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Pese a que actualmente se conocen mejor los factores de riesgo y las for-
mas de tratar la amibiasis, y aunque hoy se sabe que son 13 los estados de
la Republica que muestran las tasas mas altas de morbilidad para amibiasis
intestinal y hepatica, se sigue sin informacion precisa sobre la prevalencia

de esta enfermedad a nivel nacional.

Como se adquiere la amibiasis

= ] mecanismo de transmisién de este pardsito de persona a persona ocurre del
ano a la mano y de ahf a la boca. Los portadores asintomdticos que mane-
jan alimentos facilmente los contaminan al no lavarse las manos después de

e it al bafio. Otro factor de riesgo es un deficiente estado de la red de agua
potable, donde las aguas negras contaminan la red para uso humano. Las hortali-
zas regadas con aguas negras son otro mas de los factores de riesgo de infeccién, y
desde luego la falta de higiene en los individuos tanto en las zonas urbanas como
en las rurales.

Los quistes de la amiba resisten la desecacién durante algunas horas, pero en
condiciones de humedad pueden preservarse viables alrededor de dos semanas.
Una vez ingeridos por el hospedero, los quistes viajan por el tubo digestivo, donde
son sujetos a la accién de 4cidos géstricos, enzimas intestinales y dcidos biliares
que reblandecen las estructuras de la pared del quiste, permitiendo la salida de los
trofozoftos que colonizan la mucosa intestinal. Una colonizacién de tipo comen-
sal no produce sintomatologfa, y los trofozoitos se transforman en quistes que se
excretan con las heces. Sin embargo, los trofozoitos pueden invadir la mucosa
intestinal y diseminarse a otros tejidos. Este ciclo se cierra por mecanismos que
atn desconocemos. La Figura 1 muestra un esquema del ciclo de transmision del

parasito.
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Amibiasis

o Epidemiologia de la amibiasis en

México

Uno de los objetivos de la epidemiologia como
parte fundamental de la salud pdblica es relacionar
la presencia de un evento (enfermedad, infeccién o
condicién particular) con la poblacién donde éste se
presenta.

En el caso de la infeccién por los pardsitos intestina-
les Entamoeba histolytica y Entamoeba dispar, los estudios
epidemiolégicos permitirdn evaluar la frecuencia de la
infeccién en una poblacién. Esta dltima puede ser tan
pequefia como un asentamiento rural o tan grande co-
mo todo el pafs. En México, la informacién estadistica
nacional acerca de las diferentes enfermedades que se
presentan en la poblacién mexicana estd disponible en
la pagina web de la Secretarfa de Salud (www.dgepi.
salud.gob.mx); a partir de las cifras obtenidas se de-
finen prioridades en la toma de decisiones en salud
publica.

La estadistica nacional de morbilidad por amibiasis
intestinal por intervalos de edad en los dltimos cinco
afios se observa en la Figura 2. En este caso, los valores
corresponden a la tasa de incidencia anual por 100 000
habitantes de 2005 a 2010. Los intervalos de edad en
los cuales se encuentran las tasas de incidencia mads

altas son los individuos menores de 14 afios y los ma-
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Figura 1. Ciclo infeccioso de Entamoeba.

yores de 50. Por otro lado, en la Figura 3A se pueden
ver los estados de la Reptblica mayormente afectados
por esta enfermedad.

Una de las principales complicaciones de la ami-
biasis intestinal es la invasién del higado que causa el

llamado absceso hepdtico amibiano. Hasta hace unos
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Figura 2. Incidencia de amibiasis intestinal por afos e intervalos de edad. Periodo 2005-2010.
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40 afios era una enfermedad muy frecuente, y aunque
ha disminuido mucho, sigue estando presente en nues-
tro pafs (Figura 3B). Hasta el afio 2002, en que esta
forma de amibiasis dej6 de ser una enfermedad de co-
municacién obligatoria a la Secretarfa de Salud, las
tasas de incidencia se han mantenido relativamente
estables. Sin embargo, como se muestra en la Figura 3,

(Es la amibiasis un problema de salud publica?

existen diferencias muy claras en la distribucién de
esta enfermedad en las entidades federativas.

