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Articulo original

Deteccion de anticuerpos séricos contra el
Trypanosoma cruzi en donadores de sangre

Héctor Baptista Gonzalez,* Carmen Santamaria Hernandez,** Fernando Cedillo Valle,** Javier Bordes

Aznar***

Resumen

Objetivo: Describir la prevalencia serolégica de anticuerpos anti-T.
cruzi en sujetos con bajo riesgo para la adquisicion e la infeccion
por vector. Material y métodos: Se efectué un estudio transversal
en la cohorte de donadores de sangre de Médica Sur, detectando
los anticuerpos séricos contra el T. cruzi. En el tamizaje inicial apli-
cando una prueba de ELISA y cuando el cociente de la absorbancia
del suero problema/punto de corte (RP/PC), resulté > 0.600 (estra-
tificados en < 1.0, 1.0-1.5 y > 1.5), se confirmaron mediante inmu-
nofluorescencia indirecta (IFI, valor anormal titulos 3 1:16). Resulta-
dos: Se estudiaron a 8,356 donadores, con 27 sujetos reactivos en
el tamizaje (prevalencia 0.32 %). Al confirmar mediante IFl no se
obtuvieron resultados reactivos en ninguin donador. En siete casos,
la RP/PC fue < 1.0, y en 10 casos para los otros dos estratos. No se
documentaron diferencias entre los estratos de RP/PC y la zona
geografica de origen o residencia, ocupacion del disponente, asi
como en edad o valores de la citometria hematica. Mas de la mitad
de los donadores ya habian donado cuando menos en una ocasién
(proporcién 0.60). Conclusiones: El perfil del donador de sangre
atendido en Médica Sur, sin factores de exposicion para la adquisi-
cion vectorial del T. cruzi, pone en duda la utilidad del tamizaje uni-
versal en esta poblacion.

Palabras clave: Enfermedad de Chagas, donadores de sangre, in-
feccion transmitida por transfusion, Trypanosoma cruzi, banco de
sangre.

Antecedentes

La enfermedad de Chagas, es causada por un para-
sito flagelado el Trypanosoma cruzi. EI mecanismo
natural de transmision al ser humano, es mediante
un insecto que funciona como vector, situacioén que se
observa en el 80% de los casos de enfermedad.!? La
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Abstract

Objective: To describe the serologic prevalence of antibodies anti-T.
cruzi in subjects with low risk for the acquisition of infection via vec-
tor. Material and methods: A cross-sectional study in blood donors
cohort of Medica Sur. We detected the serum antibodies against T.
cruzi. In the initial screening We applying an ELISA test and when
the ratio absorbency of serum problem/cut off (RP/PC), was > 0.600
(stratified in < 1.0, 1-1.5, and > 1.5). We confirmed by immunofluo-
rescence indirect (IFl, abnormal titles > 1:16). Results: We studied
8,356 donors, with 27 reactive subjects on screening phase (preva-
lence 0.32%). When confirming by means of IFI did not obtain reac-
tive results in blood donor. In seven cases, the RP/PC was < 1.0,
and in 10 cases for the other two groups. We not observed differenc-
es between RP/PC groups and origin geographic zone, blood donor
occupation, as well as in age groups or values of erythrocyte index.
More than half of the donors already they had donated at least in an
occasion (proportion 0.60). Conclusions: The profile of blood donor
in Medica Sur, without risk factors to vectorial acquisition of T. cruzi
infection, puts in doubt the utility of universal screening in this popu-
lation.

Key words: Chagas disease, blood donor, infection transmitted by
transfusion, Trypanosoma cruzi, blood bank.

transmision por transfusion ocurre en el 16% de los
casos; mientras que la via congénita que ocurre hasta
en el 10% de las madres afectadas® y en proporcion
menor al 1% de los casos se dan por transplante de
6rgano de un sujeto portador proveniente de area en-
démica? o la transmision accidental en laboratorios
por la ingesta oral de tripomastigotes metaciclicos.!?

