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RESUMEN

La enfermedad de Chagas es la principal causa de miocarditis infecciosa en todo el mundo y se asocia a
elevadas mortalidad y morbilidad, que comportan una importante carga de salud pablica. Las
manifestaciones clinicas de la enfermedad mas frecuentes son la insuficiencia cardiaca congestiva, las
tromboembolias y la muerte stbita cardiaca. Sin embargo, tanto el curso clinico de la enfermedad como su
pronéstico muestran amplias variaciones. En consecuencia, la toma de decisiones clinicas depende de la
identificacion de marcadores de mal pronédstico. En este articulo se presenta una revision concisa de la
estratificacion del riesgo en la enfermedad de Chagas, prestando especial atencién a los factores
ecocardiograficos predictivos de mortalidad.

Risk Stratification in Chagas Disease

ABSTRACT

Chagas disease is the leading cause of infectious myocarditis worldwide and its associated high morbidity
and mortality result in a substantial public health burden. The most common clinical manifestations of the
disease are congestive heart failure, thromboembolism and sudden cardiac death. However, both the
clinical course of the disease and prognosis vary widely. Therefore, clinical decision-making depends on
the identification of markers of a poor prognosis. This article contains a concise review of risk stratification
in Chagas disease, with a focus on echocardiographic predictors of mortality.

CONSIDERACIONES GENERALES

El abordaje clinico de los pacientes con enfermedad de Chagas
debe tener en cuenta el pleomorfismo de su forma de presentacién
clinica y ciertos aspectos peculiares de la enfermedad’. Por consi-
guiente, la evaluacién exacta del pronéstico de los pacientes con
enfermedad de Chagas resulta fundamental?. Las decisiones relativas
al tratamiento hay que tomarlas partiendo de un conocimiento del
pronéstico de los pacientes afectados.

La miocardiopatia chagasica tiene peor prondstico que las miocar-
diopatias dilatadas de otras etiologias. Ello se ha relacionado con des-
truccién de mds miocardio en esta enfermedad en comparacién con la
miocardiopatia dilatada idiopatica, aunque esta es una cuestién algo
controvertida. Tal vez la persistencia de la actividad de la miocarditis,
tanto si se debe a la participacién directa del parasito como si la causa
son mecanismos inmunitarios, ademas de la distribucion difusa de las
lesiones histolégicas, puede contribuir al resultado mas adverso de la
enfermedad de Chagas®”. De hecho, se ha demostrado que Ia fibrosis
miocardica detectada mediante resonancia magnética se correlaciona
inversamente con la funcién ventricular izquierda y con el estado cli-
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nico’. El mal pronéstico de la enfermedad de Chagas puede atribuirse
también a la gravedad de las arritmias ventriculares, la carga que sufre
el sistema nervioso auténomo y las anomalias de la perfusién miocar-
dica. Ademas, la activacién neurohormonal puede conducir por si sola
a un circulo vicioso de remodelado progresivo en la cardiopatia cha-
gdsica cronica'