Los estados del noroeste del pafs comparten las
tasas m4s altas de incidencia, junto con Chiapas, Gue-
rrero y Oaxaca. Si consideramos que la amibiasis in-
testinal y la hepdtica son enfermedades asociadas a la
pobreza, es dificil correlacionar las altas tasas de inci-

2010

M 1. Guerrero
B 2 Oaxaca
B 3 Tabasco
W 4. Chiapas
B 5 Nayarit

2002

M 1. Sonora
M 2 Colima
B 3 Sinaloa
B 4. Chiapas
B 5 Nayarit

Figura 3. Estados de la Republica Mexicana con mayor incidencia de amibiasis intestinal (A) y

absceso hepético amibiano (B).
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Amibiasis

Entamoeba dispar. Trofozoito visto en microscopia electrénica
de barrido.

dencia de absceso hepdtico amibiano observadas en los
estados del Noroeste, cuyo grado de desarrollo socio-
econdémico es alto y no es comparable con los estados
del sureste de la Repiblica. Ademds, por alguna razén

hasta el momento poco clara, en otros paises tam-
bién endémicos para la amibiasis en donde no se en-
cuentran abscesos en nifios, asi como en México, las
cifras de morbilidad en menores de cinco afios son
igual de altas que las encontradas en individuos entre
18 y 45 afios, considerados como grupo de riesgo (Fi-
gura 4). Habria entonces que considerar otros factores,
que se discutirdn mds adelante.

® Dos amibas que infectan al humano

Estudios previos indicaban que las amibas que cau-
saban diarrea y las que infectaban a individuos sin pro-
ducir enfermedad eran dos especies diferentes, aunque
desde el punto de vista microscépico no fuera posible
distinguirlas. A las primeras se les mantuvo el nombre
de Entamoeba histolytica, y al segundo tipo de amibas se
les llamé Entamoeba dispar. A la luz de hallazgos m4s
recientes, en 1997, la Organizacién Mundial de la Sa-
lud (OMS) emitié un importante documento originado
en México durante una reunién de expertos en ami-
biasis. En €l se defini6 la enfermedad y la existencia de
dos especies diferentes de Entamoeba que parasitan al
humano.
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Figura 4. Incidencia de absceso hepatico amibiano por afios e intervalos de edad. Periodo 1999-2002.
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Se han identificado en México y en varios paises
otras amibas que viven en el intestino humano y que
tienen ciclos de vida muy parecidos al de E. histolyti-
ca/E. dispar, pero la mayorfa de ellas son comensales
(no causan dafio) y sélo accidentalmente producen
enfermedad en el humano.

o Epidemiologia molecular de la
amibiasis en México

La epidemiologfa molecular tiene los mismos obje-
tivos que la epidemiologia tradicional (por ejemplo,
estudiar la distribucién y frecuencia de las enfermeda-
des en la poblacién) vy el resultado de los estudios se
expresa mediante las mismas razones, proporciones y
tasas. La diferencia estriba en el tipo de herramientas
diagnésticas que se utilizan: en este caso son de tipo
molecular; es decir, se analizan diferentes blancos mo-
leculares en los 4cidos nucleicos de los organismos es-
tudiados.

En el caso de la infeccién por E. histolytica/E. dispar
se utilizan estas herramientas para definir especies di-
ferentes y variantes genéticas dentro de una misma
especie, para luego relacionarlas con la infeccién asin-
tomdtica o la enfermedad de los individuos de una
poblacién. Estos resultados permiten analizar la distri-
bucién geografica y las relaciones filogenéticas y evo-
lutivas entre las diferentes variantes de una misma
especie o entre diferentes especies. En el caso de la
amibiasis, solamente se ha iniciado el estudio de las
etapas mds tempranas. Como las estadisticas basadas
en el reporte de casos nuevos de amibiasis diagnostica-
dos clinicamente tienen un sesgo comtn en todas las
cifras estadisticas encontradas a nivel mundial, existe
la necesidad de reevaluar el peso que tiene la amibia-
sis en la salud publica de la poblacién mexicana. Esto
puede hacerse actualmente utilizando nuevas estrate-
gias diagnésticas mds confiables, sensibles y especifi-
cas, como las metodologfas moleculares.