La etapa cronica del paciente con enfermedad de
Chagas dura el resto de la vida. Aproximadamente el
65-80% de los sujetos expuestos presentaran se com-
portard aparentemente sano y son potenciales trans-
misores de la parasitosis mediante la transfusion.?*
El sujeto chagésico crénico asintomatico funciona
como vector, que migra desde las zonas endémicas
hacia las areas urbanas, es requerido para donar san-
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grey es ahi donde puede ser detectado.® El paciente o
receptor de la transfusién que recibe la sangre no tie-
ne ningun patrén epidemiolégico especial, salvo el
haber recibido sangre de un sujeto infectado con el
flagelado.*

La intensidad de la migracion interna explica las
diferencias que se observan en México, entre la distri-
bucidn del insecto o vector y de la prevalencia serol6-
gica en la poblacién general.® En las areas endémicas
para la presencia del vector, se reporta prevalencia
serolégica del 4.4% en Oaxaca’ hasta el 17% en el es-
tado de Morelos.?° Por otro lado, en la Ciudad de Méxi-
co y area conurbada, areas no endémicas para el vec-
tor, en donadores de sangre la prevalencia de
anticuerpos contra el T. cruzi, para los afios de 1987 y
1993, fue de 1.1 y 0.28%, mientras que para los afios
de 1998 y 1999, la prevalencia no varié, quedando en
1.5y 0.3%.1°

El tamizaje del T. cruzi en donadores de sangre no
es un procedimiento obligatorio establecido por las
autoridades sanitarias en México,'?>!® ademas de que
no existe una prueba serolédgica que sirva de “estan-
dar de oro” para la deteccién de anticuerpos anti-T.
cruzi en los donadores de sangre.®® De ahi que la Or-
ganizacion Panamericana de la Salud,* defina al caso
con infeccién por T. cruzi, sea mediante la positividad
con dos pruebas serolégicas con distinto principio (he-
maglutinacion indirecta, ELISA, fijacion de comple-
mento, inmunofluorescencia indirecta, entre otras).

Bajo este escenario consideramos necesario descri-
bir los hallazgos en la prevalencia serolégica de anti-
cuerpos IgG dirigidos contra el T. cruzi en una pobla-

Trypanosoma cruzi
microELISA

Muestra por duplicado
T

cién de zona urbana con nivel socioeconémico medio-
elevado, que tiene por definicion un bajo perfil de riesgo
epidemioldgico para la adquisicién de la enfermedad
mediante el vector, bajo un criterio previamente esta-
blecido para la definicién seroldgica de casos.

Material y métodos

En Médica Sur, se tiene establecida la cohorte di-
namica de donadores. La poblacion atendida proviene
del medio urbano de la Ciudad de México En la cohor-
te dindmica de donadores de Médica Sur, residentes
de zonas urbanas, con edad comprendida entre los 18
y 64 afios de edad, en ausencia de datos clinicos su-
gestivos de enfermedad aguda o cronica, sin distin-
cion de género. Fueron incluidos en el tamizaje a to-
dos los sujetos evaluados y aceptados durante 26 meses
consecutivos (noviembre del 2002 al mes de abril del
2004).

Se disefi0 una estrategia en el estudio serolégico de
las muestras por duplicado de cada sujeto (Figura 1).
Se excluyeron a las mujeres en periodo de embarazo y
lactancia, sujetos con practicas sexuales de riesgo,
aquellos que reactividad sérica para los virus B o C de
la hepatitis, o ambos, virus de la inmunodeficiencia
humana o bien infecciones crénicas con tuberculosis,
brucelosis, toxoplasmosis o paludismo.!

La prueba de rastreo basada en microELISA para
la deteccién de anticuerpos IgG contra el T. cruzi, que
son especificamente capturados por los antigenos fi-
jos en la pared de los pozos de la placa antigenos puri-
ficados de T. cruzi, no recombinantes o estrato crudo

IFA positiva

Ambos pozos Un pozo + Ambos pozos
negativo Un pozo - positivos
Prueba Repetir Prueba
no reactiva estudio reactiva
Prueba confirmatoria
IFA
[ ' |
microELISA positiva microELISA positiva

IFA negativa Figura 1. Diagrama de estudio para

la identificacién de anticuerpos con-

Donador positivo

| | Donador indeterminado tra el Trypanosoma cruzi, en dona-

170

dores de sangre.

Vol. 11, ndm. 3, Julio-Septiembre 2004



Deteccion de anticuerpos séricos contra el Trypanosoma cruzi en donadores de sangre

de epimastigotes (Accutrack Chagas MicroELISA Test®
y Chagatek®, Biomérieux, Buenas aires, Argentina),
empleando como conjugado anticuerpos monoclona-
les anti-lgG humana marcada con peroxidasa. En cada
corrida se obtuvo el resultado de la absorbancia en
muestras por duplicado de cada suero problema, de-
terminandose el cociente de los valores de absorban-
cia del suero problema entre el valor del punto de cor-
te obtenido simultdneamente. En cada corrida se
incluyeron muestras conocidas con valores conocidos
como negativas, positivo fuerte y positivo débil, de
acuerdo a las instrucciones del fabricante.

