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Resumen

El género Entamoeba comprende varias especies, de las cuales, seis pueden habitar en el in-
testino grueso del hombre: Entamoeba histolytica, Entamoeba dispar, Entamoeba moshkovskii,
Entamoeba polecki, Entamoeba coliy Entamoeba hartmanni. Las tres primeras son morfologica-
mente idénticas, pero solo E. histolytica es considerada patdgena, produciendo la amibasis; mien-
tras que E. dispar y E. moshkouvskii son consideradas no patégenas. La diferenciacion entre estas
amibas no puede efectuarse mediante examen microscopico, que es la técnica més utilizada para el
diagnostico de la amibiasis; se recomiendan para ello, métodos de biologia molecular (PCR) o de-
teccion de coproantigenos de E. histolytica mediante ELISA. Méas recientemente, el aumento en el
descubrimiento de casos en humanos de parasitismo por E. moshkouvskii, provoca una complica-
cién mayor, pues entonces debe discriminarse entre las tres amibas para realizar un diagnostico de
laboratorio definitivo. Por otro lado, persisten los problemas técnicos en cuanto a un método rapi-
do, sencillo y poco costoso que permita a los laboratorios de rutina distinguir entre E. histolytica,
E. dispary E. moshkouskii. Por los momentos, se recomienda reportar los trofozoitos y/o quistes
morfolégicamente compatibles con E. histolytica, como complejo Entamoeba o como E. histolyti-
ca/dispar/moshkouvskii.
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Abstract

The genus Entamoeba contains many species, of which six can live in the large intestine of
man: Entamoeba histolytica, Entamoeba dispar, Entamoeba moshkouvskii, Entamoeba polecki,
Entamoeba coli and Entamoeba hartmanni. The first three are morphologically identical, but
only E. histolytica is considered pathogenic, producing amibiasis, whereas E. dispar and E.
moshkouskii are considered non-pathogenic. Differentiation between these amoebas cannot be
made by microscopic examination, which is the most widely used technique for diagnosing
amibiasis. To differentiate, molecular biological methods (PCR) or detection of E. histolytica co-
proantigens by ELISA are the recommended methods. More recently, an increase in the discovery
of human cases of parasitism by E. moshkovskii has provoked a major complication, because labo-
ratory tests should discriminate among the three amoebas for a definitive diagnosis. In addition,
technical problems remain regarding a rapid, simple and inexpensive method that allows routine
laboratories to distinguish between E. histolytica, E. dispar and E. moshkovskii. At present, the
recommendation is to report trophozoites and/or cysts morphologically compatible with E. histo-
lytica, as complex Entamoeba or as E. histolytica/dispar/moshkovskii.
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Introduccion

El género Entamoeba comprende varias
especies de amibas, seis de las cuales pueden
habitar en el intestino grueso del hombre: En-
tamoeba histolytica, Entamoeba dispar, En-
tamoeba moshkovskii, Entamoeba polecki,
Entamoeba coli y Entamoeba hartmannii (1).
Las infecciones con especies de Entamoeba
pueden resultar en una colonizaciéon no pat6-
gena del intestino o en la invasién de la pared
intestinal, dependiendo de la especie implica-
da. Las tres primeras especies son morfologica-
mente idénticas, pero presentan diferencias
bioquimicas y genéticas. E. histolytica es consi-
derada como patogena, mientras que E. dispar
y E. moshkouskii son consideradas no patoge-
nas. En general, las amibas presentan dos for-
mas evolutivas durante su ciclo de vida, los tro-
fozoitos o formas vegetativas y los quistes o for-
mas de resistencia. Las amibas del género En-
tamoeba comparten muchas caracteristicas
morfologicas y biologicas; pero principalmente
tienen en comun, el hecho de presentar croma-
tina adosada a la membrana interna nuclear.
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Los trofozoitos y quistes de E. histolytica, E.
dispar, E. moshkovskii presentan esta croma-
tina en la cara interna distribuida de forma re-
gular; por ésta y otras caracteristicas son mor-
fologicamente indistinguibles entre si, por lo
que en lo sucesivo las denominaremos comple-
jo Entamoeba.

