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FORMAS ENCEFALOPATICAS DE ENFERMEDAD DE CHAGAS
CRONICA OBSERVADAS EN ARGENTINA

MIGUEL EDUARDO JORG
IGNACIO ZALAZAR ROVIRA

Se describen las caracteristicas clinicas y las manifestaciones dominantes en 22
enfermos, observados entre 1963 y 1978 sobre un total de 420 con neuropatias diversas,
examinados en el area central Norte de la Argentina; afectados por una encefalopatia cro-
nica, que, por lo hallazgos de laboratorio {demonstracion del pardasito en sangre o en su
defecto confirmacion por mas de una prueba serologica positiva) y por las correlaciones
anatomoclinicas, puede ser imputada a la infeccion por el Trypanosoma cruzi.

En la mitad o mas de los enfermos, son salientes las siguientes manifestaciones:
disprosexia y confusion en 81,8%, cefalea y confusion en 72,7%; debilitamiento de refle-
jos musculo-tendinosos y trastornos del lenguaje en 63,6%; dispraxias en 59%, trastornos
de la marcha y crisis mioclonicas en 54,5%; bradicinesias en 50%. En menor escala se en-
contraron. parestesias, ideas delirantes, perturbaciones cerebelares, crisis de vértigo, diplo-
pia, lipotimias, humor fluctuante. Las menos frecuentes: disautonomia y excitacion. En &8
se hallaron evidencias semiologicas de cardiopatias y en 2 de compromiso digestivo grose-
ro. Se analiza el alcance de esta casuistica en relacion a los hallazgos anatomopatologicos
en casos mortales vy con referencia a lo ya conocido sobre la forma neuropatologica de la
enfermedad de Chagas cronica.

La encefalopatia crénica, imputable a la infeccién humana por et Trypanosoma
cruzi, tue descrita originalmente por Chagas cn 1916, ratificada ulteriosmente por el mis-
mo en 1930 y estudiada con criterio neurolégico por Austregesilo (1926). A esta entidad
nosoldgica aluden en Brasil las contribuciones de Mello & Mello (1955), Buhler Vieira
(1966) y Verguciro Forjaz (1967), habiendo aparecido en Argentina las contribuciones de
Mazza (1934), Mazza & Cornejo (1934), Miyara (1936}, Basso & Basso (1936), Romafia
(1947). Pierini & Serb-Lucatelli (1976} y Giménez {1979). En complemento y ampliacidon
de nuestra propia casufstica (Jorg & Orlando, 1967, Jorg ct alii, 1972, Jorg, 1973 ae b,
Jorg, 1978 @ ¢ b) presentamos en ¢sta comunicacidn la experiencia resultante de una pro-
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longada biasqueda en campafia sobre la regién central Norte de la Argentina (detallada en
la publicacién de Jorg, 1973b) de formas encefalopaticas crénicas de la enfermedad de
Chagas.

MATERIALES Y METODOS

Sobre 420 pacientes afectados por neuropatias diversas (Jorg & Orlando, 1976;
Jorg et alii, 1972) hemos podido recoger los historiales clinicos de 22 enfermos, infecta-
dos por el Trypanosoma cruzi, certificacion etiogénica realizada de preferencia por un
método de puesta en evidencia directa del pardsito — xenodiagndstico o hemocultivo — o,
fuera de éstos, agrupando por lo menos tres técnicas suerolégicas — reaccion Guerreiro-
Machado, hemaglutinacion y aglutinacién de particulas tratadas de T. cruzi (Cuadro I).
Todos estos enfermos estaban afectados por un sindrome encefalopdtico crénico que
atribuimos a esta parasitosis. Mediante un estudio analitico clinico (realizado por lo me-
nos por dos observadores independientes durante un minimo de 10 dias), tomando en
cuenta los antecedentes, especialmente la exposicidon al endemismo, aguzando el diagnos-
tico diferencial, excluyendo la brucelosis cronica — endémica en la regién encustada —
mediante la reaccion de Huddleson y descartando la sifilis mediante la reaccion répida de
reagina en suero, se considerd haber podido eliminar otras etiologias con significativo ni-
vel de seguridad. Se incluyé en todos los casos el examen del fondo de ojos, andlisis del 11-
quido cefalorraquideo y pruebas psicométricas: de habilidad praxica elemental, de habili-
dad integrativa segin Bender y de escritura o lectura cuando ello fuera factible.

