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RESUMO

A moléstia de Chagas permanece como uma das mais importan-
tes doenças parasitárias no mundo. O amplo espectro clínico da 
moléstia inclui o envolvimento do sistema nervoso, o qual culmi-
na, freqüentemente, no surgimento de distúrbios neurológicos e/
ou psiquiátricos, os quais devem motivar a suspeita de infecção 
pelo Trypanosoma cruzi, permitindo o correto encaminhamento da 
investigação diagnóstica e da abordagem terapêutica. Com base 
nestas premissas, o objetivo do presente artigo é apresentar discus-
sões atualizadas sobre os principais aspectos clínicos e patológicos 
do acometimento do sistema nervoso pela moléstia de Chagas.

Unitermos: Trypanosoma cruzi. Sistema Nervoso 
Autônomo. Doença de Chagas.
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SUMMARY

Chagas disease is one of the most important parasitosis in the 
world. The broad clinical spectrum of the disease includes the 
involvement of the central nervous system frequently culmi-
nating in the appearance of neurological and/or psychiatric 
disturbances, which should motivate the suspects of infection 
by Trypanosoma cruzi, allowing the institution of prompt diag-
nostic investigation and adequate therapeutics. Based on these 
premises, it is the aim of this article to proceed with an updat-
ing on the main aspects of the attack of central nervous system 
by Chagas disease.
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INTRODUÇÃO
Descrita pela primeira vez em 1909 por Carlos 

Chagas, a tripanossomíase americana ou moléstia de 
Chagas, enfermidade causada pelo Trypanosoma cruzi, 
protozoário pertencente à classe Mastigophora, ordem 
Kinetoplatida e família Trypanosomatidae, é uma antro-
pozoonose de alta prevalência e de significativa mor-
bidade na América Latina, sendo considerada uma 
das doenças infecto-parasitárias de maior impacto 
final no continente1,2, atingindo cerca de seis milhões 
de pessoas3-5. No Brasil, acomete cerca de 36% do 
território nacional, envolvendo mais de 2.450 mu-
nicípios que se estendem desde o Maranhão ao Rio 
Grande do Sul, estimando-se a existência de dois a 
três milhões de infectados, dos quais aproximada-
mente 60% estariam vivendo em áreas urbanas4.

A história natural do mal de Chagas é, habitu-
almente, bastante prolongada, sendo possível distin-
guir dois momentos evolutivos com díspares carac-
terísticas: a fase aguda e a fase crônica2. Em ambas 
observam-se, dentre outras alterações, acometimen-
to do sistema nervoso6-9.

A fase aguda é caracterizada por elevada parasi-
temia e proliferação do protista em vários tipos celulares, 
especialmente células musculares8, sendo geralmente 
assintomática; entretanto, podem ocorrer em aproxi-
madamente 35% dos pacientes, manifestações como 
febre (acima de 39oC), mialgias, mal-estar, anorexia e 
cefaléia7. No exame físico, costuma ser evidenciada lin-
fadenopatia generalizada, hepatoesplenomegalia e, em 
alguns enfermos, sinais de porta de entrada, como os 
complexos cutâneo-ganglionar e oftalmo-ganglionar9. 
As manifestações mais graves são as miocardites e a 
meningoencefalite, esta última representando o acome-
timento neurológico típico desta etapa.

Na fase crônica, as manifestações mais signifi-
cativas são a cardiopatia chagásica crônica (CCC) e 
os megas (esofagopatia chagásica crônica e colopatia 
chagásica crônica), esses últimos relacionados à des-
nervação autonômica10. O acometimento do sistema 
cardiovascular (SCV) favorece o desenvolvimento de 
fenômenos tromboembólicos, os quais podem levar 
ao surgimento de quadros de infarto cerebral, po-
dendo deixar seqüelas deficitárias ou até mesmo le-
var o paciente ao óbito11. Ademais, nesta etapa, vêm 
sendo descritas, cada vez mais amiúde, alterações 
neuropsicológicas nos enfermos4. Verifica-se, portan-
to, um envolvimento do SNC, tanto na fase aguda, 
quanto na fase crônica.