La morfologia caracteristica de los tro-
fozoitos del complejo Entamoeba incluye:
forma irregular, tamafio aproximado de 20
hasta 60 micras, un nuacleo con endosoma
central pequeno y cromatina periférica fina,
distribuida regularmente en la cara interna
nuclear. Presentan movilidad direccional,
progresiva, mediante emisiéon de pseuddpo-
dos digitiformes explosivos (lobépodos).
Solo los trofozoitos de E. histolytica pueden
presentar hematies en su citoplasma, carac-
teristica que distingue a esta especie, del res-
to de las amibas. Los quistes son esféricos y
miden 10 a 15 micras, pueden presentar de 1 a
4 nucleos (con las mismas caracteristicas del
trofozoito), cuerpos cromatoidales de bordes
curvos y una vacuola de glucéogeno cuando
son inmaduros (2).
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La infeccion por Entamoeba ocurre por
la ingestion de quistes maduros presentes en
alimentos, agua o manos contaminadas con
heces. La eclosion ocurre en el intestino del-
gado liberando a los trofozoitos, que migran
al intestino grueso. Los trofozoitos se multi-
plican por fisiéon binaria y producen quistes,
los cuales son excretados en las heces. Por la
proteccion que confiere la pared del quiste,
éste puede sobrevivir dias en ambiente exter-
no y ser responsable de la transmision (los
trofozoitos se excretan en las heces diarrei-
cas, pero se destruyen rapidamente fuera del
cuerpo y si fueran ingeridos no sobreviven al
ser expuestos al ambiente gastrico). En mu-
chos casos, los trofozoitos se mantienen con-
finados al lumen intestinal de los individuos
que se convierten en portadores asintomati-
cos (infeccion no invasiva), quienes excretan
los quistes en heces. En algunos pacientes los
trofozoitos invaden la mucosa intestinal (in-
feccién intestinal), o a través del torrente
sanguineo otros 6rganos, como higado, cere-
bro y pulmones (infeccion extraintestinal). E.
histolytica puede provocar invasion, mien-
tras E. moshkovskii y E. dispar no lo hacen.
Sin embargo, no todas las personas que estan
infectadas con E. histolytica presentan la in-
feccion invasiva. La transmision se presenta
también por contacto sexual, en cuyo caso
tanto los quistes como los trofozoitos son in-
fectantes (3).

La amibiasis se define como la infecciéon
en humanos producida por E. histolytica; se-
gun estimaciones de la década de los noven-
ta, el 10% de la poblacion mundial sufria la
infeccion. Su prevalencia puede alcanzar has-
ta el 50% en zonas de Centro y Sudamérica,
Africa y Asia. Alrededor de 500 millones de
infecciones se atribuyen a E. dispar. Se consi-
deran 40.000 — 100.000 muertes/ano a ni-
vel mundial debidas a la amibiasis (4), parti-
cularmente en México, se encuentra entre las
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primeras 20 causas de morbilidad (5). Por lo
anteriormente expuesto, se hace necesario
reevaluar la epidemiologia de la amibiasis, ya
que las cifras mencionadas probablemente
no corresponden a la realidad, si se conside-
ran las infecciones por E. dispar y E.
moshkouvskii. Es importante contar con nue-
vos procedimientos de diagnostico, princi-
palmente en los paises en desarrollo (los mas
afectados debido a condiciones deficientes de
higiene, contaminacion fecal y hacinamien-
to), para reevaluar la morbimortalidad de la
amibiasis (2).

Los estudios genéticos, bioquimicos e
inmunologicos realizados con E. dispar, in-
dican que es un comensal no invasor, aunque
existe el reporte de evidencia genética de E.
dispar en abscesos hepaticos de pacientes
(6). La morfologia de sus quistes y trofozoitos
esidéntica a E. histolytica, con minimas dife-
rencias genoémicas. De hecho, se refiere que
estdn tan relacionadas filogenéticamente,
que poseen alrededor de un 98% de identi-
dad en sus secuencias de rRNA, E. moshko-
vskii esta también genéticamente muy rela-
cionada a ambas (7).

La mayoria de las infecciones por ami-
bas que microscopicamente se han identifi-
cado como E. histolytica/E. dispar, son sub-
clinicas. Sin embargo, una proporciéon de
personas infectadas desarrollan la enferme-
dad invasiva, a nivel intestinal (ej. colitis in-
testinal) o extraintestinal (ej. absceso hepati-
co), las cuales son atribuibles a E. histolytica.

En la literatura, las cifras de prevalencia
de Entamoeba histolytica varian notable-
mente a lo largo del tiempo, debido a varios
factores; antes del afio 1997 no existia consen-
so sobre la existencia de E. dispar y todos los
reportes de laboratorio indicaban tinicamente
a E. histolytica, por lo que se enmascaraban
alli los casos existentes de E. dispar. Poste-
riormente, las dificultades técnicas para apli-
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car métodos que permitieran discriminar en-
tre estas amibas, impedian que muchos labo-
ratorios puediesen referir una u otra amiba y
por tanto el reporte se realizaba como E. his-
tolytica/E. dispar. Mas recientemente, el des-
cubrimiento de casos en humanos de parasi-
tismo por E. moshkovskii, implica una com-
plicacion mayor, pues entonces debe discrimi-
narse entre tres amibas para realizar un diag-
nostico de laboratorio definitivo.

