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Resumen

La enfermedad de Chagas es una enfermedad desatendida. El costo del
tratamiento antiparasitario durante la fase aguda o la fase crénica sin pa-
tologia demostrable es muy bajo (70 délares, (inica vez) en comparacion con
el tratamiento de las complicaciones crénicas cardiacas, neuroldgicas, trom-
boticas, y digestivas.

Palabras clave
Enfermedad de Chagas — Costos — Costo-efectividad — Insuficiencia
cardiaca.

acos para
a enfermedad de Chagas
Diferencias econdémicas en €l
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Introduccion y objetivos

La Enfermedad de Chagas es considerada en la ac-
tualidad la mas desatendida de todas las enfermedades
tropicales desatendidas (1). Hace ya varios afios que
esta enfermedad fue clasificada en una fase aguda, una
cronica sin patologia demostrada, y una cronica con
compromiso cardiaco principalmente (2).

El objetivo de esta revisién fue analizar cual es el im-
pacto econdémico comparativo del tratamiento de las di-
ferentes fases de la enfermedad de Chagas.

Métodos

Realicé una revisién no estructurada en la literatura
acerca de los tratamientos indicados a sujetos con en-
fermedad de Chagas, y los mismos fueron estratificados
en funcion del estadio de la enfermedad, el nimero de

Zaidel Ezequiel José. “Farmacos para la enfermedad de Chagas, diferencias econémicas en el tratamiento de acuerdo con las fases de la enfermedad”. Farmacologia Cardiovascular
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sujetos estimados en dicho estadio, el costo del trata-
miento (costo estimado), y la duracién del mismo. Para
el analisis de costos se realizé una busqueda en sitios
web actuales de costo directo de tratamiento, sin sub-
vencion.

Resultados

Todos los pacientes supervivientes a la fase aguda,
la cual es usualmente inadvertida, pasan a un estadio
crénico sin patologia evidenciable en los estudios de
imagenes.

El tratamiento durante dichas fases consta de un anti-
parasitario, que puede ser Benznidazol o Nifurtimox, el
cual tiene una duracién maxima de 60 dias y un costo de
aproximadamente 70 délares (considerado al costo di-
recto en Argentina en 2022), una Unica vez en la vida,
y los estados o prestadores de salud suelen financiar el
tratamiento. Unos 5 millones de sujetos se encuentran
a nivel global en dicha situacién, pero menos del 1 %
accede al diagnéstico y tratamiento apropiado. De ellos,
el pais con mayor cantidad de sujetos candidatos a reci-
bir estos tratamientos se encuentra en Argentina (segln
estimaciones de la OMS, 1.7 millones) (2). Un dato
interesante es que en la actualidad se esta evaluando
que el tratamiento con menor dosis 0 por menor tiempo
podria ser igualmente efectivo.

En el otro extremo se encuentran aproximadamente
100.000 sujetos que viven con una cardiopatia crénica
de Chagas. En ellos, los tratamientos son farmacos para
la insuficiencia cardiaca crénica (inhibidores de la en-
zima convertidora de angiotensina, antagonistas del re-
ceptor de angiotensina, beta bloqueantes, antagonistas
del receptor de mineralocorticoides, digoxina, farmacos
utilizados durante las hospitalizaciones por insuficien-
cia cardiaca aguda (diuréticos, inotropicos, soporte res-
piratorio y hemodinamico, asistencia ventricular) me-
dicamentos antiarritmicos (principalmente amiodarona)
y antitrombéticos (anticoagulantes orales o parentera-
les), y dispositivos cardiacos implantables (marcapasos,
desfibriladores). Algunos de los farmacos mas reciente-
mente introducidos en la terapéutica de la insuficiencia
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cardiaca demostraron similar eficacia en sujetos con y
sin enfermedad de Chagas (ivabradina, antagonistas del
receptor de angiotensina y de neprilisina, inhibidores del
cotransportador de sodio y glucosa tipo 2 renal) y son
actualmente recomendados en forma rutinaria (3).

El costo mensual del tratamiento de sujetos con car-
diopatia es ampliamente superior a 70 délares y en vez
de ser por Unica vez, es a largo plazo. Dentro de ese
costo, algunas variables son menos frecuentes, pero im-
plican gastos descomunales, tal es el caso de las hos-
pitalizaciones, las cirugias (implante de dispositivos,
ablacién de arritmias), e incluso el trasplante cardiaco.

Como ejemplo, un trasplante cardiaco tiene un coste
estimado de 130 mil délares, sin contar el coste del tra-
tamiento inmunosupresor posterior y la sobrevida baja
(aproximadamente 50 % a 10 afios) (4).

En la tabla 1 se describen las diferencias econémi-
cas en los tratamientos de la enfermedad de Chagas de
acuerdo con la fase de la enfermedad.