Além dos distúrbios neurológicos das fases 
aguda e crônica citados acima, pode ser menciona-

do, no caso de pacientes imunodeprimidos, especial-
mente nos enfermos co-infectados pelo vírus da imu-
nodeficiência humana (HIV), o acometimento do 
sistema nervoso central (SNC), de grande gravidade 
e importância12,13.

Por ser a moléstia de Chagas uma condição 
caracterizada por complexa interação parasita-hos-
pedeiro, marcada, por vezes, pelo expressivo envol-
vimento do SNC, o presente artigo versará sobre as 
principais discussões em relação ao acometimento do 
sistema nervoso na infecção pelo T. cruzi (Quadro 1).

Fase aguda
As alterações do sistema nervoso na moléstia 

de Chagas se iniciam na fase aguda, cabendo des-
taque a dois processos patológicos fundamentais: (1) 
a desnervação autonômica, que levará a marcantes 
repercussões na fase crônica da enfermidade, como 
será discutido adiante e (2) a penetração no SNC, 
clinicamente manifesta como meningoencefalite 
chagásica aguda.

Meningoencefalite
Desde 1953, reconhece-se o T. cruzi no SNC, 

na fase aguda14. O protozoário pode ser encontrado, 
com freqüência, no liquor de pacientes nesta etapa, 
ainda que nem todos os enfermos apresentem altera-
ções neurológicas. A meningoencefalite aguda surge, 
geralmente, por volta da segunda e terceira semanas 
de evolução da doença15, concorrendo para o aumen-
to da letalidade desta fase16. Esta manifestação atinge, 
principalmente, lactentes e imunodeprimidos, sendo 
que, nestes últimos, o curso da doença pode ser fa-
tal, em 10 a 20 dias após o diagnóstico5. Os pacientes 
que desenvolvem meningoencefalite difusa costumam 
apresentar manifestações como torpor, cefaléia, con-
vulsões e sinais neurológicos de localização1.

Quadro 1. Sumário das principais alterações neurais relacionadas à 
infecção por Trypanosoma cruzi.

CONDIÇÃO CLÍNICA PRINCIPAIS ALTERAÇÕES

Fase aguda Meningoencefalite

Fase crônica Distúrbios do sistema nervoso autônomo

Megas: megaesôfago, megacólon, e 
outros

Disautonomia

Fase neural crônica

Distúrbios do sistema nervoso central

Distúrbios do sistema nervoso periférico

Distúrbios neuropsiquiátricos

Moléstia de Chagas em 
imunodeprimidos

Meningoencefalite

Lesões tumor-like
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Os tipos celulares parasitados são, habitualmen-
te, as células da glia e as células de Schwann15. Rara-
mente se observa parasitismo em neurônios8. Altera-
ções patológicas podem ocorrer no cerebelo, núcleos 
da base, protuberância, pedúnculos, bulbo ou medula, 
caracterizando-se pela infiltração de leucócitos mono-
nucleares nas leptomeninges (aracnóide e pia-máter), 
congestão, hemorragias e infiltração leucocitária peri-
vasculares, neuronofagia e proliferação glial.

A meningoencefalite pode iniciar-se com ma-
nifestações tradicionais de meningismo (opistótono, 
rigidez de nuca, Kerning e Brudzinski), vômitos fre-
qüentes e repetidos (não precedidos por náuseas), si-
nais de cefaléia, agitação, estrabismo, obnubilação, 
prostração e convulsões17,18. Estas últimas geralmente 
manifestam-se como crises tônico-clônicas generali-
zadas, às vezes localizadas, com variável intensidade 
e periodicidade.