La microscopia optica sigue siendo la
técnica de diagnoéstico mas utilizada en los la-
boratorios de rutina. En la preparaciéon con
Solucion Salina Fisiologica (SSF) se pueden
detectar quistes y los trofozoitos motiles de
las amibas; también se puede observar la pre-
sencia de algunas otras células como leucoci-
tos o globulos rojos que refieren infeccion in-
testinal. Es en ésta preparacion donde pue-
den detectarse trofozoitos hematofagos, que
hasta la fecha son exclusivos de E. histolyti-
ca. En la preparacion con lugol se pueden
identificar las estructuras internas tipicas de
los quistes, que colaboran en su identifica-
cion. Se requiere la realizacion de un método
de concentracion fecal o tres examenes de he-
ces negativos (seriado), para indicar que un
paciente no presenta infeccién amibiana. Se
ha sefialado que la sensibilidad del examen
microscopico es menor al 60% y por otro
lado, existe la posibilidad de error en el diag-
nostico, cuando personal poco entrenado
confunde macrofagos con trofozoitos y poli-
morfonucleares con quistes de amibas (7).
Las dificultades diagnosticas aumentan si
consideramos la presencia de quistes de otras
amibas del género Entamoeba (Ej.: Enta-
moeba coli) o de otros géneros como Ioda-
moeba y Endolimax. La deteccion de la lecti-
na de galactosa y N acetil galactosamina
(Gal/GalNAc-lectina) en materia fecal me-
diante ensayo inmunoenzimatico (ELISA) y
la amplificaciéon por PCR de fragmentos es-
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pecificos de ADN gendémico (1, 7), si permiten
identificar las especies, las cuales son técni-
cas que por su alto costo y/o condiciones de
infraestructura especiales, no se realizan en
los laboratorios de rutina.

En 1997 se realiz6 una reunion con ex-
pertos en amibiasis donde participaron re-
presentantes de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS), Organizacion Panamericana
de Salud (OPS) y la Organizacion de las Na-
ciones Unidas para la Educacion, la Ciencia y
la Cultura (UNESCO), donde se sefial6 la ur-
gencia de emplear métodos que permitan
mejorar la calidad del diagnostico. El mismo
debe incluir, demostracién de quistes y/o
trofozoitos en las heces, ensayo inmunoenzi-
matico (ELISA) para la busqueda de co-
proantigenos, presencia de cuadro clinico y
anticuerpos séricos en titulos elevados, para
concluir que se trata de un caso de infeccion
por E. histolytica (8).

Segun investigaciones previas, en las
cuales se realizaron técnicas especiales para
distinguir entre las diferentes amibas, E. dis-
par es 10 veces mas frecuente que E. his-
tolytica en paises desarrollados (9-13); mien-
tras que en los paises en vias de desarrollo
ambas amibas pueden tener cifras similares
de prevalencia (7). En relacion a E. moshko-
vskii, son escasas las referencias a nivel mun-
dial en relacion a la prevalencia de esta ami-
ba, sin embargo, las cifras han variado desde
5,2% hasta 50% (14).

Actualmente debe considerarse dentro
del diagnostico de especie a E. moshkouvskii,
debido a su morfologia, también indistingui-
ble de E. histolytica/E. dispar, aunque se
desconocen en buena medida aspectos rela-
cionados con su epidemiologia y patogenici-
dad (6). Desafortunadamente, las técnicas de
laboratorio que se utilizan habitualmente en
sujetos sintomaticos y portadores no permi-
ten la identificacion de especie.
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Entamoeba moshkovskii

E. moshkouskii fue aislada por primera
vez en aguas negras de Moscu por Tshalaia en
1941 (15), siendo considerada en esos tiempos
como una amiba de vida libre que ocasional-
mente infectaba al hombre. Aunque morfol6-
gicamente idéntica a E. histolytica, en rela-
cion a condiciones de crecimiento in vitro, E.
histolytica puede crecer en temperaturas que
varian de 27°C a 36,5°C, mientras que E.
moshkouvskii crece en temperaturas que van
de 4°C a 41°C, cultivos hipot6nicos y con bajas
cantidades de nutrientes (14). Posteriormen-
te, diversos investigadores observaron su pre-
sencia en aguas de desecho, rios, manantiales,
lagos y diversas colecciones de agua de Cana-
d4, California (EU), Australia, Londres, Italia,
Malasia, Pakistan, Polonia, Costa Rica, Ecua-
dor, Uruguay y Brasil (16, 17).