EVENTOS CEREBROVASCULARES ISQUEMICOS

Los episodios embdlicos son muy frecuentes en la enfermedad de
Chagas y son la tercera causa de muerte y una causa importante de
discapacidad a largo plazo. Un aneurisma apical, un trombo mural, Ia
insuficiencia cardiaca congestiva y las arritmias cardiacas parecen ser
factores de riesgo importantes en la génesis del ictus isquémico rela-
cionado con la miocardiopatia chagasica™'62122, E] ictus puede ser
también la primera manifestacién de la enfermedad de Chagas en
pacientes con una disfuncién sistélica leve o no detectada'#'5?!, Asi
pues, una disfuncion sistdlica leve en pacientes con enfermedad de
Chagas no justifica necesariamente un buen prondstico en cuanto a
los episodios embélicos.
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Sousa et al?® estudiaron prospectivamente a 1.043 pacientes con
enfermedad de Chagas crénica y desarrollaron una puntuacién de
riesgo respecto a los eventos isquémicos. Se asignaba 2 puntos a la
disfuncién ventricular izquierda y 1 punto a cada uno de los siguien-
tes factores: aneurisma apical, anomalias del segmento ST-T y edad
> 48 afios. La anticoagulacién con warfarina se consideré indicada en
los pacientes con 4-5 puntos (riesgo de ictus del 4,4%/afio en compa-
racién con un riesgo de hemorragia grave del 2,0%/afio). En los pacien-
tes con 3 puntos, las tasas de eventos isquémicos y de hemorragias
con la anticoagulacién oral son equivalentes. En este caso, puede estar
indicado el uso de acido acetilsalicilico o warfarina, por lo que la deci-
sion médica debe tomarse individualizadamente?. Los pacientes con
s6lo 2 puntos presentaron un riesgo bajo de eventos isquémicos (1,2%/
afio), y en ellos lo indicado es no aplicar ningdn tratamiento o utilizar
acido acetilsalicilico. Por dltimo, en los pacientes con 0-1 punto, en
los que la incidencia de eventos isquémicos es préxima a cero, no fue
necesaria ninguna profilaxis®24,

En otro estudio?? en el que participaron 213 pacientes con miocar-
diopatia chagésica dilatada, la incidencia total de eventos cerebrovas-
culares isquémicos fue de 2,67/100 afios-paciente. La disfuncién
sist6lica ventricular izquierda y el aumento de volumen de la auricula
izquierda fueron factores independientes predictivos del aumento de
riesgo de accidente cerebrovascular.

En estudios a gran escala, el riesgo de tromboembolia en pacientes
con insuficiencia cardiaca clinicamente estables ha sido bajo (un 1-3%
por afio), incluso en los casos en que habia una depresién notable de
la fraccién de eyeccion y signos ecocardiograficos de trombos intra-
cardiacos. No se han realizado ensayos clinicos en los que se haya
abordado la relaciéon coste-beneficio de una anticoagulacién a largo
plazo en pacientes con miocardiopatia chagasica. A pesar de la falta
de datos de apoyo, la anticoagulacién con warfarina esta justificada
sobre todo en los pacientes con miocardiopatia chagasica que ya han
sufrido un evento embélico o presentan fibrilacién auricular?®. Se
debe considerar también la anticoagulacién para los pacientes en que
se detecta un trombo cardiaco mediante ecocardiografia2®.

MORTALIDAD

La muerte sibita cardiaca es la causa de muerte mas frecuente (un
55-65% de los pacientes), seguida de la insuficiencia cardiaca conges-
tiva y la tromboembolia. La prevalencia de la muerte stbita ha sido
muy diversa en los distintos estudios, lo que se ha interpretado como
una expresion de la heterogeneidad de las poblaciones en estudio?’.
En general, la muerte stbita predomina entre los pacientes con afec-
ciones miocardicas menos extensas, mientras que la muerte por insu-
ficiencia de bombeo es ligeramente mas comun entre los pacientes
con disfuncién sistélica ventricular izquierda grave o insuficiencia
cardiaca congestiva?’293, E] deterioro de la funcién sistélica ven-
tricular izquierda es el factor predictivo de mortalidad mejor cono-
cido, y se ha documentado claramente que se asocia a un aumento
drastico del riesgo de muerte stbita’'-*3, Recientemente, Saramanda
et al* han puesto de manifiesto que un valor de corte de la fracciéon de
eyeccion ventricular izquierda < 40% es lo que aporta mayor exactitud
a la prediccion tanto de la mortalidad por cualquier causa como de la
muerte stbita de pacientes con miocardiopatia chagasica no tratados
con un desfibrilador automatico implantable.