Além do quadro clínico de meningoencefali-
te aguda descrito acima, o acometimento do SNC 
pode resultar no desenvolvimento, a longo prazo, de 
seqüelas, muitas das quais graves, geralmente obser-
vadas apenas na fase crônica da moléstia, quando 
então, o enfermo pode apresentar manifestações 
neurológicas, representadas por déficit cognitivo e/
ou síndromes cerebelares15,19-21.

Fase Crônica

Distúrbios do sistema nervoso autônomo
O acometimento do sistema nervoso autôno-

mo (SNA) se dá pela destruição de neurônios, evento 
iniciado já na fase aguda, principalmente aqueles dos 
gânglios parassimpáticos. Estas lesões relacionam-se 
à ruptura de ninhos de amastigotas18,21.

A destruição dos neurônios do plexo mioentéri-
co levará, inicialmente, a uma diminuição da coorde-
nação muscular dos órgãos do tubo digestivo, alteran-
do assim o peristaltismo e aumentando as respostas 
da musculatura desnervada aos diferentes estímulos. 
Essa reação mais intensa provoca hipermotilidade, hi-
pertonia e aperistalse pela perda da coordenação dos 
movimentos. Tais mudanças promovem dilatação e 
aumento da estimulação dos órgãos, em decorrência 
da estase do seu conteúdo, sobrevindo, então, a hi-
pertrofia. Ao final, a hiperatividade acabará determi-
nando atonia, levando à formação dos megas, que são 
caracterizados pela dilatação das vísceras ocas e perda 
do seu peristaltismo, ocorrendo alterações principal-
mente no esôfago e no cólon. O acometimento do 
núcleo central do nervo vago (NC X) e do hipoglosso 

(NC XII) também tem grande importância para o de-
senvolvimento do megaesôfago22.

O sistema urinário é, eventualmente, atingi-
do, como demonstrado em experiências feitas com 
camundongos, nas quais se observou dilatação da 
parede vesical, devido à ação direta do protozoário 
nas fibras musculares e pela lesão secundária das cé-
lulas paraganglionares, levando assim à formação da 
mega bexiga23. 

Além dos distúrbios no tubo digestivo eviden-
ciam-se também, relacionadas à disautonomia, mo-
dificações no aparelho cardiovascular. Observam-se 
oscilações na freqüência cardíaca e uma menor ele-
vação na pressão diastólica quando ocorre estímulo 
simpático nos pacientes sem insuficiência cardíaca 
congestiva1. O balanço simpático-parassimpático no 
coração permanece controverso. Em estudos realiza-
dos em ratos, demonstrou-se um predomínio da ati-
vidade simpática na fase aguda, sendo esta a possível 
causa da taquicardia transitória nessa fase24.

Forma neural crônica
Carlos Chagas, em seus estudos publicados 

entre 1911 e 1913, postulou a existência de uma for-
ma neural crônica, ao observar alterações no sistema 
nervoso mesmo após a cessação da fase aguda25. Es-
tas representam, provavelmente, seqüelas tardias do 
acometimento nervoso da fase aguda. Com efeito, 
ainda hoje há discussão acerca da existência de uma 
forma neural crônica, conquanto vários trabalhos 
estejam procurando descrever as alterações observa-
das nessa (suposta) fase, as quais são bem variadas, 
tanto no acometimento do SNC, quanto no sistema 
nervoso periférico4. Sem embargo, não há estudos 
anatomopatológicos que confirmem a existência 
desta forma neural crônica.

Há achados, na avaliação neurológica, que re-
forçam esta idéia, tal como alterações da motricida-
de, da linguagem e da inteligência, fenômenos pseu-
do-bulbares, distúrbios paralíticos do oculomotor, 
síndromes cerebelares, manifestações convulsivas, 
sendo tais distúrbios característicos do comprometi-
mento do SNC19.

As alterações no sistema nervoso periférico 
(SNP) podem ser de caráter motor e de caráter sensi-
tivo. Todavia, são normalmente infreqüentes, além de 
possuírem repercussão clínica pouco relevante10,19.

