RPDI

Maio - Dezembro 2023 / Vol. 18 >~ N.** 2-3

53

CASO CLINICO / CLINICAL CASE

Doenca de Chagas
crénica com
complicagoes cardiacas
e gastrointestinais.

Um diagnéstico raro em

Chronic Chagas
Disease with cardiac
and gastrointestinal
complication.

A rare diagnosis in

Portugal

/ Salomao Fernandes' / Rita Sérvio*
/ Jorge Seixas? / Ana Rita Silva®
/ Raquel Tavares* / Paulo Rodrigues*

' Servigo de Doengas Infeciosas, Hospital Beatriz
Angelo, Loures

2 Professor Associado, Instituto de Higiene e
Medicina Tropical, Lisboa

Correspondéncia:

Salomao Fernandes

Servico de Doengas Infeciosas, Hospital Beatriz Angelo
Avenida Carlos Teixeira, 3

2674-514 Loures

Email: salomao.campos.fernandes@hbeatrizangelo.pt

Patrocinios:
0 presente estudo nao foi patrocinado por

qualquer entidade.

Artigo recebido em
21/02/2022

Artigo aceite para publicagdo em
09/01/2024

Portugal

/ Resumo

A doenca de Chagas é causada pelo parasita protozoario Trypanossoma cruzi.

A maioria dos individuos infetados encontra-se assintomatica, contudo 20 a 40%
desenvolvem sintomas secundarios ao atingimento cardfaco e gastrointestinal.
Uma doente natural do Brasil iniciou seguimento na consulta de Infeciologia do
Hospital Beatriz Angelo. Apresentava fibrilag&o auricular, sincopes de repeticao

e disfagia crénica. Apés avaliagao e estudos complementares chegou-se ao
diagndstico de doencga de Chagas crénica com miocardiopatia dilatada com fragao
de ejecao deprimida, megaeséfago e acalasia. A doente colocou um dispositivo
de ressincronizagdo cardiaca, realizou miotomia de Heller e fundo plicatura com
melhoria sintomatica. Ndo houve indicagao para terapéutica antiparasitaria.

Em Portugal estima-se que a taxa de subdiagnéstico de doenga de Chagas possa
chegar aos 99%. Este caso pretende nao sé apresentar a clinica e seguimento de
uma doenca rara em Portugal, mas também servir de alerta para uma patologia
muitas vezes esquecida pelos clinicos.

Palavras-chave: Chagas Disease; Chagas Cardiomyopathy; Esophageal Achalasia;
Protozoan Infections
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/Abstract

Chagas disease is an infection caused by the protozoa Trypanossoma cruzi.

Most infected patients remain in an asymptomatic stage, but 20 to 40% develop

symptoms secondary to hearth and gastrointestinal involvement.

A female patient, born in Brazil, started follow-up at the Infectious Diseases

department at Hospital Beatriz Angelo. She presented with atrial fibrillation,

repeated syncope episodes and chronic dysphagia. After complementary exams

the diagnosis of chronic Chagas Disease with dilated cardiomyopathy with

depressed ejection fraction, achalasia and megaoesophagus was made. A cardiac

resynchronization therapy pacemaker was implanted and a Heller myotomy

was performed, with symptomatic improvement. She had no indication to start

antiparasitic therapy.

It is estimated that the rate of underdiagnosed cases of Chagas Diseases in

Portugal can be as high as 99%. This clinical case is presented not only to report on

a rare disease in Portugal, but also to raise awareness to this sometimes-forgotten

diagnosis amongst clinicians.

Keywords: Chagas Cardiomyopathy; Esophageal Achalasio; Protozoan Infections

/ Introdugao

A doenca de Chagas, também conhecida como Tripanossomose
Americana, € uma infecdo causada pelo parasita protozoario
Trypanossoma cruzi. A doenca € caracterizada por duas fases,
aguda e cronica. A fase aguda dura geralmente entre oito e doze
semanas e na auséncia de tratamento evolui para a cronicidade,
mantendo-se a infecdo para toda a vida. Os individuos infetados
encontram-se maioritariamente assintomaticos, contudo 20 a
40% desenvolvem manifestacdes clinicas secundarias ao
atingimento cardiaco e gastrointestinal.’