Distribucion etaria de la casuistica
20-29 afios: 6 enfermos (4 hombres)
30-39 afios: 10 enfermos (7 hombres)
40-50 afios: 6 enfermos (3 hombres)
Antigiiedad evolutiva de la enfermedad

Son conocidas las dificultades para establecer el momento inicial de la enterme-
dad de Chagas crénica, tanto cardiopitica como neuropatica. En ninguno de los pacien-
tes estudiados fue posible determinar con seguridad la ocurrencia de un periodo evidente
de primoinfeccion, de un proceso de enfermedad aguda inicial. Sc les mostraron figuras
con complejos oftalmoganglionares en nifios, adolescentes y adultos; otras con chagomas
diversos; ninguno recordaba haber sufrido manifestaciones de tal tipo. En 8 pacientes fue
posible asegurar tal afirmacidn a través de los padres del enfermo o por parientes que con-
vivian por aftos con él. '

Se tratd pues, de averiguar por lo menos, a qu¢ edad se habian presentado las pri-
meras perturbaciones que se mantuvieron constantes como cvidencia de daflo neurologi-
co. Pudo fijarse asi que en el primer grupo ctario la duracién de la enfermedad patente
fue de 4,5+2.3 afios (valores limites; 2 y 8 afios); e¢n el scgundo grupo etario fue de
11,944 .3 afios (valores limites 7 y 20 afios) y en el tercer grupo etario fue de 16,33+3 49
afios (valores limites 7 v 20 aiios).

Los sintomas acusados inicialmente con mayor frecuencia fueron cefalea perti-
naz acompafiada de dificultad de concentracion mental en 14 (63%); trastomos del len-
guaje en 10 (45%); distraccion en actividades laborales ¢ hipomnesia en 10 (45%); las de-
mas manifestaciones con frecuencia menor, a veces en forma periodica o alternante.
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CUADROII

Elementos semiologicos encontrados en 22 enfermos con encefalopatia chagasica cronica
(Frecuencia y manifestaciones o verificaciones concomitantes)
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Observacion I 2v 2|4 56| 718 |9 1011|1213 |14 |15 |16|17 |18 |19 |20|21| 22 |Frecuencia| Porciento
1) Disprosexia + | + + | + + + 1 + | + + + |+ | +| + | + + + + + 18 81,8
2) Depresion + |+ + [+ 7+ +7 + [+ |+ + ]+ +|+ |+ +{+ + | + i8 81,8
3) Cefalea + |+ + |+ +]| +| + [+ 1+ + |+ + |+ |+ |+ + 16 72.7
4} Confusion + | + ] + |+ | + + | + | + | + + |+ + |+ ] + + | + 16 72,7
5) Debilitamento

reflejos musc. + | + + | + + + + | + + + | + + | + | + 14 63.6

tendineos
6) Trastornos

lenguaje + | + | + |+ | + + + | + | + + | +{+ + 1 + 14 63,6
7y Distonias |

actitud +| + | + ]+ | + + | + | + + i + + + + + 14 63,6
8) Dispraxias + |+ | + [+ +] + + | + +i+ 4+ + |+ 13 59.0
§) Trastornos

marcha +0 + | + i+ | +| +| + |+ |+ +] +| + 12 545
10) Cnsis

mioclénicas + | + + | + + | + + + | + + 1 +| + 12 54 .5
11) Bradicinesia + | + + | + + + +1 + |+ +| + 11 50,0
12) Paresias + | + | + |+ + + 4 + + | + 10 45.4
13) Ideas

delirantes * + ul I + + |+ + + 10 45 4
14) Participac.

cerebelar + + |+ ]+ + + | + + + 9 40.0
15) Crisis |

vertigo M + + 4| + 7 31,0
16) Diplopia + (+ |+ + + + 6 27,0
17) Lipotimias + + + +{ + 5 22.0
18) Humor

fluctuante A R ¥ 4 18,0
19) Disautonomia

(HP)H* +| + 2 8.0
20) Excitacion + 1 45
Cardiopatia + + + | + | + + + +
Compromiso + +
digestivo :
Xenodiagnost. + | + | + [+ ] + ]| +] + + | +| +
H Ag** + |+ ]+ |+ + [+ +] +]+] + ]|+ ]+ +
Agp*** + | + + o+ |+ |+ +| + |+ +| +] +
Reaccion G.M. + | + 1+ | + ] + | 4 + ] +i +
Hemocultivo + | + 4§ + + + |+ | +

**Por razones de disponibilidad de material y las condiciones de trabajo en campana nos hemos vali-
do del método de hemaglutinacidon con células estabilizadas, desarrollado por Camargo y cola-
boradores (Rev. Inst. Med. Trop. S. Paulo 15 :81, 1973).