La mayoria de los pacientes con una fraccién de eyeccién ven-
tricular izquierda baja sufren episodios de taquicardia ventricular
no sostenida en una monitorizacion de electrocardiograma ambula-
toria estandar?. Aunque la gravedad de las arritmias ventriculares
tiende a estar correlacionada con el grado de disfuncién cardiaca, se
puede observar taquicardia ventricular en pacientes con funcién
ventricular izquierda general preservada'?. La taquicardia ven-
tricular no sostenida en el registro Holter de 24 h o en una prueba de
estrés se asocia de manera independiente a mayor mortalidad’?"2,
Por otro lado, la ausencia de arritmias ventriculares significativas en

el registro Holter de 24 h no descarta el riesgo de muerte arritmica?®.
Los farmacos antiarritmicos empleados para obtener una supresion
de las arritmias ventriculares no sostenidas no han mejorado la
supervivencia, aun cuando la taquicardia ventricular no sostenida
puede desempefiar un papel en el desencadenamiento de las taquia-
rritmias ventriculares®. En consecuencia, la identificacién de mar-
cadores de un prondstico desfavorable en pacientes con cardiopatia
chagasica que presentan arritmias ventriculares continda siendo un
verdadero reto.

Recientemente, los investigadores han identificado otras técnicas
no invasivas de estratificaciéon del riesgo, como el intervalo QT y la
dispersion3339, la electrocardiografia de promediacién de seiial®, la
desviacion del eje de la onda T3® o la variacién de amplitud de la onda
T?°. Hasta la fecha, no se dispone de evidencia de que alguna de estas
técnicas tenga utilidad clinica para orientar la eleccién del trata-
miento.

ESTRATIFICACION DEL RIESGO

Se desarroll6 una puntuacién sencilla y Gtil para predecir la mor-
talidad, con objeto de facilitar una estratificacién del riesgo en la
cardiopatia de Chagas. Se identificaron seis factores pronésticos
independientes y se asigné a cada uno un niimero de puntos: clase
Il o IV de la New York Heart Association (NYHA) (5 puntos), evidencia
de cardiomegalia en la radiografia de térax (5 puntos), disfuncién
sistélica ventricular izquierda en la ecocardiografia (3 puntos),
taquicardia ventricular no sostenida en el registro Holter de 24 h o
en la prueba de estrés (3 puntos), voltaje del QRS bajo en la electro-
cardiografia (2 puntos) y sexo masculino (2 puntos). La puntuacién
del riesgo se obtiene mediante la combinacién de los puntos atribui-
dos a cada una de estas caracteristicas, y permite clasificar con exac-
titud a los pacientes en grupos de riesgo bajo, medio o alto, con unas
tasas de mortalidad a 10 afios del 10, el 44 y el 84% respectivamente
(tabla).

En una revisién sistematica de los factores pronésticos que se han
descrito en la enfermedad de Chagas®?, el mas consistente factor inde-
pendiente de riesgo de muerte fue la disfuncién ventricular izquierda.
Las clases funcionales IIl o IV de la NYHA y la presencia de cardiome-
galia en la radiografia de térax fueron también factores prondsticos
potentes. La presencia de extrasistoles ventriculares polimérficas o de
un bloqueo de rama izquierda de grado alto en el electrocardiograma
convencional fue el factor de riesgo independiente mas importante
para el mal prondstico en una poblacién de pacientes con enfermedad
de Chagas crénica de una misma zona endémica®.

Ribeiro et al*” desarrollaron una puntuacién predictiva formada
por tres factores de riesgo: reduccién de la fraccion de eyeccion, taqui-
cardia ventricular y complejo QRS filtrado prolongado (tabla). Sin
embargo, no se seleccionaron para el modelo final algunos factores de
riesgo importantes y bien establecidos en la enfermedad de Chagas,
como la clase funcional de la NYHA, debido al escaso niamero de
muertes que se produjeron. Ademads, en muchos centros no se utilizé
el ECG de promediacién de sefial, lo cual limita el uso regular de esta
puntuacion.