A doenca € endémica em extensas areas da América Latina,
estimando-se cerca de 5,7 milhdes de pessoas infetadas s nessas
regides.” A transmissdo nas zonas endémicas ocorre
maioritariamente pela inoculacdo de fezes contaminadas apos
picada de vetores hematofagos da familia Triatominae.! Outras
formas de transmissao incluem: oral, congénita, transfusional e
por transplante de 6rgdos.® Estas ultimas trés formas de
transmissdo tornam a doenca de Chagas um problema de Saude
Publica também fora das zonas endémicas.* Estima-se que em
alguns paises europeus a transmissdo congénita possa ocorrer em
até 3 em cada 1000 nascimentos de mées infetadas,® com uma
seroprevaléncia no recém nascido de até 4,2%.°

Devido ao recente aumento nos movimentos migratdrios a
epidemiologia da doenca de Chagas esta a mudar e atualmente o
numero de individuos infetados a viver em paises Europeus € cada
vez maior.”® Em Portugal a doenca de Chagas € pouco conhecida e
0 numero de casos diagnosticados muito pequeno. Estima-se que

possam existir cerca de 800 a 1255 individuos infetados, contudo
a taxa de subdiagnostico estimada € superior a 99%.>°

0 caso clinico apresentado diz respeito a uma doente com
diagnostico de doenca de Chagas acompanhada no Hospital
Beatriz Angelo, ja em fase cronica e com complicagées cardiacas e
gastrointestinais.

/ Caso clinico

Sexo feminino, 53 anos, natural do Brasil. Nasceu em Mozarlandia
(estado de Goias), onde viveu até aos sete anos de idade. Dos 7
aos 42 anos viveu em Conceicdo do Araguaia (estado do Para)
numa fazenda em zona rural. Emigrou para Portugal em 2006.

Ainda no Brasil, a sua mée faleceu em 2002 de morte subita
(causa desconhecida). Em 2004 realizou serologia para doenca de
Chagas que se revelou positiva. Iniciou terapéutica com
benznidazole, que suspendeu apos duas semanas por toxicidade
dermatologica grave. Nao tera realizado mais intervencées
terapéuticas até emigrar para Portugal em 2006.

Ja em Portugal, a doente iniciou acompanhamento em consulta de
Cardiologia no Hospital de Santa Marta devido a uma fibrilacdo
auricular e episodios de sincopes (que se tornam mais frequentes
em 2018). Face ao diagndstico ja conhecido de doenca de Chagas
foi referenciada para consulta de Infeciologia no Hospital Beatriz
Angelo em 2019.

A avaliacio pela infeciologia a doente descrevia sintomas de
disfagia e obstipacdo com varios meses de evolugcdo bem como



episodios de sincopes ja descritos, sendo também encaminhada
para a consulta de Gastroenterologia.

Dos sequimento e estudos realizados nas diversas consultas
salientam-se:

Ac-Anti Trypanossoma cruzi lgG positivo com titulo de 1/8
(técnica de enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA)). Pesquisa
de Acido Desoxirribonucléico (DNA) no sangue positiva.
Reavaliacdo aos 6 meses de seguimento mantendo o mesmo titulo
de anticorpos (utilizando a mesma técnica).

Ecocardiograma com miocardiopatia dilatada com fracdo de
ejecdo estimada em 229%, a condicionar insuficiéncia cardiaca.
Eletrocardiograma com fibrilacdo auricular e bloqueio de ramo
direito, com episodios de bradicardia (Figura 1) Por apresentar
sincopes frequentes foi decidida a colocacao de dispositivo de
ressincronizacao cardiaca no final de 2019.

Endoscopia digestiva alta com mucosa gastrica atrofica e
dilatacdo do limen do esofago. (Figura 2 e 3). Colonoscopia com
diverticulose e pdlipos. Foram realizadas biopsias do antro e do
corpo gastrico e do eséfago, que revelaram sinais de gastrite
cronica, contudo sem visualizagdo de parasitas. Ndo foram
realizadas técnicas de Polymerase chain reaction (PCR) para
pesquisa do parasita nas bidpsias. Manometria esofagica com
alteracdes compativeis com acalasia, a condicionar disfagia a
solidos e liquidos e perda de peso. No final de 2019 realizou
miotomia de Heller e fundo plicatura cirdrgicas.

Findo o estudo diagndstico e as intervencdes terapéuticas
realizadas verificou-se melhoria clinica, incluindo melhoria da
disfagia e da obstipacdo e resolucdo dos episodios de sincope.
Assumiu-se o diagnostico de doenca de Chagas cronica, com
atingimento cardiaco e gastrointestinal. Atendendo a fase da
doenca e toxicidade grave com a terapéutica prévia, considerou-se
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Figura 2 — Mucosa atrofica no fundo gastrico visualizada
em Endoscopia Digestiva Alta.

Figura 3 — Dilatacdo do lumen do es6fago médio
visualizada em Endoscopia Digestiva Alta.
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ndo haver indicacdo para novo tratamento antiparasitario.
Mantém atualmente sequimento em consultas hospitalares de
Infeciologia, Cardiologia e Gastrenterologia. Para exclusdo de
transmissao vertical foi ainda realizada serologia aos dois filhos
(25 e 30 anos), ambos com resultado negativo.

