITb,C).

Por su parte, Yanovsky (9), también en una carta al
editor, se refiere a un articulo publicado por Pinto Diaz
y col. (10). Si bien en ese articulo los autores no comuni-
can la causa de muerte de los pacientes con enfermedad
de Chagas y ECG normal que fallecieron, Yanovsky le
atribuye al Chagas la mortalidad encontrada.

En los altimos cinco anos, se han publicado varias
revisiones y metaanalisis sobre muerte stbita en la fase
indeterminada de enfermedad de Chagas.

Pérez-Molina y cols. (11), en una revision publica-
da en 2018, contintan utilizando el término “forma
indeterminada de Chagas” y refieren que esta etapa
de la enfermedad tiene buen prondstico. Aclaran que,
si bien los métodos complementarios mas sofisticados
encuentran anomalias sutiles en estos pacientes, la
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Fuente Pacientes chagasicos Pacientes seronegativos Tabla 1. Riesgo relativo de
ECG normal ECG anormal ECG normal ECG anormal muerte subita en la forma in-
determinada
Porto (2) 0,00925926 0,06666667 Sin datos Sin datos
Pinto (3) 0,02375449 0,07346189 Sin datos Sin datos
Maguire (4) 0,00312826 0,02380952 Sin datos Sin datos
Mota (5) 0,00202429 0,01038462 0,0243161 0,01190476
Manzullo (6) 0,0000231 0,00094545 Sin datos Sin datos
Total 0,00763788 0,03505363 0,00243161 0,01190476

implicancia pronosticable de estos hallazgos aun no es
clara. (11) Por su parte, Nunes y col. en una revisiéon
reciente publicada como American Heart Association
Scientific Statement, atribuyen a la forma indetermina-
da de Chagas un muy buen pronéstico, con mortalidad
comparable a la poblacion general mientras el ECG se
mantenga normal. (12) Rassi y cols. (13) concluyen
que los pacientes con la forma indeterminada de la
enfermedad de Chagas tienen la misma mortalidad
que la poblacién general. Aclaran también, que si bien
los métodos modernos encuentran anomalias en estos
pacientes, estas son muy leves y no presentan una
implicancia pronosticable evidente.

Ademas, ponen en duda la causa de estas anorma-
lidades dado que no es claro si la anatomia patolégica
subyacente es consecuencia de la miocarditis aguda
del principio de la enfermedad o debida a un equilibrio
inflamatorio ente el huésped y el parasito. (13) Perei-
ra Nunes y cols. (14), si bien encuentran que la MS
puede aparecer en fases tempranas de la enfermedad,
aclaran que los pacientes con la forma indeterminada
de enfermedad de Chagas tienen una expectativa de
vida similar a la poblacién general y, al igual que otros
autores, opinan que el valor pronéstico de las anorma-
lidades encontradas en los métodos complementarios
mas sofisticados no es clara.

En las “Recomendaciones para la realizacién de
imagenes en pacientes con enfermedad de Chagas”,
un documento conjunto entre la Sociedad Americana
de Ecocardiografia, la Sociedad Inter-Americana de
Ecocardiografia y la Sociedad Brasilera de Cardiolo-
gia, publicado en el Journal of the American Society
of Echocardiography en 2018 (15), concluyen que los
métodos complementarios sofisticados no estan indi-
cados en pacientes chagasicos con ECG, radiografia
de toérax y ecocardiograma normal. Se basan en la
aceptaciéon del concepto de que la forma indetermina-
da de la enfermedad tiene la misma mortalidad que la
poblacién general. (15) Malik y cols. atribuyen a esta
forma un prondstico excelente con mortalidad similar
a la poblacion general. (16)

Tanto Pereira Junior y colaboradores (17) como
Giménez y Mitelman (18), en un articulo de opinién
publicado en 2016, enumeran muchas de las alteraciones
cardiacas sutiles que pueden ser detectadas en fases
tempranas de la enfermedad. Sin embargo, no definen

claramente el significado prondstico de estas alteracio-
nes ni ofrecen evidencia robusta o estudios necrépsicos
concluyentes que demuestren un aumento de mortalidad
en la fase indeterminada de la enfermedad de Chagas.
Linetzki y col. refieren que si bien es claro que en pa-
cientes con insuficiencia cardiaca, la serologia positiva
para Chagas se asocia con un aumento de la mortalidad;
hay poca evidencia que sugiera menor sobrevida en pa-
cientes chagésicos asintomaticos. (19) Cucunubba y cols.
(20) afirman que la mortalidad est4d aumentada en los
pacientes con enfermedad de Chagas asintomaticos. Sin
embargo, entre los asintomaéticos incluyen a pacientes
con “anormalidades electrocardiograficas minimas”,
por lo que en este grupo se incluyeron pacientes que no
corresponden a la fase indeterminada por tener altera-
ciones eléctricas demostradas por ECG.

