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Infeccion vectorial (Signo Romaña)

Mujer francesa en Paris 
procedente de Guyana Francesa. 
Emerg Infect Dis   2008; 14: 644-6.



Buenos Aires

Sujetos Infectados



VíasVías de de infeccióninfección enen areas areas bajobajo
control control vectorialvectorial

�� TransplacentarioTransplacentario: 3: 3--7% de transmission 7% de transmission enen hijoshijos
de de madresmadres enen fasefase crónicacrónica. . 

�� TransfusionalTransfusional: : porpor dadordador infectadoinfectado..TransfusionalTransfusional: : porpor dadordador infectadoinfectado..

�� InfrecuenteInfrecuente: Oral, : Oral, TransplantesTransplantes, , accidenteaccidente
laboratoriolaboratorio..

La trasmision transplacentaria es la 
generadora del mayor número de nuevos casos



Madre reactiva

Niño < 8 meses

Parasitemia Serología

Niño > de 8 meses

+ neg

Tratamiento

+ neg

Freilij H, Altcheh J. 1995, Clin Infect Dis 21;551-5.









Una madre con 

enfermedad de 

Chagas crónica 

puede transmitir el puede transmitir el 

T. cruzi en uno o más 

embarazos.



Flujo migratorio

Schmunis G. Mem Inst Oswaldo Cruz 2007. 102(Suppl. I):75



Estimated number of Chagas disease cases in North America.Estimated number of Chagas disease cases in North America.

40,000 embarazadas con T. cruzi , 

con 2,000 casos congenitos 

Segun OPS los casos congenitos 

producen mas de un cuarto de los nuevos 

Hotez PJ, Dumonteil E, Betancourt Cravioto M, Bottazzi ME, et al. (2013) An Unfolding Tragedy of Chagas Disease in North America. 

PLoS Negl Trop Dis 7(10): e2300. doi:10.1371/journal.pntd.0002300

http://www.plosntd.org/article/info:doi/10.1371/journal.pntd.0002300

producen mas de un cuarto de los nuevos 

casos de enfermedad de Chagas



Screening and Treatment of Chagas Disease in Organ Transplant Recipients in the United States, 

Recommendations from the Chagas in Transplant Working Group

P. V. Chin-Hong; B. S. Schwartz; C. Bern; S. P. Montgomery; S. Kontak; B. Kubak; M. I. Morris; M. 

Nowicki; C. Wright; M. G. Ison American Journal of Transplantation. 2011;11(4):672-680.



No registration fees;

Orphan drug  status

granted in 2010







• 100.000 infectados

• Mayor prevalencia en España

• 75,000 casos (approx.60 % mujeres
en edad fertil)

• 94 centros diagnostican CD

• 2014: approx. 1,800 pts tratados

Cases per 100,000 Maxi. estimated cases; In red

Source: “Epidemiology of Chagas’ disease in Europe: many calculations, little knowledge”: J. Strasen et al. Clin. Res. Cardiol.(2014), 103:1-10

inhabitants (in %) share of diagnosed patients



TratamientoTratamiento

Benznidazol (Lafepe, Brasil, Abarax®, ELEA) 

Dosis: 5-10 mg/Kg/día en 2 dosis.

Presentación: comprimidos 12.5?, 50 y 100 mg.

Nifurtimox (Lampit®, Bayer)
Dosis: 10-15 mg/Kg/día en 3 dosis.

Presentación: comprimidos 120 mg. 30 mg ?

Duración: 60 días ?.





Los niños menores toleran mejor la 

medicación



Los niños son diferentes

Los niños son diferentes en: 

•Absorción

•Distribución

•Función renal (excresión)

Kearns et al. NEJM 2003. 349:1157-1167 

•Función hepatica (metabolismo)

•Farmacodinamia:

Respuesta terapéutica

Eventos adversos



El El problemaproblema de las de las formulacionesformulaciones



Clinicaltrials.gov registry # NCT00699387 



Concentracion en estado 
estacionario (popPK)

Los niños 
tienen menor 
concentracion

Adults
(Raaflaub et al. 1980)

concentracion

Nivel sub-terapeutico?

Sobredosis?



BAY16027

El camino hacia la formulación pediátrica

Estudio prospectivo con control retrospectivo para

evaluar la eficacia y la seguridad de una nueva

formulación pediátrica de nifurtimox en pacientes de 0 a

17 años con enfermedad de Chagas



Colombia
3 centros  

Bolivia

Estudio multicéntrico

Bolivia
3 centros 

Argentina
18 centros 

PEDCHAGAS group



BAY16027

Nifurtimox 120 mg y dispersable de 30 mg

Grupo 1: 60 días de nifurtimox.

Grupo 2: 30 días de nifurtimox, 30 días de placebo.

Serología

qPCR



FormulacionesFormulaciones pediátricaspediátricas

Plan de Plan de desarrollodesarrollo

Comp de 100 mg BZ, 120 mg NFTX

Tratamiento

60- 90 - 120 dias

12,5 mg BZ, 30 mg NFTX

dispersables

Tratamientos de 30-60 días

Escasos datos de eficacia y 

seguridad

Farmacocinetica escasa 

información en adultos, NO en 

niños

Ensayos clínicos 

Ensayos clínicos PK/PD en 

niños y adultos

Registro en

pocos paises de LatAm
Registro FDA, EMEA



PerspectivasPerspectivas futurasfuturas
Lo Lo queque planteamosplanteamos ......2012......2012

n Nueva formulación BZ pediátrica y estudio de PopPK en 
menores de 2 años. 

n PopPK nifurtimox en niños, formulación pediatrica.

Transferencia de nifurtimox y benznidazol a la lechen Transferencia de nifurtimox y benznidazol a la leche
materna

n Estudios de PopPK de benznidazol en adultos

n Tiempo: 30 vs 60 días y dosis < en adultos

n Identificacion de los metabolitos de benznidazol, y las
enzimas responsables del metabolismo (CYP, etc)

n Estudios de nuevas drogas para el Chagas. 



CHAGAZASOL (NCT01162967),  
Posaconazol vs Benznidazol
Efectividad a 12 meses

DNDi-CH-E1224-001 (NCT01489228), 
Ravuconazol, benznidazol y placebo
Efectividad a 12 meses

Los azoles no son efectivos para el tratamiento de la 

enfermedad de Chagas





AnticuerposParasitemia

Fase aguda Fase crónica

Chagas como una enfermedad pediátricaChagas como una enfermedad pediátrica
Lactantes Niños Adultos

Curación es posible !!!!

Tratamiento

Meses Años

Curación es posible !!!!

Secuelas



Un adulto con enfermedad de 
Chagas es un niño no tratado



El Chagas se cura



IMIPP (Instituto Multidisciplinario de 

Investigaciones en Patologías Pediátricas)