0 caso clinico ilustra a complexidade e potencial gravidade clinica
da doenca de Chagas, obrigando ndo s6 a uma elevada suspeicéo
diagnostica, mas também a uma abordagem e discussao
multidisciplinares. A doente apresenta sequelas cardiacas e
gastrointestinais irreversiveis, que se manifestam em alteracoes
sintomaticas e necessidade de terapéutica e de manutencdo de
cuidados médicos para resto da vida.

A doenca de Chagas ¢ considerada uma Doenca Tropical
Negligenciada pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS). Por parte
de muitos paises e organizacoes nao existe atualmente um
empenho no combate a esta patologia. As publicacdes com dados
epidemioldgicos encontram-se globalmente desatualizadas e o
investimento na terapéutica antiparasitaria também se tem revelado
escasso e sem produzir grandes resultados. Analisando os estados
onde a doente residiu no Brasil, dados do ministério da saude de
2020 dao conta de uma taxa de incidéncia por 100 mil habitantes
de 0,00 no estado de Goias e de 1,49 no estado do Para. So6 no
estado do Para foram contabilizados 88,36% dos casos de Doencas
de Chagas diagnosticados no pais nesse ano.”® Estima-se uma
prevaléncia que pode chegar até aos 4,2% a nivel nacional."

A fase aguda da doenca de Chagas caracteriza-se maioritariamente
por sintomas ndo especificos, tais como febre, mialgias e anorexia.
Geralmente esses sintomas comecam ap6s um periodo de incubacédo
de uma a oito semanas e duram 8 a 12 semanas. Uma minoria dos
individuos pode desenvolver uma ulcera no local da inoculagdo.'
Face a benignidade dos sintomas, este diagnostico muitas vezes ndo
¢ suspeitado. Contudo € nesta fase que o tratamento € mais eficaz.
A fase aguda caracteriza-se pela detecdo de tripomastigotas na
corrente sanguinea e o tratamento com nifurtimox (8 a 10 mg/kg/
dia durante 60 a 90 dias) ou com benznidazole (5 mg/kg/dia
durante 60 dias) reduz a gravidade e duragdo dos sintomas e leva a
cura parasitologica em 60 a 85% dos casos, evitando assim a
progressdo para doenca cronica.'' Contudo, os efeitos adversos de
ambos os regimes terapéuticos sdo comuns. O benznidazole esta
associado, maioritariamente, ao aparecimento de dermatite,
neuropatia periférica, angioedema e supressao medular." Ja o
nifurtimox esta mais frequentemente associado a intolerancia
gastrointestinal e toxicidade do sistema nervoso central.’” Embora
os efeitos secundarios do nifurtimox resolvam ap6s a sua
descontinuacdo, o benznidazole esta associado a melhor tolerancia,
motivo pelo qual podera ser o farmaco preferencial na primeira
utilizacdo. O caso clinico apresentado € ilustrativo das potenciais
consequéncias dos efeitos secundarios das terapéuticas, dado a
doente ter tido necessidade de descontinuar o tratamento por

toxidermia grave ao benznidazole. Contudo, nunca chegou a realizar
tratamento com nifurtimox.

Nos individuos que se encontram em fase de doenca crdnica a
taxa de subdiagnostico € elevada, pois a maioria encontra-se
assintomatica.® O diagnéstico definitivo da fase crénica da doenca
de Chagas € baseado em técnicas seroldgicas que detetam
anticorpos circulantes utilizando técnicas convencionais como os
testes de ELISA, imunofluorescéncia indireta (IIF) e
hemaglutinacdo indireta (IHA). A OMS considera que para o
diagnostico definitivo sdo necessarios dois testes positivos que
utilizem principios imunoldgicos diferentes e se necessario um
terceiro teste (IWestern blot, PCR) em caso de discrepéncia.’®’” No
presente caso clinico sé foi realizado um teste seroldgico a doente
(técnica de ELISA). Embora esta abordagem néo va de encontro as
recomendacdes, a decisdo de nao realizar um segundo teste
deveu-se ao facto de a doente apresentar ja dois testes
serologicos positivos realizados por técnicas diferentes no Brasil,
bem como pela positividade da técnica de PCR.