Capuaniy cols. (21) publicaron un estudio retrospec-
tivo en el que analizaron la historia clinica de donantes
de sangre, que en el cuestionario previo a la donacién
referian estar asintomaticos. Separaron la poblacion
en dos grupos (seropositivos y seronegativos para en-
fermedad de Chagas en el rastreo habitual de posibles
donantes) y encontraron mayor mortalidad en el grupo
seropositivo. Sin embargo, este estudio no realiz6 ECG a
los pacientes, con lo cual hace imposible su clasificacién
como pertenecientes a la forma indeterminada de la
enfermedad de Chagas, ya que pacientes con cardiopatia
chagésica pueden no tener sintomas a pesar de tener
ECG y/o ecocardiograma patoldgicos. Asimismo, las
principales guias brasilenas (22) y publicaciones (23)
mantienen el concepto de forma indeterminada, como
se expuso previamente.

Rabelo y cols. (24) estudiaron la extensién de la
fibrosis miocardica medida por RMN con realce tardio
en pacientes chagasicos y encontraron que la presencia
y la extensién de la fibrosis era similar en los corazones
de pacientes en fase indeterminada y fase cardiaca
cronica con fraccion de eyeccién normal (definida como
alteraciones electrocardiograficas con ecocardiograma
normal). En ambos grupos la cantidad de fibrosis era
significativamente menor que en el grupo de pacien-
tes con fase cardiaca crénica y fracciéon de eyeccion
disminuida. Esto ha sido interpretado como reflejo
de cierto grado de benignidad manifestada por una
fibrosis secuelar en estos pacientes, en quienes la MS
no es frecuente. (24)
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CONCLUSION

Luego del analisis de la bibliografia publicada desde
2011, seguimos considerando que los pacientes chaga-
sicos asintomaéticos deben ser estudiados en primera
instancia con ECG, radiografia del térax, ecocardio-
grama y eventualmente, Holter de 24 horas. Si estos
estudios resultaran normales, el riesgo de muerte del
paciente es el mismo que el de la poblacion general y,
por lo tanto, se les puede recomendar llevar una vida
normal en lo que concierne a su actividad laboral y
deportiva. Sin embargo, hay que tener en cuenta que
estos pacientes deben ser controlados periédicamente
debido al riesgo de progresién de la enfermedad, que
conlleva un aumento del riesgo de muerte. Por lo tanto,
la antigua distincién entre infectados y enfermos seria
un eufemismo. (25)

Creemos también, que no existe evidencia sélida
ni estudios de autopsias que apoyen la utilizaciéon con
fines meramente asistenciales rutinarios de métodos
diagnésticos méas sofisticados (ergometria, estudios
autonémicos, estudios de medicina nuclear, resonancia
magnética, etc.) en estos pacientes. Sin embargo, la
ciencia médica es un avance continuo. La concepcién
de la estructura histolégica miocardica en los pacientes
con la forma indeterminada de la enfermedad de Chagas
se ha hecho sobre la base de estudios de necropsia de
pacientes chagasicos fallecidos por causas accidentales.
Por razones obvias, no se disponia de ECG o ecocardio-
grama recientes de estos pacientes y su clasificacion como
indeterminados no era sencilla. Actualmente disponemos
de métodos complementarios no invasivos, como la RMN
cardiaca, que permiten inferir la presencia de lesiones
anatémicas. Para comprender el verdadero significado
de los resultados de los nuevos métodos es necesaria una
recoleccién de datos integrada que combine métodos
clasicos y estudiados (ECG, rayos X, Holter y ecocardio-
grama) con métodos modernos y con necropsias.

Esto debe ser un esfuerzo conjunto, con recolecciéon
de datos en todo el pais, coordinado por los Consejos
de Enfermedad de Chagas de la FAC y la SAC. En ese
sentido, el Registro Nacional de enfermedad de Chagas
de la Federacién Argentina de Cardiologia. Estudio RE-
NECH es un ejemplo notable. (26) Solo luego de realizar
este tipo de estudios es que dispondremos de evidencia
cientifica sélida que permita realizar recomendaciones
acertadas; hasta ese momento debemos ser cautos, y
utilizar solamente las certezas de las que disponemos
y no basar las recomendaciones en especulaciones o en
casos anecdéticos sin comprobaciones necrépsicas. Por
lo tanto, la muerte subita es infrecuente en la forma
indeterminada de la enfermedad de Chagas.
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