Esta especie se conoci6 luego como E.
histolytica variedad Laredo, cuando fue ais-
lada de un norteamericano procedente de esa
ciudad, y fue considerada como una variante
no patogénica de E. histolytica, con su misma
morfologia; pero capaz de crecer en medios
de cultivo a temperatura ambiente (18). En
1991, Clark y Diamond (19) refieren median-
te estudios de PCR de la pequeiia subunidad
ribosomal del ARN, que la tradicionalmente
considerada amiba “E. histolytica like” cepa
Laredo, era en realidad la especie denomina-
da E. moshkouvskii.

La primera publicaciéon que refiere la
presencia de esta amiba en humanos, fue
efectuada en 1998 por Haque y cols. (20), el
hallazgo se realiz6 en una nifia de 5 anos de
edad de Bangladesh. Posteriores estudios
realizados en Bangladesh (21), en los que se
emplearon técnicas moleculares, revelaron
una prevalencia de E. moshkouvskii del 21,1%
en ninos de 2 a 5 afnos, sugiriendo que quiza
el hombre es un hospedador habitual de esta
“ameba de vida libre”. Un estudio efectuado
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utilizando PCR de la subunidad pequefia del
rARN en pacientes de un hospital en Pondi-
cherry (India) en el afio 2005, demostré un
8,8% de prevalencia de E. dispar, 2,2% de E.
moshkouvskii 'y 1,7% de E. histolytica (22).

Los métodos de diagnoéstico actuales
que permiten la identificacion de E. moshko-
vskii, requieren varias estrategias de PCR.
Hamzah y cols, 2006 (23), refieren el desa-
rrollo de una técnica de PCR de una sola ron-
da para el diagnostico diferencial de E. dis-
par, E. moshkouvskii y E. histolytica, donde
fue posible detectar cantidades tan pequenas
como 10 a 20 pg de ADN parasitario en las
muestras fecales, por lo que se considera un
método altamente sensible y util con fines
diagnosticos. Se ha estimulado un interés
creciente por detectar la presencia de las
amibas del complejo Entamoeba en los ulti-
mos afios. Un trabajo efectuado en Australia
por Fotedar y cols. (24), en el que utilizaron
una técnica de PCR para la deteccion de E.
histolytica, E. dispar y E. moshkovskii en
muestras de heces de pacientes con examen
microscopico positivo, encontraron que el
61,8% de los pacientes eran portadores de E.
moshkouvskii. Ademaés, todos los pacientes in-
fectados con E. moshkouvskii tenian sintoma-
tologia, por lo que segun los autores hay que
reconsiderar su papel patégeno. En los dos
trabajos citados, mas de la mitad de las mues-
tras con E. moshkouvskii también contenian
E. histolytica o E. dispar, por lo que esta ele-
vada asociacion podria producir errores a la
hora de considerar E. moshkovskii como una
nueva especie patogena.

En la busqueda de métodos mas sensi-
bles y rapidos para la deteccion de las amibas,
Khairnar y Parija (25), desarrollaron una téc-
nica de PCR multiplex anidada dirigida al gen
rARN 16S para la deteccion simultanea de E.
histolytica, E. dispar y E. moshkouvskii. Los
resultados mostraron que solo el 34,6% de las
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muestras que fueron positivas al complejo
Entamoeba mediante microscopia y/o cultivo
eran realmente positivas para E. histolytica;
mientras el resto mayoritariamente contenian
E. dispar o E. moshkovskii. Por otro lado
Tanyuksel y cols. en 2007 (26), refieren 2 ca-
sos de E. moshkovskii en Turquia, detectados
mediante PCR, luego de haber estudiado 100
muestras fecales de pacientes con diarrea. Pa-
ralelamente Ben Ayed y cols. (27) refieren el
primer hallazgo de E. moshkouskii en dos pa-
cientes sanos en Tunisia.

Algunos otros estudios han sefialado la
posibilidad de que E. moshkouvskii sea pat6-
gena. Fotedary cols. (24) en 2008 estudiaron
110 muestras fecales de pacientes con diarrea
y microscopicamente positivas para el com-
plejo Entamoeba, donde el 50% (55/110) fue-
ron positivas para E. moshkouvskii mediante
técnicas de PCR. Algunas investigaciones se
han dirigido a pacientes inmunocomprome-
tidos, en virtud de la posibilidad sefialada an-
teriormente. Beck y cols. (28) en 2008, estu-
diaron pacientes VIH positivos de Tanzania,
encontrando 13% de prevalencia de E.
moshkouvskii, donde la infecciéon no estuvo
estadisticamente asociada al estatus VIH,
contaje de CD4 ni la presencia de diarrea.