Se definieron como muestras reactivas los casos con
valores del cociente superiores a 0.600. De acuerdo al
diagrama de estudio, al obtener resultados reactivos,
en la misma muestra se efectu6 como prueba confir-
matoria la deteccidén de anticuerpos de los isotipos 1gG
e IgM mediante inmunofluorescencia indirecta (IFI),
considerandose como valor critico anormal, resulta-
dos iguales o superiores de 1 a 16.%°

Resultados

Se estudiaron a 8,356 donadores, de los cuales 27
resultaron reactivos en la prueba de tamizaje con pre-
valencia en la fase de rastreo del 0.32%, Al realizar la
prueba confirmatoria mediante IFI no se obtuvieron
resultados reactivos en ningun donador. La distribu-
cion de casos en cada grupo de relacion P/PC fue de 7
sujetos con valor RP/PC < 1.0, y de 10 casos para cada
uno de los dos grupos restantes. Los valores de la

mediana para cada grupo fueron de 0.773 (amplitud
0.602 a 0.991), 1.211 (amplitud 1.044 a 1.211) y de
4.197 (amplitud de 1.571 a 13.082), para cada grupo,
respectivamente.

La zona geogréfica de origen de los casos inicial-
mente reactivos, fue en su mayoria proveniente del
Distrito Federal, seguido de la zona centro (estado de
México, Guanajuato e Hidalgo) y en menor propor-
cion de la costa del pacifico o de la zona norte. Sin
embargo, considerando la residencia en los altimos
cinco afos, la mayor proporcion quedé en el D.F. (pro-
porcion 0.74) y el restante en la zona centro. La dis-
tribucion de la zona de origen, la zona de residencia o
la ocupacion del disponente no mostroé relacion esta-
distica con la intensidad de la reaccién de la relacion
RP/PC Se compararon las frecuencias de las variables
demogréficas, de acuerdo a los estratos de intensidad
de la relacién RP/PC menor de 1.0, de 1.0 a 1.5 > de
1.5 (Cuadro ).

Se documentd la ausencia de diferencias estadisti-
camente significativas en las variables de edad del
donador (mediana de 33, 41 y 34 afos), hemoglobina
(16.1, 153.8 y 16.3 g/dL), volumen globular medio
(89.4, 92.1 y 90 fL), concentracién media de hemoglo-
bina (29.9, 30.8 y 30.9 pg), cuenta de plaquetas (288,
269 y 238 x10°) y leucocitos totales (7.11, 6.94 y 7.04
x10°%). En la comparacion de medias para muestras
independientes se observaron diferencias estadisticas
en el peso corporal de los donadores (media de 83, 69
y 72 kg, p < 0.05), asi como estatura (170, 164 y 168
cm, p < 0.05) (Cuadro II).

Cuadro I. Comparacion en las variables demogréficas de acuerdo a la intensidad de larelacién RP/PC.

Estrato de acuerdo al valor de la relacién P/PC.

Variable <10 1.0-1.5 (n10) >15 (n10)
Zonageografica de origen DF 5 (0.70) 5 (0.50) 5 (0.50)
Zona Centro (Estado de México, Hidalgo, Guanajuato) 2 (0.25) 3 (0.30) 2 (0.20)
Costa Pacifico (Jalisco, Michoacan, Oaxaca) 1 (0.10) 2 (0.20)
Zona Norte (Nuevo Ledn, Durango) 1 (0.10) 1 (0.10)
Zonageograficade residencia
Distrito Federal 4 (0.57) 8 (0.80) 7 (0.70)
Zona Centro (EM [6], Hgo [1] 2 (0.23) 2 (0.80) 3 (0.30)
Ocupacion
Asalariado 4 (0.58) 4 (0.40) 5 (0.50)
Estudiante 1 (0.14) 0 3 (0.30)
Hogar 1 (0.14) 3 (0.30) 1 (0.10)
Profesional 1 (0.14) 3 (0.30) 1 (0.10)

Namero (proporciones)

Médica Sur, México
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Mas de la mitad de los donadores ya habian donado
cuando menos en una ocasion (proporcion 0.60) (Cua-
dro I11).