***Se recurrid a la prueba de flosculacion de particulas de Trypanosoma cruzi fijadas por formol y so-

*Hipotensidén postural del tipo descrita por Shy & Drager y por Bradbury & Eggleston (véase texto).

metidas a fragmentacion ultrasénica, segun Hoshino-Shimizu, Camargo & Umezawa (Amer. J.
Trop. Med. Hyg. 24 :586, 1975;1d. en Rev. Inst. Med. Trop. §. Paulo 17 :230, 1975).

El hemocultivo se realizo en medio Tobie con peptoma (J. Parasitol 36 48,1970y 44 :241, 1958). Se

recurrio a este medio, no por eleccion o por crecrlo superior, sino por la circunstancia de haber-

nos sido donado el matcrial preparado para su conteccion terminal ecn campana.
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Progresion

Entre los observados, 4 cursaron en evolucion mortal (Jorg & Orlando, 1967,
Jorg, 1973a). En 3 de ellos fue posible la extraccion de material cerebral y visceral pos-

mortem para estudio histopatologico.

RESULTADOS

El Cuadro I expone las manifestaciones semioldgicas-clinicas encontradas en los
22 enfermos estudiados, a la par de las pruebas parasitolégicas o sueroldgicas empleadas
en cada caso. Anétase igualmente la patologia visceral hallada concomitantemente.

La anatomia patoldgica en los 3 casos mortales mostrd que la lesion cerebral es
una corticoencefalitis polifocal nodular, sobre todo micronodular, excepcionalmente con-
fluente, irregularmente diseminada, con minima afectacién de la sustancia blanca. Los no-
dulos son hallados generalmente cercanos a vasos, pero sin formar mantos o forros peri-
vasculares, con infiltracion linfomonocitaria, movilizacién y alteracion espongiforme de la
microglia y variado grado de necrosis de pequefia extensiéon, muchas veces puntiforme.
Las lesiones se localizan prevalentemente en la corteza cerebral, estimativamente en 80%
de extension. En dos cerebros que pudieron ser estudiados en su totalidad, se encontraron
las alteraciones en la corteza fronto-temporal de ambos hemisferios, atenuindose hacia el
arca parietal; ademis lesiones diseminadas sin distribucién regular o simétrica en el pulvi-
nar, en la calota peduncular, en los nicleos paraventriculares y supradpticos, consistentes
en infiltracion linfomonocitaria, gliosis celular difusa, con destrucciones neuronales aisla-
das, en algunos lugares por neuronofagia (ilustrada en el trabajo de Jorg &/ -lando, 1967).

En uno de los cerebros estudiados se encontraron nidos de amast...es del T. cru-
zi en relacién con las lesiones infiltrativas-glidsicas (Jorg & Orlando, 1967).

Las alteraciones del liquido cefalorraquideo sélo pudieron ser verificadas en 21
enfermos. Salvo en 7 casos en los que se encontré hipercitosis (28+9 cel. p/mn: ~ub} jun-
to con hiperporteinorraquia (valores muy dispersos) las determinaciones no difer.axn signi-
ficativamente de las halladas en la poblacion no chagasica.

DISCUSION

Los siguientes elementos prevalecen en la semiologia de nuestra casuistica:I) La
disprosexia; inestabilidad o disminucién de la atencién, tanto espontdnea corny. volunta-
ria, pero muy particularmente de esta ultima, reflejo de una minoracion rar.ufiesta de la
conacion. II) La depresion, con los caracteres de la depresion reactiva organica, con pre-
dominio en 3/4 de los casos, de tonalidades apdtica, hipocondriaca y paranoide; obsesiva
en 1/3 de los casos y ocasionalmente catatoniformes (1 de cada 10 observacion~s). III) La
cefalea son los caracteres ya analizados en nuestra publicacion anterior sobre este sinto-
ma, Jorg (1978a). IV) La confusién mental, en grado muy variable, tanto mas manifiesta
cuanto de menor desarrollo la parcialidad sociocultural a la cual pertenecen los enfermos.
Las manifestaciones mencionadas son aparente en indices oscilando entre 81,8 y 72,7%
(Cuadro I).

