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TRATAMENTO DA FORMA INDETERMINADA DA DOENÇA 
DE CHAGAS COM NIFURTIMOX E BENZONIDAZOL

Humberto de Oliveira Ferreira

Cem  p ortadores da fo rm a  indeterm inada da doença de  Chagas, com  xenodiagnóstico e 
sorologia positivos, fo ra m  tra tados no p eríodo  de 1965 a  1985. Destes, metade, com nifurtim ox  
(B ayer) e os outros cinqüenta, com benzon idazol(R oche). A p ó s 2 4  m eses de acom panham ento, dos  
tra tados com  nifurtimox, o xenodiagnóstico m ostrou-se negativo em 25  (5 0 % ) e as reações 
sorológicas tom aram -se  não reagentes em 3  (6 % ) pacien tes. E ntre o s m edicados com benzoni­
dazo l, no m esm o espaço de  tempo, o xenodiagnóstico e a  sorologia negativaram -se, respectiva­
mente, em 3 5  (7 0 % ) e em 5  (1 0 % ) casos. O s 8  pacien tes com xenodiagnóstico negativo tam bém  
apresentaram  reações sorológicas não reagentes. O s tra tados com  nifurtim ox foram  acom panha­
dos p o r  tem po m édio de 17,3 anos e os m edicados com benzonidazol, em m édia, p o r  7 anos, e 
considerados curados.

Palavras-chaves: D oença de Chagas. F orm a indeterm inada. Quim ioterapia. B enzonida­
zol. Nifurtim ox.

A eficácia da terapêutica específica da doença 
de Chagas parece estabelecida na fase aguda123457910 
Entretanto, na fase crônica os resultados são pouco 
animadores1 6 7.

Trabalhando há muitos anos em área endêmica 
da tripanosomíase cruzi, pudemos empregar a tera­
pêutica específica da doença, na forma indeterminada, 
e acompanhar os tratados por vários anos. Por esta 
razão, parece-nos justificada a apresentação dos resul­
tados obtidos, os quais poderão contribuir para o 
melhor conhecimento da terapêutica e da evolução na 
forma em questão da doença.

MATERIAL E MÉTODOS

Foram acompanhados 100 pacientes, porta­
dores da forma indeterminada da doença de Chagas, 
em sua maioria crianças e adolescentes, preenchendo 
os parâmetros referendados na I  Reunião de Pesquisa 
Aplicada em Doença de Chagas8. Todos tinham 
xenodiagnóstico positivo e as reações sorológicas de 
fixação de complemento, imunofluorescência e he- 
maglutinação, reagentes.

Os ensaios terapêuticos foram realizados entre 
1965 e 1985 tendo sido metade dos pacientes tratada 
com nifurtimox (Bayer) e os outros cinqüenta pelo 
benzonidazol (Roche). Vinte destes pacientes eram do 
Município de Agua Comprida onde o Prof. Edmundo 
Chapadeiro havia realizado inquérito epidemiológico 
sobre a doença de Chagas.

O nifurtimox foi empregado na dose de 15 
mg/kg peso em crianças e de 10 mg/kg de peso em
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adolescentes e adultos, em três tomadas diárias, 
durante 60, 90 e 120 dias, na dependência da tole­
rância.

O benzonidazol foi utilizado na dose de 5 a 8 
mg/kg em duas tomadas diárias, durante 60 dias.

A avaliação do efeito terapêutico foi realizada 
por meio de xenodiagnóstico e das três sorologias 
convencionais (fixação de complemento, hemagluti- 
nação e imunofluorescência), feitos mensalmente, 
durante dois anos, em todos os cem casos. Os pacien­
tes que apresentaram o xenodiagnóstico e a sorologia 
persistentemente negativos, nos 24 meses, tiveram 
estes exames repetidos, semestralmente, durante o 
número de anos em que foi possível sua realização.

Para cada xenodiagnóstico foram utilizados 40 
triatomíneos.

Considerou-se curado o chagásico tratado, que 
após pelo menos 5 anos de terapêutica, apresentou 
testes sorológicos e xenodiagnósticos persistente­
mente negativos.