Recentemente, tem sido dado maior enfoque 
às alterações psiquiátricas, cognitivas e compor-
tamentais, provocadas pelas lesões decorrentes da 
neuroinfecção chagásica. Tais distúrbios podem ser 
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mais freqüentemente percebidos nos pacientes na 
fase crônica da moléstia, quando se observam mo-
dificações relativas ao psiquismo e às funções cogni-
tivas19. As manifestações decorrentes da desnerva-
ção parassimpática parecem tornar a pessoa mais 
suscetível à ação exacerbada do sistema simpático, 
ou seja, às respostas neurovegetativas relacionadas 
às emoções, podendo-se mencionar a maior sudo-
rese, a taquicardia e a irritabilidade, fatores que le-
variam a maior dificuldade de enfrentar problemas 
sociais cotidianos1,19.

Acometimento neurológico nas situações de 
imunodepressão

Desde a década de 60 tem-se notado a ocor-
rência de formas graves da moléstia de Chagas nos 
enfermos com condições imunossupressoras, como 
nos casos de uso de quimioterapia anti-neoplásica e 
de transplantes de órgãos. Nestas circunstâncias, o 
curso clínico da doença pode ser alterado pela pre-
sença de co-infecções, principalmente quando estas 
são imunossupressoras, mas também por fatores ge-
rais inespecíficos, como desnutrição22.

A imunossupressão em pacientes previamente 
infectados por T. cruzi leva à reativação da doença 
crônica com graves manifestações de reagudização. 
A pessoa, ao ser infectada, permanece com T. cruzi 
pelo resto de sua vida (nos casos não tratados ade-
quadamente), muitas vezes sem quaisquer manifesta-
ções. Neste contexto, acredita-se que a veia supra-re-
nal possa servir de “reservatório” para o protozoário, 
contribuindo para reativação da doença em casos de 
imunossupressão26.

As formas clínicas predominantes nas situações 
de reativação são a miocardite, verificada em pacien-
tes imunossuprimidos por fármacos, e as lesões do 
SNC, meningoencefalite e lesões tumor-like, naqueles 
co-infectados pelo vírus HIV9. Tendo isso em mente, 
deve-se oferecer atenção especial aos enfermos que 
possuem doenças que afetam o sistema imunológico, 
como leucemias, linfomas e ainda para aqueles en-
fermos que usam fármacos imunossupressores, por 
exemplo, em decorrência de transplantes ou de tumo-
res, e sejam co-infectados com T. cruzi 9,27,28.

Em muitas circunstâncias, os portadores da 
forma crônica da moléstia de Chagas infectados pelo 
HIV, apresentam reativação da doença em formas 
graves29. A probabilidade de co-infecção entre HIV 
e T. cruzi tem sido favorecida pela grande epidemia 
de HIV, associada à intensa migração de pacientes 
de áreas rurais para centros urbanos30.

A infecção pelo HIV pode modificar o curso 
clínico da moléstia de Chagas, assim como a infecção 
crônica pelo T. cruzi pode agravar a imunodepressão31. 
Os infectados pelo HIV demonstram, freqüentemen-
te, envolvimento secundário do cérebro por diferentes 
agentes infecciosos e a moléstia de Chagas é reconhe-
cida como infecção oportunista em potencial32. Tal 
fato é decorrente de um profundo desequilíbrio nas 
relações entre o organismo e o T. cruzi, na medida em 
que a resposta imunológica ao protozoário depende, 
principalmente, dos linfócitos T, células mais atingidas 
na infecção pelo HIV33. Assim, esses flagelados conti-
nuam a se multiplicar ativamente22. Em cerca de 80% 
dos casos de reativação, os pacientes desenvolvem 
meningoencefalite ou encefalite, associada ou não 
a miocardite28. Nesse momento a infecção pode ser 
detectada facilmente pela alta parasitemia no sangue 
periférico e no líquido cefalorraquidiano30.