En proporciones, variando entre 63,3 y 50% fueron verificadas las siguientes ma-
nifestaciones: a) debilitamiento de los reflejos musculotendinosos, sobre todo en extremi-
dades superiores, aunque en pequena proporcién algunos sélo mostraban alteracion del re-
flejo aquiliano; b) trastornos del fenguaje: lentitud ¢ imprecisiéon de respuestas: dislalias,
deformacion de fonemas y reduccidon del vocabulario a un repertorio clemental; ¢) disto-
nias de actitud aunque no estercotipadas; d) dispraxias ideomotrices, muy manitiestas co-
mo las que hemos descrito anteriormente en dafio cerebral chagasico. Jorg et al (197.2),
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Jorg (1978b); e) trastornos de la marcha: ampliacioén del drea de bipedestacion, lentitud,
imprecision, vacilacién, aunque sin tambaleo; imposibilidad de realizar el clasico ejercicio
de Fournier — Jorg, Salazar E. & Oliva (1980); f) crisis mioclénicas, prevalentes en miem-
bros superiores, generalmente solo perceptibles por palpacién muscular a mano llena, al
invitar al examinado a contraer los musculos, del tipo de las mioclonias de Dubini, excep-
cionalmente jacksonoides; con disritmias electroencefalograficas en 4 enfermos;en ingun
caso se verifico expresion epiléptica franca; g) bradicinesias, sobre todo en miembros in-
feriores.

El resto de las manifestaciones estd por debajo del 50% de frecuencia de observa-
cion y las consideramos de menor significacion hasta tanto no puedan ser ratificadas por
una casuistica mas amplia. La frecuencia de los distintos elementos semiolégicos observa-

dos estd expuesta en el Cuadro adjunto L. Si bien no es posible afirmar uniformidad clini-

ca absoluta en el conjunto de enfermos observados, se aprecia que sobre 20 manifestacio-
nes anotadas, I/ de ellas aparecen en la mitad o mas de los enfermos.

Ciertos detalles clinicos merecen ser enfatizados. En general fuimos alertados so-
bre la presencia de enfermos con sindrome chagdsico neuropsiquico, por encontrarlos con
manifiestas deficiencias psiquicas, sobre un predominante fondo confusional-depresivo,
llegando ocasionalmente a periodos de letargia encefalftica; s6lo hemos observado un pa-
ciente con brotes de excitacion; en 4 ¢l humor era fluctuante aunque tendiendo mis a la
depresién. No hemos observado evolucion demencial franca en hasta 2 afios de observa-
ci6n y son excepcionales y errétiles las ideas delirantes: cuando aparecian éstas, sdlo esta-
ban relacionadas con interpretaciones desviadas de sus trastornos organicos; vale decir, en
este sentido, de contexto no sistematizado, polimorfo, imaginativo, intuitivo, no alucina-
torno.

En 7 enfermos se verifico la participacion de disautonomia con crisis vertigino-
sas, desvanecimientos y trastornos de la regulacion vaculo-tensional cerebral; en dos casos
comprobamos hipotensiéon postural pura, similar al sindrome descrito por Bradbury &
Eggleston (1925), Shy & Drager (1960) y Lewis (1964) pero sin los antecedentes geneti-
cos ni la evolucién progresiva deteriorante de esta entidad nosolégica, particularmente en
lo referente a la grave neuropatia cordonal sistematizada, concomitante.

Con respecto a la marcha sefialamos complementariamente que la encontramos
titubeante, tal como suele verse en pacientes que se recuperan de una neuroplegia profun-
da con fenotiacinicos o como la del lesionado cortical difuso (vascular o encefalitico) que
“reaprende a caminar’’, siendo claramente diferenciable de la marcha asinérgica cerebelosa
de Babinski, pura. Aunque en algunos casos podia sospecharse la confluencia de trastor-
nos akinéticos con incoordinacion cerebelosa. Con relacion a las bradicinesias, no hemos
observado inestabilidad coreiforme, aunque si movimientos globales de tipo seudovolun-
tario, acercandose por su caracter espastico a la coreoatetosis o al hemibalismo. Sobre el
lenguaje: los trastornos no se confunden con los oidos en la esclerosis multiple, tampoco
hemos verificado ecomimia, ecopraxia o ecolalia. Las manifestaciones depresivas no s6lo
se traducen por expresiones verbales psiquicas o simple rehusamiento, sino que s¢ asocian
a pérdida de la iniciativa motriz, tendenciza a la amimia, a la amiostasis, con astenia y he-
betud: en los casos graves con crisis estuporosas, somnolencia perioddica, pero sin la conti-
nuidad letirgica de la enfermedad de von Economo. En algunos enfermos sorprendi6 un
negativismo muy particular; tendencia a mantener fijas las actitudes corporales, con una
cierta resistencia activa a modificarlas, pero sin caer en la catatonia precisamente definida.