Nos ultimos anos, o paradigma terapéutico tem vindo a mudar,
tratando-se com antiparasitarios cada vez mais individuos em fase
crénica da doenca.’®" Nos individuos em fase crénica
assintomatica (também chamada de fase indeterminada), o
tratamento preconizado ¢ mesmo que para a fase aguda.
Individuos tratados nesta fase t€ém maior probabilidade de
negativarem os testes seroldgicos e de terem avaliacdes
parasitoldgicas subsequentes negativas.?*?' Face a evolucdo
temporal da doenca, ndo existem atualmente estudos que avaliam
efetivamente o impacto do tratamento nesta fase assintomatica
da doenca no desenvolvimento de patologia cardiaca e
gastrointestinal. Contudo, a estratégia terapéutica descrita ¢
adotada por diversas sociedades cientificas. 32

Outros estudos adicionais podem ajudar a prever o prognéstico e
evolucdo clinica dos individuos com serologia positiva em fase
cronica assintomatica. E consensual que todos os estes individuos
devem realizar um eletrocardiograma, ecocardiograma e
radiografia toracica. Mais recentemente, a Ressonancia Magnética
cardiaca surgiu como um potencial método para avaliar a fibrose
no miocardio em individuos assintomaticos e assim ajudar a prever
o risco de estes virem a desenvolver disritmias no futuro.?*-?°
Apesar dos avancos, estudos adicionais sdo necessarios para
perceber o impacto da realizacdo desta técnica diagnostica no
tratamento e prognostico desses individuos. Assim, embora os
resultados sejam promissores, de momento ainda nenhuma
sociedade coloca a Ressonancia Magnética Cardiaca como um
estudo a realizar por rotina a todos os individuos infetados.'262”

0 tratamento de individuos com doenca crdnica sintomaticas ¢é
mais complexo. Individuos sem doenca cardiaca estrutural ou com
doenca cardiaca estrutural, mas ainda sem sintomas de
insuficiéncia cardiaca, podem beneficiar de tratamento, levando a
menor necessidade de hospitalizacdo e a uma reducdo marginal na
mortalidade, necessidade de colocacdo de pacemaker o no



desenvolvimento de sintomas de insuficiéncia cardiaca.?®* Em
individuos com sintomas de insuficiéncia cardiaca ou doenca
gastrointestinal a terapéutica antiparasitaria ndo oferece qualquer
beneficio na progressao da doenga, ndo sendo portanto
recomendada. O caso apresentado nesta publicacédo ilustra
precisamente um caso de uma doente diagnosticada na fase
cronica sintomatica com doenca cardiaca e gastrointestinal em
fase avancada. Consequentemente, ndo apresentava outra opg¢éo
que ndo o tratamento sintomatico.

A OMS estima que em Portugal possam existir cerca de 1255
pessoas infetadas com doenca de Chagas, representando uma
prevaléncia de até 1% entre a populacdo migrante. A taxa de
transmissdo congénita em Portugal sera, contudo, inferior a 1 caso
por 1000 gravidezes entre esta populagdo.>*® Um estudo realizado
em Portugal incluiu 433 dadores de sangue rastreados para
anticorpos anti-Trypanossoma cruzi, ndo se detetando nenhum
resultado positivo.*” Apesar de tudo, os nimeros apresentados
remontam a estudos realizados entre 2009 e 2011. O aumento da
imigracdo em Portugal, nomeadamente de paises da América Latina
como o Brasil,*2 aumenta potencialmente o nimero de individuos
infetados no nosso Pais. Em Portugal ndo existem estudos de
prevaléncia recentes e a Direcdo Geral da Saude ndo divulga
qualquer informacao sobre a epidemiologia desta doenca. A doenca
nao ¢ de Notificacdo Obrigatdria e ndo ha nenhum registo

centralizado dos doentes diagnosticados e acompanhados. Neste
sentido, a instituicao de recomendacdes para controlo da doenca
(nomeadamente o rastreio nas dadivas de sangue de doentes
naturais de regides de transmisséo endémica) ndo apresentam base
cientifica que as suporte. Esforcos necessitam de ser desenvolvidos
no sentido de perceber a verdadeira prevaléncia em Portugal, de
forma a possibilitar uma percecao do panorama nacional e
posteriormente o desenvolvimento de estratégias preventivas, se
necessario. A prevencdo da doenca de Chagas pelo controlo vetorial
¢ 0 método de prevencdo mais eficaz na América Latina. Em zonas
nao endémicas, como € caso de Portugal, em que a maioria dos
individuos infetados se encontram assintomaticos,® as estratégias
poderao passar pelo rastreio ativo de migrantes e viajantes.

0 caso clinico apresentado pretende ser uma chamada de atencao
para a doenca de Chagas, relembrando esta patologia aos clinicos
que trabalham diariamente com populacdo migrante e viajantes
de zonas endémicas. Ao pensar na doenca de Chagas serd possivel
realizar o rastreio sempre que indicado, de modo a otimizar as
opcoes e a janela terapéutica desta patologia. Um teste de rastreio
positivo deve ser sequido de confirmacdo diagnodstica e avaliacdo
do impacto da doenca no individuo. Face ao aumento do numero
de migrantes da América Latina, o rastreio da doenca de Chagas
pode também fazer sentido nessa populagdo em situacdes de
dadiva de sangue ou de 6rgaos.
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