PAPEL DE LA ECOCARDIOGRAFIA EN LA ESTRATIFICACION
DEL RIESGO EN LA ENFERMEDAD DE CHAGAS

La ecocardiografia es una de las exploraciones diagnésticas mas
atiles para la evaluacién de los pacientes con enfermedad de Chagas.
La evaluacién de la funcién ventricular es uno de los puntos clave del
método, y aporta datos clave para orientar el tratamiento y el pronés-
tico. La ecocardiografia ha evolucionado de manera muy notable en
los Gltimos afios, con la introducciéon de nuevos equipos y una calidad
de imagen apropiada. Recientemente se han introducido también
nuevas técnicas ecocardiograficas, como el Doppler tisular, las técni-
cas de strain y strain rate y la ecocardiografia tridimensional, que per-
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Tabla

Puntuaciones de riesgo para la prediccion de la mortalidad en la cardiopatia chagasica

Rassi et al*?

Ribeiro et al*’

Factores de riesgo Puntos Factores de riesgo
Clase Il o IV de la New York Heart Association 5 Fraccion de eyeccion ventricular izquierda < 50%
Cardiomegalia (radiografia de térax) 5 Taquicardia ventricular (prueba de estrés o Holter de 24 h)
Anomalia del movimiento de la pared segmentaria 3 QRS filtrado > 150 ms en SAECG (o QRS > 133 ms en ECG)
o global (ecocardiografia)
Taquicardia ventricular no sostenida (Holter de 24 h) 3
Voltaje de QRS bajo (ECG) 2
Sexo masculino 2

Total de puntos Mortalidad a 5 afios

Niimero de factores de riesgo Mortalidad a 5 afios

0-6 (riesgo bajo) 2% 0-1 (riesgo bajo) 1%
7-11 (riesgo intermedio) 18% 2 (riesgo intermedio) 20%
12-20 (riesgo alto) 63% 3 (riesgo alto) 50%

ECG: electrocardiograma; SAECG: ECG de promediacién de sefial.

miten un abordaje morfofuncional del corazén de manera mas exacta
y reproducible.

Las anomalias de la contractilidad segmentaria del ventriculo
izquierdo constituyen un aspecto de interés en relacién con la afec-
cion cardiaca en la enfermedad de Chagas. Los segmentos afectados
de manera predominante son el vértice ventricular izquierdo y la
pared inferoposterior, pero las lesiones segmentarias pueden afectar
también a mas de una pared del ventriculo izquierdo* (fig. 1).

La presencia de anomalias de la contractilidad regional permite
identificar a individuos con riesgo de evolucién a empeoramiento
progresivo de la funcién sistélica ventricular izquierda®. El aneurisma
apical es una lesién tipica en la enfermedad de Chagas, con amplias
diferencias de prevalencia segiin la poblacion estudiada y el método
empleado para el diagnéstico?#'. Aunque clasicamente el aneurisma
apical se asocia a un efecto arritmégeno en la enfermedad de Chagas,
este dato no parece ser un factor predictivo independiente para la
mortalidad3044,

Dado que la mayor parte de los trombos del ventriculo izquierdo
se producen en el aneurisma apical, las ventanas apical y subxifoidea
son las mas tiles. También puede ser de utilidad obtener mltiples
proyecciones, a menudo no convencionales o simplificadas, colocando
el transductor con una ligera angulacién para visualizar mejor el vér-
tice cardiaco (fig. 2).

La miocarditis crénica puede causar también un deterioro de la
relajacién ventricular y el llenado diastélico. En estudios previos se ha
mostrado en pacientes con enfermedad de Chagas la presencia de
anomalias diastédlicas, que generalmente preceden a la disfuncion
sistélica*>4, Inicialmente, las acumulaciones de fibras de colageno
intersticiales en la enfermedad de Chagas crénica pueden determinar
un deterioro de la relajacién ventricular y reducir progresivamente la
distensibilidad miocardica, lo que da lugar a un aumento de la presién
auricular izquierda. Aunque se han observado anomalias diastélicas
del ventriculo izquierdo sin presencia de disfuncién sistélica ven-
tricular izquierda, en general hay una intensa correlacién entre la dis-