Discusion y conclusiones

Dado que se estima que alrededor de 30% de los
pacientes desarrollaran compromiso cardiaco, se
debe intensificar la pesquisa, principalmente en pai-
ses-regiones endémicas, asi como en paises no endé-
micos en sujetos provenientes de areas endémicas.
Diferentes barreras impiden un acceso apropiado al
diagnéstico y al tratamiento y fueron descriptas para
paises endémicos y no endémicos (5).

La pandemia por COVID-19 ha sido especialmente
dificultosa para los pacientes con Enfermedad de Cha-
gas, ya que son un grupo de riesgo sub-diagnosticado y
el impacto econémico negativo de la pandemia afectd
particularmente a los sujetos de menos recursos dificul-
tando alin mas el acceso a los tratamientos (6).

Poniendo de lado los beneficios médicos, psicolégi-
cos, y sociales, y sin realizar analisis mas complejos de
costo-efectividad, parece obvio que diagnosticar y tratar
a la enfermedad de Chagas en las fases aguda y crénica
sin patologia demostrable es rentable.



Tabla 1
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Coste del tratamiento de la enfermedad de Chagas en funcién de la fase de la enfermedad y la duracién.

de insuficiencia
cardiaca des-

compensada

Sujetos Tratamiento Duracion Costes
estimados
Aguda 10.000 Benznidazol o 60 dias 70 délares
anuales Nifurtimox Unica vez
Cronica sin patologia de- 5 millones Benznidazol o 60 dias 70 délares
mostrada Nifurtimox Unica vez
Cronica sin patologia 1 millén - - -
demostrada en mayores de
50 afios
Crénica 100.000 iECA, ARA2, Crénico 10 doélares
con cardiopatia BB, Digoxina cada mes
ivabradina, Crénico, en 100 délares
ARNI, SGLT2i pacientes se- cada mes
leccionados
Amiodarona Crébnico, en la 10 délares
mayoria de los cada mes
pacientes
Marcapasos Unica vez Mas de 1000
délares, Unica
vez
Desfibrilador Unica vez mas de 1000
délares, Unica
vez
Farmacos para Al menos Mas de 2000
el tratamiento una vez délares, al

menos una vez
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Anticoagulantes

Crénico, en

pacientes se-

10a 100
délares cada

leccionados mes
Ablacién de Unica vez, mas de 1000
arritmias pacientes se- délares, Unica
leccionados vez
Trasplante Unica vez, Mas de
cardiaco pacientes se- 100.000 déla-

gastrointestinal

leccionados res, Unica vez
Croénica con compromiso <10.000 Farmacos para Unica vez, Mas de 2000
neurolégico el tratamiento pacientes se- délares, al
hospitalario leccionados menos una vez
del ACV
Crénica con eventos <10.000 Farmacos para Unica vez, Méas de 2000
trombéticos el tratamiento pacientes se- délares, al
hospitalario de leccionados menos una vez
ETEV
Cronica con patologia <10.000 Farmacos para Cronico, en 10a 100

la motilidad pacientes se- doélares cada
del tracto gas- leccionados mes
trointestinal

Hospitaliza- Unica vez, Mas de 2000
cion y cirugias pacientes se- délares, al

del tracto

digestivo

leccionados

menos una vez
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Resumen

La Hipertension Arterial (HTA) es una de las causas principales de invalidez
y muerte en los paises desarrollados y en vias de desarrollo, dado que es el
principal factor de riesgo relacionado con las complicaciones cardiovascula-
res (CV) mayores como infarto de miocardio, accidente cerebral, enfermedad
vascular periférica, insuficiencia cardiaca y renal.

La Rigidez Arterial pareceria ser uno de los objetivos més atractivos al mo-
mento de detectar la enfermedad aterosclerética en sus estadios mas tem-
pranos, ya que estd a mitad de camino entre la evanescente disfuncion endo-
telial y la presencia evidente de la enfermedad, como el remodelado y placas.
La Hemodinamia Central utilizando la Velocidad de la Onda del Pulso en
varios territorios, la Presién Adrtica Central y los indices de Aumentacion y
Amplificacion, ofrecen varias formas no invasivas, simples y precisas para
evaluar el endurecimiento arterial, que estd estrechamente ligado al comien-
zo de la hipertension y su evolucion.

La Rigidez Arterial varia segtin la edad y los patrones hemodinamicos centra-
les son muy diferentes cuando se compara un adolescente con hipertension
sistdlica espurea, un hombre adulto joven, una mujer post menopausica o
un anciano.

El diagnéstico preciso de HTA, definir el nivel de la enfermedad hipertensiva,
y el proceso refinado de diagnéstico o la terapéutica, asi como el célculo del
Riesgo Cardiovascular Global pueden obtenerse mediante el uso de la Hemo-
dinamia Central, mucho mejor que con las tablas de célculo de riesgo clinico
e incluso, las determinaciones bioquimicas.