Hemos verificado en esta serie de enfermos cicrtas similitudes con los sintomas
descritos en la tripanosomiasis brucei, de Africa, tomando en cuenta las descripciones
clasicas de Martin, Guillain & Darre (1901), Sice (1937) y de Gallais (1939).

El conjunto de manifestaciones neurologicas, por nosotros observado, configuran
un dafio encefalico fijo, con grave deterioro de la personalidad. La agresion tripanosomica
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en encéfalo es siempre destructiva y deja invariablemente secuelas por ser el cerebral un
tejido de escasa o nula capacidad reactiva inmunocelular y porque toda movilizacion cité-
gena que comprenda a la microglia y a la oligodendroglia en los procesos inflamatorios, es

s6lo parcialmente reversible.

El analisis casuistico presentado, ratifica y amplia el conocimiento de las formas
neuropatolégicas crénicas de la enfermedad de Chagas, observadas en el area endémica cli-
max de la Argentina, a las cuales nos hemos referido ya en publicaciones anteriores,
Jorg & Orlando (1967), Jorget al (1972) y Jorg (1973a) y corresponden al grupo nosolé-
gico que Chagas, 1916, Austregesilo, 1926 y Chagas, 1930 definieran como **Cuadros neu-
rolégicos con caracteres de meningo-corticoencefalitis o de mielitis, o ain de sindromes
mixtos, sin sistematizacién precisa, con paresias, paraparesias, pardlisis de grupos muscula-
res menores, amiotrofias, hiperreflexias distales, ocasionalmente con signo de Babinski po-
sitivo, acompafiandose ya de perturbaciones vegetativas (hiperestesias, algesias superficia-
les circunscritas, hiperhidrosis, etc.); con menor frecuencia de perturbaciones sensoriales
fugaces o sin fijeza; o alteraciones psiquicas de diversa indole, generalmente asentando so-
bre un fondo de bradipsiquismo o disminucién de una u otra funcién vinculada a areas
corticales del cerebro™.

La encefalopatia cronica producida por el Trypanosoma cruzi descubierta por
Carlos Chagas, es una realidad nosoldgica que debe ser tenida en cuenta por clinicos y
neurdlogos para su mas precisa caracterizacion, diagndéstico diferencial y tratamiento. In-
cumbe simultianeamente a los especializados en métodos de analisis el afinamiento de los
métodos de investigacion (tal como la determinaciéon de inmunoagresinas anti-tejido nei-
vioso) que permitan ratificar en amplia escala la etiopatogenia chagasica de estos sindro-
mes, lo que a sua vez, permitird el mas facil diagnostico diferencial con cuadros analogos,
pero de otros causales. |

SUMMARY

Among 420 patientes found with diverse subacute and chronic neuropathies, 22

were diagnosed as cases of true trypanosomic encephalopathy by means of the demons-
tration of parasites in blood (by xenodiagnosis or hemoculture) or through serologic tests.

In 50% or more of those patientes, following semiologic elements were prevalen-
te: dysprosexia and depression in 81.8%; cephalea and confusion in 72.7%; weakness of
muscular-tendineous reflexes and speech disturbance in 63.6% dispraxies in 59.0%; distur-
bances of gait and myoclonic crises in 54.5%; bradikinesias in 59.0%. Other symptoms
were verified in a minor scale: paresias, delirant ideas, cerebral perturbation, dizziness fits,
diplopia, lipothymes, fluctuant humour, disautonomic syndrome and excitation.

In 8 patients a clinically perceptible cardiopathy was verified and in 2 disgestive
problems were found.

A discussion of the facts already exposed about the chagasic chronic encephalo-
pathy in comparison to the findings of other authors is carried out.
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