Discusién

La enfermedad de Chagas progresivamente se ha
diseminado por toda América, afectando a la pobla-
cion del medio rural, produciendo un elevado impacto
por su morbilidad y mortalidad, en América Latina,
incluyendo México.!® Ante tal situacion, la Organiza-
cion Mundial de la Salud y la Organizacion Panameri-
cana de la Salud, han desarrollado programas espe-
ciales para control y erradicacion de la enfermedad.*#

La intervencion mas efectiva es el control secunda-
rio de la enfermedad, evitar su diseminacién eliminan-
do a los vectores domeésticos del parasito y controlando
la transmision por transfusién sanguinea.?!? Las estra-
tegias establecidas, han demostrado su efectividad en
la eliminacion del vector y la desaparicion de los casos
de Chagas agudo en sujetos jovenes en la mayoria de

los paises de centro y Sudamérica.>* Las medidas para
el control transfusional del T. cruzi, incluyen la norma-
tividad legal para la realizacién de estudios de tamizaje
universal a los donadores de sangre, asi como la preva-
lencia de reactividad serolégica a este parasito.*® Aun-
gue en México, existe la experiencia acumulada de di-
versos centros de Investigacion basicay clinica, no existe
aln una politica sanitaria, respecto al tamizaje de T.
cruzi en todos los candidatos a donar sangre.>!2

La prevalencia seroldgica de anticuerpos contrael T.
cruzi en donadores de sangre, depende de la migraciéon
interna o externa® y en menor medida, del avance
tecnoldgico en las pruebas de laboratorio.* La migra-
cion es un factor fundamental en el riesgo de disemina-
cion de la infeccidn postransfusional del T. cruzi en zo-
nas de bajas endemicidad. En donadores de sangre
encuestados en Baja California, el 2.4% reporté que vi-
Vi6 en una zona endémica por mas de un afio, el 0.3%
tenia al menos un factor de riesgo para Chagas.”® En
zonas urbanas del Estado de Jalisco, aplic6 un cuestio-
nario con 3 preguntas basicas: 1. Lugar de residencia,

Cuadro Il. Comparacion en las variables hematolégicas de acuerdo a la intensidad de la relacién P/PC.

Percentiles Estrato de acuerdo al valor de la relacién P/PC.
Variable <10 (n7) 1.0-15 (n10) >15 (n10)
Edad (afios) 33 (24-48) 41 (27-54) 34 (18-61)
Peso * (kg) 83 (57-115) 69 (55-87) 72 (54-100)
Talla* (cm) 170 (162-177) 164 (143-180) 168 (158-182)
Hemoglobina (g/dL) 16.1 (13.8-19.7) 15.8 (14.3-17.6) 16.3 (14.0-17.8)
VCM (fL) 89.4 (75.9-97.5) 92.1 (85.0-99.9) 90.0 (84.0-96.6)
HCM (pg) 29.9 (25.2-32.3) 30.8 (28.9-33.8) 30.9 (28.7-32.8)
Cuenta de plaquetas 288 (224-379) 269 (201-325) 238 (144-345)
Leucocitos 7.11 (5.60-9.50) 6.94 (5.20-8.40) 7.04 (4.60-12.5)
Diferencia de medias para K muestras independientes, (Kruskal-Wallis) *p < 0.05.
Cuadro lIl. Distribucion de frecuencias del RP/PC y la donaci6n previa por afio.
Estrato de acuerdo al valor de la relacion P/PC.
Variable <10 1.0-15 >15
Donacion previade sangre
Privado 4 1
Publico 1 5
Afio de donacion previa
1984-1989 1 1
1990-1999 2 3
2000-2002 2 2

Namero de casos.
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2. si conoce al triatomino y 3. si ha visitado zonas rura-
les endémicas para Chagas. Este cuestionario reveld
que el 89% conocia al triatomino, el 27.7% ha observa-
do el triatomino en sus casas y el 12% ha visitado areas
endémicas rurales.®!® Sin embargo, no se observé re-
lacion estadistica entre las respuestas positivas al cues-
tionario y la reactividad seroldgica.®®