Palabras clave
Presidn Adrtica Central — Rigidez Arterial — Velocidad de la onda del pulso
— [ndice de aumentacion — indice de amplificacién — Hipertensién arterial.

Introduccion

La Hipertension Arterial es una de las causas prin-
cipales de discapacidad y muerte en los paises desa-
rrollados y en vias de Desarrollo, y el factor de riesgo
principal que lleva a la mayoria de las complicaciones
cardiovasculares (CV) como infarto de miocardio, acci-
dente cerebrovascular, enfermedad vascular periférica,
insuficiencia cardiaca y renal.

El diagnostico de hipertensién parece ser simple y va-
rias guias han sido escritas en todo el mundo durante
los Gltimos 20 afios para hacer facil el diagnéstico de
la enfermedad, establecer el riesgo y determinar el tra-
tamiento.

No obstante, la hipertensién adn permanece larga-
mente sin diagndstico ni tratamiento en todo el mundo,
especialmente en los paises subdesarrollados, en los
que es el factor de riesgo principal relacionado con las
complicaciones CV mayores y ain, cuando parece es-
tar controlada, una gran proporciéon de pacientes sufre
complicaciones y permanecen en el alto riesgo, lo que
se considera “riesgo residual”. Es urgente la toma de
medidas para modificar esta situacién (1).

Forcada Pedro. “Mediciones hemodinamicas centrales en el diagndstico y tratamiento de la hipertension arterial”. Farmacologia Cardiovascular 2022;54:10-14.
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Sin contar los paises desarrollados, la situacién co-
nocida como la “regla de las mitades” (la mitad de los
pacientes no sabe que es hipertenso, la mitad que lo
saben no estan tratados y la mitad de los tratados estan
fuera de objetivo) revela una falta de alerta sobre la
hipertensién como factor de riesgo CV y un inadecua-
do tratamiento y control, con la consecuente elevada
frecuencia de morbilidad y mortalidad, ubicandose en
el primer lugar dentro de las enfermedades crénicas no
transmisibles (ECNT) (1).

Figura 1
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Aunque el diagnéstico de la hipertension pareciera
depender tan solo de la medicién de la presion arterial,
diagnosticarla y tratarla es mucho mas dificil y la mor-
talidad parece depender mas del compromiso ateroscle-
rético arterial que Unicamente de los niveles de presién.

Desde las Guias Europeas de Diagnéstico y Trata-
miento de la Hipertension Arterial de 2007, se incor-
por6 la evaluacion de las arterias como érgano blanco y
marcador de riesgo CV, en el célculo de riesgo CV global
e investigaciones posteriores revelaron que tanto como

La rigidez arterial en contexto del aparato cardiovascular

Corazon

Inotropismo

Precarga

Poscarga

Referencias

VOP: Velocidad de la onda del pulso
AlX: Indice de aumentacion

PAC: Presién aértica central

PP: Presién de pulso

PAM: Presion arterial media

RP: Resistencias periféricas

Rigidez
arterial

Arterias

/

Modificado de referencia 6.
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dos tercios de los pacientes asignados clinicamente a
bajo riesgo tenian un compromiso vascular importante y
esto determinaba un riesgo CV mayor (2).

El rol de la Rigidez Arterial y la hemodinamia central

El nivel de enfermedad aterosclerética puede deter-
minarse usando la funcién endotelial, como un marca-
dor temprano, la rigidez arterial, el remodelado arterial
y la presencia de placas ateroscleréticas, aun aquellas
no significativas hemodinamicamente (3, 4).

La Rigidez Arterial parece ser uno de los objetivos mas
atractivos al momento de detectar los estadios tempra-
nos de la enfermedad aterosclerética, ya que esta en la

Figura 2

mitad del camino entre la evanescente disfuncién en-
dotelial y la presencia evidente de enfermedad arterial
como el remodelado o las placas.

La Hemodinamia Central utilizando la Velocidad de la
Onda del Pulso en varios territorios, la Presién Adrtica
Central y los indices de Aumentacion y Amplificacion,
ofrecen varias formas no invasivas, simples y precisas
para evaluar el endurecimiento arterial, que esté estre-
chamente ligado al comienzo de la hipertensién y su
evolucion (5, 6) (Figura 1).

La Rigidez Arterial difiere de acuerdo con la edad y
los patrones de Hemodinamia central son muy diferen-
tes segln se trate de un adolescente con hipertension
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arterial sistélica espurea, un adulto joven de sexo mas-
culino, una mujer joven premenopausica, una mujer
postmenopéausica o un anciano (7, 8).