Nazemalhosseini y cols. (29) desarrolla-
ron una PCR de una sola ronda para determi-
nar la prevalencia de E. histolytica, E. dispar
y E. moshkovskii en muestras de pacientes
con desordenes gastrointestinales de Iran,
detectaron 2 casos con E. histolytica (3,45%),
53 con E. dispar (91,37%) y 2 con E. moshko-
vskii (3,45%); asi mismo, una infeccién mix-
ta por E. dispar y E. moshkovskii. Hamzah y
cols. (30), describen una multiplex PCR en
tiempo real para detectar las tres amibas, lo-
grando detectar cantidades tan pequefias
como 0,2 pg de E. histolytica'y 2pg de E. dis-
par o E. moshkouskii; en el mismo estudio
analizaron 35 muestras fecales sospechosas
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de E. histolytica por microscopia y detecta-
ron con ésta técnica de PCR, 4 muestras con
E. histolytica y 28 con E. dispar, de las cua-
les, una también tenia E. moshkouvskii. Un
trabajo reciente realizado en los Emiratos
Arabes (31) utilizando nested PCR, sefiala un
13,3% de prevalencia de E. histolytica, 6,6%
de E. dispary 3,3% de E. moshkouvskii.

El papel patégeno de E. moshkouvskii to-
davia esta en discusion, pues los resultados
de maultiples investigaciones no son conclu-
yentes al respecto (18,22,24,29,32). En rela-
cion al tratamiento, en las primeras descrip-
ciones de E. moshkouskii se destaco la resis-
tencia del parasito in vivo e in vitro a las dro-
gas amebicidas usadas para la época (15); sin
embargo Yakoob y cols. (32), refieren un tra-
tamiento exitoso contra E. moshkouvskii en
pacientes tratados con metronidazole y dilo-
xanida.

La revision de la literatura nos permite
sugerir que la infeccion por E. moshkouvskii
no es una infeccion atipica en humanos y que
es comun especialmente en aquellos pacien-
tes que tienen factores de riesgo para la ami-
biasis (individuos con pobres condiciones so-
cioeconémicas y sanitarias, personas desnu-
tridas y en extremas condiciones de vida).
Por todas estas consideraciones, no es sor-
prendente que en muchas ocasiones E.
moshkouskii se encuentre en coinfeccion con
E. dispary/o E. histolytica.

Conclusiones

A partir del reporte en humanos de E.
moshkouskii, otro agente morfologicamente
indistinguible de E. histolytica debe ser to-
mado en consideracion. Esto es altamente
importante porque el principal método diag-
nostico utilizado para la identificacion de es-
pecies es la microscopia Optica, un método
que facilmente genera falsos positivos. La
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evidencia cientifica sobre la presencia de E.
moshkouvskii en humanos, implica un cambio
en el reporte de laboratorio, en aquellos sitios
donde el diagnostico se realiza a expensas del
examen microscopico exclusivamente, situa-
cioén que se presenta en nuestro pais. En este
caso el reporte debe efectuarse como Com-
plejo Entamoeba o como Entamoeba his-
tolytica/dispar/moshkouvskii.

Por otro lado, el clinico debe estar cons-
ciente de este inconveniente técnico y tratar
de manejar terapéuticamente de la manera
mas efectiva, a una persona infectada con el
complejo Entamoeba, tomando en considera-
cion aspectos importantes como, contexto
epidemiolégico del paciente, presencia o no de
sintomas y descarte de otros enteropatogenos,
para la aplicacion del tratamiento. El personal
que labora en la seccion de Parasitologia debe
mantenerse informado sobre las técnicas
emergentes que permiten la diferenciacion
entre estas tres amibas y procurar la aplica-
cion de alguna metodologia que permita, al
menos, identificar especificamente a E. his-
tolytica (la amiba patbégena); por ejemplo la
deteccion de antigenos de E. histolytica en he-
ces mediante ELISA, entre otros. Lamentable-
mente hasta la fecha, persisten los problemas
técnicos en cuanto al hallazgo de un método
rapido, sencillo y poco costoso que permita a
los laboratorios de rutina distinguir entre E.
histolytica, E. dispar y E. moshkouvskii.
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