Nestes enfermos, a reativação cursa com 
meningoencefalite necrosante focal, a qual possui 
características peculiares, tornando-se, portanto, 
parâmetro anatomopatológico seguro desta mani-
festação da moléstia de Chagas em pacientes imu-
nossuprimidos25. Há penetração do T. cruzi em ma-
crófagos, células da glia e, raramente, neurônios. O 
quadro clínico inclui febre elevada, cefaléia, vômitos 
e distúrbios do sensório, por vezes evoluindo para 
o coma; sinais neurológicos focais costumam estar 
presentes34. Eventualmente se observa, igualmente, 
incremento do peso e do volume cerebral, com au-
mento e achatamento dos giros e alargamento dos 
sulcos, áreas de necrose focal, com hemorragia e alto 
parasitismo tecidual, lesões localizadas preferencial-
mente nos lobos cerebrais e menos freqüentemente 
no cerebelo e no tronco cerebral25. Podem também 
surgir alterações tumor-like no encéfalo, ou seja, lesão 
expansiva cerebral, fazendo importante diagnóstico 
diferencial com neurotoxoplasmose12,35-37. Associados 
aos sinais e sintomas, os exames de imagem, como a 
tomografia computadorizada, podem mostrar lesão 
intra-cerebral, hipodensa, produzindo efeito de mas-
sa ou não, que pode ser indistinguível da encefalite 
por Toxoplasma gondii, no que diz respeito à sua locali-
zação e características tomográficas31,38. Sem embar-
go, são fatores que diferenciam a meningoencefalite 
chagásica da toxoplásmica: o achado de lesões em 
áreas subcorticais, na substância branca e na bainha 
de mielina (onde as lesões também são mais intensas) 
e o acometimento menos freqüente dos núcleos da 
base – embora também possa ocorrer na meningo-
encefalite chagásica, é muito mais encontradiço na 
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infecção por T. gondii25,28. Outros diagnósticos dife-
renciais também devem ser incluídos nos pacientes 
infectados pelo HIV, como linfoma primário do 
SNC, tuberculose e criptococose39-42.

CONSIDERAÇÕES FINAIS
A moléstia de Chagas caracteriza-se por uma 

fase aguda com alta parasitemia que, após a ativa-
ção da resposta imune, diminui progressivamente 
até a instalação da fase crônica. Conforme o pre-
sentemente discutido, em ambas as fases, bem como 
em situações especiais, mencionando-se os casos de 
imunodepressão, há possibilidade de comprometi-
mento do sistema nervoso. Deste modo, para efeitos 
de diagnóstico, deve-se sempre estar atento aos en-
fermos provenientes de áreas endêmicas da doença, 
especialmente se houver história de oportunidade de 
infecção, por via vetorial, transfusional, ou outras4, 
para que seja incluída a tripanossomíase americana 
do SNC como diagnóstico diferencial das enfermi-
dades expansivas intracranianas7.

Ainda que se reconheça que as manifestações 
neurológicas da moléstia de Chagas sejam decorren-
tes dos complexos mecanismos de interação protozoá-
rio/hospedeiro, com papel crucial da resposta imuno-
lógica deste último, permanecem inúmeras questões 
em aberto, mesmo transcorridos quase 100 anos da 
descoberta de Carlos Chagas, podendo-se mencionar 
(1) os aspectos da relação T. cruzi/Homo sapiens sapiens 
que determinam, em algumas pessoas, distúrbios neu-
rais, (2) a necessidade de melhor esclarecimento da 
discutida (e polêmica) forma neural, e (3) os processos 
imunológicos e patológicos fundamentais nos quadros 
de reativação da infecção por T. cruzi no SNC, nos 
enfermos em estado de imunodepressão.

O esclarecimento destes pontos parece funda-
mental para a melhor compreensão da moléstia de 
Chagas humana, contexto que permitirá a ampliação 
das possibilidades de intervenção na inter-relação pro-
tozoário/homem, quiçá permitindo uma convivência 
mais harmônica e não prejudicial a ambos.
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