Aunque la aplicacién de la tecnologia de anilisis
del ADN a gran escala —por ejemplo, estudios epide-
miolégicos con poblaciones numerosas— podrfa no ser
costeable, la epidemiologfa actual cuenta con modelos
matemdticos que permiten analizar grupos selectos de
poblaciones representativas y extrapolar los resultados

(Es la amibiasis un problema de salud publica?

obtenidos a la poblacién total. Ademss, utilizando sis-
temas de informacién geogréafica serd posible analizar
regiones y poblaciones que comparten similitudes geo-
graficas, demogréficas, sociales y econdmicas, y extra-
polar el analisis de factores de riesgo.

Con esta metodologia nos hemos enfocado al estu-
dio de la epidemiologia de la amibiasis en dos estados
de la Reptblica, especificamente en Sonora y Morelos.
Ambos tienen caracteristicas particulares en cuanto a
la morbilidad (incidencia) de la amibiasis.

En Sonora la poblacién general tiene una frecuen-
cia de infeccién intestinal por E. histolytica/ E. dispar,
determinada por medio de la reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR), relativamente baja (7.5%), mientras
que en Morelos la frecuencia tiene valores mayores al
20%. La especie de amiba mds frecuentemente encon-
trada en los portadores asintomdticos en Sonora es
E. dispar; en cambio, en el estado de Morelos la espe-
cie patégena es E. histolytica.

En Sonora encontramos altas tasas de morbilidad
por absceso hepdtico amibiano, a diferencia de lo que
sucede en Morelos, donde el absceso hepdtico amibia-
no ha disminuido notablemente en los Gltimos 20 afios,

y sus tasas de incidencia no rebasan la media nacional.
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Amibiasis

® piversidad genética

de Entamoeba en

México

Para diferenciar entre las dos o
tres especies de Entamoeba que pa-
rasitan al humano y que pueden te-
ner potencial patogénico se utilizan
blancos moleculares especificos de la
especie, como los genes que codifi-
can para la subunidad pequefia del
ARN ribosomal (componente del ri-
bosoma, un organelo fundamental
para toda célula). Estos genes son
altamente polimérficos (variables)
en las diferentes especies, y tienen la
ventaja de que existen en multiples
copias en el ADN de estas amibas.

Sin embargo, es importante tam-
bién encontrar otros blancos mole-
culares cuya caracteristica de polimorfismo nos pu-
diera definir genotipos especificos asociados al tipo de
relacién huésped-pardsito; por ejemplo, variantes ge-
néticas de E. histolytica o de E. dispar que se asocien
a cuadros de colitis amibiana, disenteria amibiana o
absceso hepdtico amibiano, o a individuos infectados
pero no enfermos, como los portadores asintomaticos
de E. histolytica, de E. dispar o de ambas especies.

Lo que hemos encontrado en nuestro pais y otros
colegas en otras dreas endémicas de amibiasis en el
mundo utilizando blancos polimérficos de genes (co-
mo los que codifican a la protefna rica en serina y el
gen que codifica a la enzima quitinasa, asf como regio-
nes del ADN no codificantes, que se encuentran entre
los genes que codifican para el ARN de transferencia) es
que son altamente variables entre las diferentes mues-
tras de amibas obtenidas, tanto de portadores como de
enfermos por amibiasis intestinal o hepatica. Ademds,
hemos visto que existen variantes genéticas que po-
drfamos llamar “cepas” de E. histolytica y de E. dispar
que al parecer no tienen una gran movilidad geogréfi-
ca, lo que sugiere que son autéctonas de una region y
no se encuentran en otras areas geograficas, a pesar de
su cercanfa. En cambio, existen otras cepas amibianas
que parecen tener una distribucién mundial. Lo ante-
rior podria ser de gran utilidad en la prediccién de la
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Amibas (Entamoeba histolytica) en contacto o fagocitando células epiteliales. Microscopia
electrénica de barrido.

morbilidad esperada en regiones geogrificas expuestas
a amibas con mayor virulencia, y en la decisién de
tomar medidas de control en las poblaciones en riesgo.

Por otro lado, la epidemiologia molecular de la ami-
biasis nos ha permitido estudiar y analizar un conside-
rable nimero de pacientes con abscesos hepéticos de
diferentes origenes. Esto nos ha permitido ofrecer un
apoyo importante para el diagnéstico diferencial entre
los abscesos hepdticos amibianos y los abscesos debidos
a bacterias piégenas (absceso hepdtico piégeno), que
son los mds frecuentes en nuestro pafs. En la practica
médica podemos encontrarnos con los denominados
abscesos mixtos, que pueden ser secundariamente mix-
tos debidos a un proceso de contaminacién por bacte-
rias en su mayoria pidgenas.