Segun los resultados de diferentes encuestas, la
seroprevalencia del Chagas en poblacion abierta vario
del 0.2 al 1.6%, en areas endémicas como hidalgo, Ve-
racruz y Chiapas.®%2° Para los afios de 1987 y 1993, la
prevalencia en los donadores de sangre fue de 1.1 y
0.28%.2! En las &reas endémicas para la presencia del
vector, también coinciden en tener mayor prevalencia
serolégica, como fue el estado de Oaxaca y Morelos
con 4.4y 17%, respectivamente.®*?2 En este ultimo es-
tado, en donadores de repeticion, empleando dos téc-
nicas distintas, la seroprevalencia es hasta del 7%.°

En un mismo estado, debido a la diversidad en las
caracteristicas geogréaficas y sociales, puede variar la
reactividad al T. cruzi.?® En el estado de Chiapas, don-
de predominan los triatominos T. dimidiata y Rhod-
nius prolixus, la prevalencia serolégica es del 11.3%,
mientras que en la zona lancandona. La montafia o la
costa, es del 32.1, 13.8 y 1.2%, respectivamente.®

En los grandes centros urbanos,”'*? junto a la gran
migracion interna, la marginacién social local, son fac-
tores de riesgo para la modificacién de la prevalencia.
Tal es el caso de las areas conurbadas a la Ciudad de
México, donde se han identificado perros callejeros como
portadores de triatominos, sin conocer aun cudl es la
traduccién en términos de la seroprevalencia local.

En los centros hospitalarios de la Ciudad de Méxi-
co, la prevalencia serolégica es menor a la Nacional.?6%"
Cuando se emplean dos técnicas distintas, situacion
similar a la nuestra, la prevalencia serolégica de anti-
T. cruzi en el Valle de México es del 0.28 al 0.3%,” con-
trastando con el estado de Puebla, que es del 8.2%."
Este altimo es similar al reportado en Bolivia con
13.7% y mas alto que para Brasil o0 Argentina, con pre-
valencia de 0.7 y 3.5%, respectivamente.®

La prueba de tamizaje mas difundida es la que iden-
tifica la presencia de anticuerpos anti-chagas, em-
pleando la prueba un antigeno proveniente del lisado
total de los antigenos del T. cruzi,®?® aplicando las
técnicas de hemaglutinacién indirecta (HAI), inmu-
nofluorescencia indirecta (IFI) o inmunoenzimaticas
(ELISA). No hay una prueba serolégica que sirva de
“estandar de oro” para la deteccién de anticuerpos del
isotipo 1gG o IgM en los donadores de sangre,? puesto

Médica Sur, México

gue existe una gran diversidad de técnicas de labo-
ratorio, que utilizan antigenos provenientes del lisa-
do crudo de antigenos de epimastigotes, proteinas re-
combinantes o péptidos sintéticos, incluyendo algunos
reactivos fabricados con cepas autéctonas de T.
cruzi.2® Al incorporar diferentes antigenos de frac-
ciones celulares del parasito, se han generado proble-
mas particulares de validez interna y validez externa
de las técnicas y antigenos empleados en cada prueba.
Es un tema de controversia sobre su relevancia clini-
ca, las cepas mexicanas del T. cruzi, tiene antigenos
inmunodominantes caracteristicos, distintos al de
otras zonas geogréficas del cono sur.3® Empleando el
antigeno Querétaro del T. cruzi, en una prueba de
hemaglutinacién indirecta, la concordancia interob-
servador es del 70-100%, con sensibilidad del 100% y
especificidad del 50%,8 resultados superiores a los ob-
servados con las cepas argentinas.?®

Cuando se atiende a donadores con bajo riesgo para
ser portadores de la enfermedad de Chagas, no hay evi-
dencia de un beneficio adicional al efectuar el tamizaje
para la deteccién del T. cruzi.®** La aplicacién de un
programa de tamizaje tiene como objetivo la deteccion
temprana de una enfermedad en su etapa preclinica,
es decir forma parte de las actividades epidemioldgicas
de prevencion secundaria,* permitiendo deteccion de
sujetos que estuvieron expuestos al T. cruzi y excluir-
los como disponentes de sangre y asi cortar la cadena
de transmision transfusional de la infeccion.?®

La informacion epidemiolégica serd incompleta
mientras la realizacion de las pruebas de laboratorio
para el tamizaje del T. cruzi en donadores de sangre,
no es un procedimiento obligatorio establecido por las
autoridades sanitarias,'* mas bien se ha dejado a libre
juicio de los administradores de los sistemas de salud
0 quienes dirigen los bancos de sangre, impidiendo
establecer el efecto real que tendria la realizacion del
tamizaje universal sobre la epidemiologia de la enfer-
medad transmitida por transfusién.
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