RESULTADOS

Foram observados em alguns casos efeitos 
colaterais, todos reversíveis, tanto em pacientes tra­
tados com nifurtimox como naqueles medicados com 
benzonidazol. Com o nifurtimox ocorreram inapetên­
cia, perda de peso, náuseas e neuropatia periférica. 
Este último efeito bem como dermopatia alérgica 
foram observados nos tratados com benzonidazol.

Após 24 meses iniciais de acompanhamento 
observou-se que, nos 50 pacientes tratados com 
nifurtimox, houve negativação do xenodiagnóstico em 
25 (50%) e testes sorológicos não reagentes em 3 
(6%). Nos 50 pacientes tratados com benzonidazol, o 
xenodiagnóstico mostrou-se negativo em 35 (70%) e a 
sorologia, não reagente, em 5 (10%).

A análise conjunta dos resultados, do xeno­
diagnóstico e dos exames sorológicos, demonstrou que 
em 92 dos chagásicos, ao final dos primeiros 24 meses
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de acompanhamento, havia positívidade de pelo me- variável de 5 a 18 anos (Tabelas 1 e 2), atualmente não
nos um tipo de exame, indicando o insucesso terapêu- apresentam anormalidades clínicas e têm exames
tlco- radiológicos (área cardíaca, esôfago e cólon), eletro-

Nos oito pacientes restantes, tanto os resultados cardiogramas e ecocardiogramas normais, 
sorológicos como os xenodiagnósticos, mostraram-se O teste exato de Fischer mostrou não haver
negativos, nos primeiros 24 meses, e assim, perma- diferença estatística significativa entre a eficácia das
neceram por um tempo médio de acompanhamento duas drogas empregadas (p =  0,7150).

DISCUSSÃO

O índice de cura de 8% por nós encontrado, na 
forma indeterminada da doença de Chagas, é bastante 
inferior ao de até 70% que obtivemos na fase aguda da 
endemia^.

Em relação a estes estudos devemos frisar que 
em nossa experiência, no tratamento da fase aguda, a 
aparente diferença da eficácia do benzonidazol (70% 
de cura) em relação ao nifurtimox (46,6%) não se 
observou na forma indeterminada (10% e 6% respec­
tivamente). Apesar de termos empregado seguimento 
de pelo menos 5 anos, para considerar um chagásico 
curado, nos parece, que para efeitos práticos, é 
suficiente o acompanhamento por 24 meses. Isto 
porque, em nossa experiência, se um chagásico tratado 
mantém exames sorológicos e xenodiagnóstico, rea­
lizados mensalmente, negativos durante 2 anos, estes 
testes não mais se modificarão.

Diante dos nossos resultados e de outros au­
tores1 6 7 que realizaram ensaios terapêuticos na fase 
crônica da doença de Chagas, cremos serem necessá­
rias novas pesquisas com o objetivo de obter-se 
medicamentos mais ativos e com menores efeitos

colaterais. Dentre outras razões, pelo fato de admitir- 
se11 a existência nas Américas do Sul e Central de 10 
a 20 milhões de pessoas infectadas pelo T. cruzi e, de 
65 milhões de indivíduos expostos ao risco de contágio.

SU M M A R Y

One hundred patients with the indeterminate form  o f  
human chronic Chagas disease were submitted to chemo­
therapy, 50 with nifurtimox (Bayer) and 50 with benzni- 
dazole (Roche) from  1965 up to 1985. After two-year follow- 
up there was negativation o f xenodiagnosis in 25 (50% ) and 
negativation o f  serological tests in 3 (6% ) o f  the patients 
treated with nifurtimox. As fo r  benznidazole there was 35  
(70% ) o f  xenodiagnosis negativation and 5 (10% ) o f  
serological negativation. In 92 patients after a period o f  24  
month follow-up there was a t least one kind o f  positive test, 
indicating therapeutic failure. E ight patients with negative 
xenodiagnosis and serological tests were considered cured. 
The average follow-up in patients treated with nifurtimox 
and benznidazole were respectively 17,3 and 7 years.

Key-words: Chagas disease. Indeterminate form. 
Chemotherapy. Benznidazole. Nifurtimox.
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