En muchos de estos casos, y debido al riesgo que
representan los abscesos multiples o los de grandes di-
mensiones acompafiados de datos clinicos que indican
una ruptura inminente, el médico tratante indica la
puncién evacuadora dirigida por ultrasonograffa. El ma-
terial asi obtenido nos permite, mediante reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR), definir la especie de
amiba infectante y la variante genética o cepa de E.
histolytica o E. dispar de que se trate.

Hasta hace muy poco tiempo se pensé que los abs-
cesos hepdticos amibianos eran causados por cepas in-



vasoras de E. histolytica, ya que E. dispar corresponde a
la especie no patégena. Datos recientes de los abscesos
hepaticos de estos pacientes obtenidos por PCR han
mostrado que pueden coexistir diferentes genotipos de
amibas de la especie E. histolytica, y ademds pueden co-
existir E. histolytica y E. dispar en un mismo higado.

Mis interesante atn es que también hemos encon-
trado E. dispar en abscesos hepaticos cuando hay
contaminacién por bacterias piégenas, por lo que hubo
ocasiones en que el diagnéstico clinico en estos casos
fue de absceso hepdtico pidgeno.

En la zona de la Amazonia brasilefia se han encon-
trado casos de pacientes con colitis amibiana no disen-
térica en donde las amibas aisladas pertenecen a la
especie E. dispar. Estas amibas crecen en cultivo sola-
mente en presencia de la flora bacteriana del paciente
del cual fueron aisladas, y mantenidas en cultivo en es-
tas condiciones pueden producir absceso hepdtico ami-
biano experimental en la misma forma en que lo hace
E. histolytica. Sin embargo, cuando se cultiva sin la flora
bacteriana original, la cepa pierde su capacidad de pro-
ducir absceso hepético experimental, lo que sugiere que
la asociacién con bacterias de la flora intestinal tiene
algiin efecto sobre la virulencia de las amibas.

Estos hallazgos nos llevaron a estudiar 100 de nues-
tros casos de absceso hepdtico utilizando el material

Amibas (Entamoeba histolytica) en contacto o fagocitando células epiteliales. Microscopia

electrénica de transmisién.
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obtenido de abscesos hepdticos drenados por ultraso-
nografia. Para hacer los PCR utilizamos regiones inter-
génicas asociadas a los genes de ARNs de transferencia
especificos para cada una de las dos especies de amibas.
Encontramos que algunos de los pacientes no sélo te-
nian ADN proveniente de la especie E. histolytica, sino
también de la especie E. dispar. Ademds, algunos de los
abscesos hepdticos diagnosticados clinicamente como
piégenos mostraban la presencia de ADN de la especie
E. dispar, supuestamente no patégena.

Analizamos también abscesos hepdticos clasificados
clinicamente como de origen amibiano para probar si
los abscesos hepaticos amibianos s6lo contenian ADN
de E. histolytica o de E. dispar, o si durante la invasién
intestinal podrfan arrastrar enterobacterias. Pruebas
de PCR utilizando un blanco molecular especifico para
el ARN ribosomal de bacterias indicaron que m4s del
80% del material obtenido de los abscesos contenfa di-
ferentes concentraciones del ADN de origen bacteriano.

Lo anterior podria explicarse si consideramos que
las amibas llegan al higado a través de la invasion de la
mucosa intestinal, la capa epitelial y los tejidos mds
profundos del intestino, durante la formacién de las dl-
ceras caracteristicas de la amibiasis intestinal invasora.
Si las amibas pueden ser arrastradas por la circulacién
mesentérica y portal desde el colon hasta el higado, a
pesar de ser organismos tan grandes
(15-20 micrémetros), jpor qué no ha-
brian de ir acompafiadas por entero-
bacterias, que son mds pequefias’?