El diagnoéstico preciso de la hipertension, definir el
nivel de enfermedad arterial y el proceso refinado de
la decisién terapéutica de acuerdo con estos hallazgos
y de acuerdo con el riesgo CV global, pueden lograrse
utilizando la Hemodinamia Central, mas alla de lo que
puede lograrse usando las tablas de riesgo clinico, in-
cluyendo la presién arterial y marcadores bioquimicos.

En la década de 1950 se media la rigidez arterial
usando inicialmente férmulas que relacionaban la Velo-
cidad de la Onda del pulso y la distensibilidad arterial
como las de Moens-Korteweg y Braunwell-Hill que se
aplicaron luego en la década de 1980 para medir la
rigidez adrtica usando la velocidad de onda del pulso
(VOP) carétido — femoral. Luego, durante la década de
1990 se reunié una amplia cantidad de evidencia que
demostré que la VOP caré6tido — femoral era un mar-
cador de riesgo CV confiable. En ese mismo momento
se desarrollaron las férmulas para calcular la presion
aortica central, conocidas como ecuaciéon general de
transferencia que serian luego validadas en la practica
clinica. Entrando al siglo XXI se elaboraron dos consen-
sos de VOP en 2000 y 2012 y otro de VOP y Presion
Adrtica Central en 2007 que establecian su importan-
cia diagnostica y clinica (9, 10).

En 2010 se publicaron los valores de referencia de la
VOP en una cohorte europea de gran tamafioy en 2014
o mismo para los valores de Presion Adrtica Central y
Amplificacion. Desde entonces, dos grandes metaana-
lisis validaron con méas de 14.000 (jcatorce mil!) pa-
cientes seguidos mas de 2 dos y hasta 7 afios el poder
de la VOP carétido — femoral como marcador de riesgo
Cv (11, 12).

Una declaracion (Statement) conjunta de la Socie-
dad Europea de Cardiologia y de ARTERY (acrénimo de
Sociedad para el Estudio de la Estructura y Funcién
Vascular) y las recomendaciones de la Sociedad Ameri-
cana del Corazén (AHA) para la medicién de la Rigidez
Arterial fueron publicadas en 2015 y finalmente toda
esa evidencia fue probada usando los resultados del es-
tudio SPRINT y con los resultados del estudio SPARTE
(13-16).

La VOP caroétido — femoral es un sélido marcador de
riesgo CV independiente de la Presién Arterial y deter-
mina con certeza el envejecimiento vascular acelerado y
los efectos del tratamiento sobre el mismo, mas alla de
la respuesta de la Presion Arterial (17-19) (Figura 2).
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En contraste, la Presién Adrtica Central aln resulta
un parédmetro dificil de medir, pobremente comprendi-
do la mayoria de las veces, aun cuando hay evidencia
muy sugestiva de los estudios CAFE (subestudio de AS-
COT) y LIFE acerca de su impacto sobre el calculo de
riesgo CV y del efecto del tratamiento, como marcador
subrogado de rigidez arterial (20, 21).

Discusién

En un futuro cercano, habra equipos mas simples y
econémicos para medir ambos parametros en la practi-
ca clinica. La respuesta a diferentes medidas, tanto no
farmacolégicas (estilo de vida) como farmacolégicas y
el monitoreo de 24 horas de los marcadores de rigidez
arterial son los nuevos desafios para lograr una Preven-
cion CV mejor y mas efectiva, llegando a la raiz del pro-
blemay lograr un tratamiento mas efectivo basado en la
fisiopatologia de la enfermedad arterial (22).

En hipertensién arterial, la evaluacién de la rigidez
arterial puede ser particularmente (til, méas alla de su
valor pronéstico en la reestratificacion del riesgo CV, en
tres situaciones diferentes:

1. En hipertensos jévenes para diferenciar la Hiper-
tensién Sistélica Esplrea de la verdadera Hipertension,
aun cuando hay bastante polémica sobre esta entidad
nosolégica.

2. En adultos de edad mediana (40 a 60 afios) donde
puede detectar el Envejecimiento Vascular Acelerado
permitiendo intervenciones tempranas y reduccion del
riesgo CV.

La interaccién entre la VOP y los indices de Aumen-
tacion / Amplificacion permiten comprender mejor la
fisiopatologia de la hipertension y tomar decisiones te-
rapéuticas mas especificas y efectivas.

3. En los ancianos, la VOP permite explicar la alta
pulsatilidad presente en la Hipertension Sistolica Aisla-
da, y la principal causante del dafio de 6rganos blanco
y por lo tanto es un marcador prondéstico y un objetivo
terapéutico. Eventualmente, los pacientes con SUPER-
NOVA (Super Normal Vascular Ageing o envejecimiento
supernormal), con VOP extremadamente baja para le
edad cronolégica, podrian ser un grupo de interés en el
futuro para comprender los diferentes mecanismos de
proteccién vascular (23, 24).
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