Figura 1. Ecocardiografia bidimensional en proyeccién apical tetracameral, que muestra un aneurisma apical (izquierda), y en proyeccién apical bicameral con acinesia en la pared
inferior (derecha). AD: auricula derecha; Al: auricula izquierda; VD: ventriculo derecho; VI: ventriculo izquierdo.
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Figura 2. Ecocardiografia bidimensional en proyeccion apical tetracameral en un paciente con un pequefio aneurisma ventricular izquierdo (izquierda) y un trombo (derecha).
Este trombo se observa empleando proyecciones no estandares, con objeto de explorar la totalidad del vértice ventricular izquierdo. La pared apical parece mostrar un abomba-
miento durante la sistole. AD: auricula derecha; Al: auricula izquierda; VD: ventriculo derecho; VI: ventriculo izquierdo.

funcién sistélica y el deterioro del llenado del ventriculo izquierdo en
la enfermedad de Chagas*®. De hecho, la disfuncién diastélica causa
una distension miocitaria que conduce a un remodelado ventricular
importante y activacién neurohormonal. En consecuencia, la disfun-
cion diastdlica es un importante marcador de la gravedad de la
enfermedad3044,

Los parametros de ecocardiografia Doppler convencionales para el
analisis de la funcién diastélica se ven influidos por las condiciones de
carga ventriculares y la frecuencia cardiaca. Recientemente se han
estudiado indices exactos para la evaluacién de la disfuncion diasté-
lica. El volumen auricular izquierdo es un marcador fiable de la dura-
cién y la gravedad de la disfuncién diastélica, y es un potente factor
predictivo de la evolucion clinica en los pacientes con insuficiencia
cardiaca. Un estudio previo* habia puesto de manifiesto que las con-
centraciones del péptido natriurético cerebral se correlacionan con el
volumen auricular izquierdo en los pacientes con cardiopatia chaga-
sica, pero no con otros indices Doppler de la funcién diastélica. En
otro estudio, en el que se incluy6 prospectivamente a 192 pacientes
con miocardiopatia chagasica, el volumen auricular izquierdo fue un
factor predictivo independiente para la supervivencia y proporcioné
un valor prondstico que se sumaba al de la clase funcional de la NYHA,
la fraccién de eyeccidon ventricular izquierda y la funcién ventricular
derecha. En este estudio, se elaboré un modelo de prediccion basado
en las variables de riesgo ecocardiograficas independientes identifi-
cadas en un andlisis multivariable. En el seguimiento a 1 afio, la tasa
de supervivencia libre de episodios fue del 96% entre los pacientes sin
factores de riesgo ecocardiograficos, en comparacién con el 43% entre
los pacientes con tres o mas de esos factores de riesgo. De igual modo,

en un estudio previo se habia demostrado que la inclusién del cociente
E/e’ en el modelo de prediccién proporcionaba una estratificacién
mas exacta del riesgo de los pacientes con miocardiopatia chagasica?.

La disfuncién ventricular derecha se considera una manifestacién
caracteristica de la enfermedad de Chagas**“°. La fisiopatologia de la
disfuncién ventricular derecha en la enfermedad de Chagas no se
conoce bien. Barros et al*°, mediante la técnica de Doppler tisular, han
puesto de manifiesto una afeccién temprana del ventriculo derecho
en pacientes con la forma indeterminada de la enfermedad de Chagas.
Nunes et al*® observaron que la disfuncién ventricular derecha era
evidente cuando se asociaba a dilatacion y deterioro funcional del
ventriculo izquierdo. En otro estudio®, la disfuncién ventricular dere-
cha fue un dtil predictor de la mortalidad de los pacientes con enfer-
medad de Chagas.

CONCLUSIONES

La enfermedad de Chagas tiene una gran variedad de manifesta-
ciones clinicas y un pronéstico variable. Esta gran variacién individual
hace que la evaluacién del riesgo de los pacientes sea esencial para la
toma de decisiones clinicas. En estudios previos de los factores pro-
noésticos se han identificado los principales factores independientes
predictivos de muerte. La ecocardiografia desempefia un papel impor-
tante en la estratificacion del riesgo en la enfermedad de Chagas.
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