Enseguida nos preguntamos: ;es la
diferencia en la densidad poblacio-
nal de ambos organismos que llegan
al higado, sobreviven y se multipli-
can en el tejido hepatico lo que de-
termina la caracteristica clinica de
absceso hepdtico amibiano o mixto?
Existen reportes sobre la capacidad
que tienen las bacterias de potenciar
la virulencia de la E. histolytica en
experimentos in vitro, en particular
si aquellas son enteropatégenas, asi
como lo mencionado sobre muestras
de E. dispar que en condiciones de

cultivo, en asociacién con bacterias
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de la flora intestinal del propio paciente, tienen capa-
cidad para producir el desarrollo de un absceso hepati-
co experimental. Este aspecto de la amibiasis apenas
empieza a estudiarse, y seguramente serd de gran inte-
rés para entender los factores que participan en la vi-
rulencia de las amibas.

® Diversidad genética del huésped
Si tomamos en cuenta las diferencias en las tasas
de morbilidad de la amibiasis intestinal y la hepatica
en diferentes regiones geograficas en nuestro pafs, po-
drfamos asumir dos diferentes explicaciones. La pri-
mera supondria que la distribucién
geografica de cepas mds virulentas
en aquellos estados donde la in-
cidencia de amibiasis intestinal y
el absceso hepdtico amibiano son
miés altas, y que en aquellos esta-
dos en donde a pesar de existir
factores de riesgo sociodemogra-
ficos y una alta exposicién al pa-
rasito (infeccién asintomdtica)
los individuos infectados no se
enferman, las cepas existentes
serfan de baja virulencia.
La segunda posible explica-
cién es que la diversidad étnica
de nuestra poblacién y nuestro mes-
tizaje repercutan en la diversidad genéti-
ca de la poblacién, en particular en los genes
asociados con la respuesta inmunitaria; es decir, aque-
llos de los cuales se deriva nuestra resistencia o sus-
ceptibilidad a las infecciones por patégenos y a otras

enfermedades no infecciosas.

® iLa infeccién por amibas nos
protege?

Esta probado que la infeccién induce una respues-
ta inmunitaria en términos de produccién de anticuer-
pos y células inmunes sensibilizadas, pero no se sabe si
la respuesta inmunitaria sea protectora; es decir, si los
anticuerpos y las células sensibilizadas de la respuesta
inmunitaria adquirida son capaces de proteger al indi-
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viduo impidiendo la reinfeccién y el desarrollo de ami-
biasis invasora.

Lo que sugieren los hallazgos epidemioldgicos es
que el individuo que desarrolla colitis amibiana o di-
senterfa por E. histolytica no estd exento de volver a
infectarse y enfermar nuevamente. El individuo que
se infecta y no se enferma, como los portadores asin-
tomdticos, puede eliminar espontdneamente la infec-
cién, pero esto no le impide volver a infectarse. De
hecho, hemos comprobado que los portadores asinto-
méticos son infectados y reinfectados por diferentes
especies de Entamoeba y distintas variantes genéticas
de cualquiera de las dos especies, y pueden excretar

quistes del pardsito de manera intermitente de
acuerdo con los ciclos de infeccién-elimi-

nacién-reinfeccién de estos pardsitos.
En nuestra opinién, un meca-
nismo de resistencia o proteccién
serfa aquel capaz de mantener el
equilibrio de la relacién huésped-
pardsito caracteristica de los por-
tadores asintomaticos. ;Cudles son
estos mecanismos? Actualmente
los desconocemos, pero muy pro-
bablemente se induzcan a nivel del
intestino y actien en etapas muy
tempranas de la relacién huésped-
parésito, permitiendo la colonizacién
de la mucosa intestinal pero impidien-

do la invasién del epitelio intestinal.

® conclusiones

Para un pafs como México, con grandes contrastes
sociodemogréficos, socioeconémicos y culturales, cono-
cer el peso que tiene la amibiasis en el contexto de las
enfermedades diarreicas en el pafs merece una atencién
especial. No debemos perder de vista que la gran ma-
yorfa de los 13 estados de la Republica que muestran las
tasas de morbilidad m4s altas para amibiasis intestinal y
hepatica son también los estados donde la incidencia
de otras parasitosis intestinales e infecciones gastroin-
testinales bacterianas y virales son las mas altas.

Aunque hoy conocemos mejor la biologia de las
amibas, los factores de riesgo de la infeccién, los sin-



tomas de la enfermedad y las formas para tratarla, se-
guimos sin informacién precisa sobre la prevalencia y
morbilidad de la amibiasis a nivel nacional, y por tanto
sin datos para poder determinar si la amibiasis es o no
un problema de salud puablica.
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