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¥ O parasita

* Dos diferentes géneros de amebas de vida livre que podem ser
ocasionalmente encontrados parasitando humanos, dois se destacam

* Acanthamoeba spp. e Naegleria fowleri

* Ambas sdo patdgenos oportunistas, vivendo no ambiente e raramente
causando problemas de saude

* Aquifalaremos de Acanthamoeba

J. M. P. Alves



_{ Histérico

* 1755 - primeira ameba de vida livre descrita (“small proteus”)

* 1849 - primeira ameba encontrada em humanos, Entamoeba gingivalis
* 1873 - descoberta da disenteria amebiana e de Entamoeba histolytica
* 1930 - descrita Hartmannella castellanii

* 1931 - renomeada para Acanthamoeba castellanii, por Volkonsky

* 1958 - descoberta acidental de que Acanthamoeba causa encefalite em
animais de laboratério

J. M. P. Alves



_{ Histérico

» Testes de seguranca da vacina de poliomielite utilizando culturas de células de
rim de macaco Rhesus apresentaram placas de lise (tipicas de contaminacao
poOr virus)

* Seguindo a rotina padrao de testes, Culbertson inoculou (intravenosa,
intracerebral e intranasalmente) camundongos e macacos com o material

* Todos os animais morreram; exames histopatolégicos revelaram a presenca
de ameba de vida livre do género Acanthamoeba (contaminacdo por via aérea)

* Demonstracao de que AVLs presumivelmente inofensivas podem nao ser...

* Culbertson sugere, dada a ampla prevaléncia dessas amebas no ambiente, a
possibilidade de infeccao e mesmo desenvolvimento da doenca em humanos

J. M. P. Alves



_{ Histérico

1755 - primeira ameba de vida livre descrita (“small proteus”)

1849 - primeira ameba encontrada em humanos, Entamoeba gingivalis
1873 - descoberta da disenteria amebiana e de Entamoeba histolytica
1930 - descrita Hartmannella castellanii

1931 - renomeada para Acanthamoeba castellanii, por Volkonsky

1958 - descoberta acidental de que Acanthamoeba causa encefalite em
animais de laboratério

1965 - primeiro caso descrito de encefalite humana por Acanthamoeba

1974 - primeiro caso descrito de ceratite por Acanthamoeba

J. M. P. Alves



¥ O parasita

Fotografias tiradas pela
Profa. Annette S. Foronda

vacuolo contratil

acantopaddio

Trofozoitos de Acanthaoeba

J. M. P. Alves



¥ O parasita

Fotografias tiradas pela
Profa. Annette S. Foronda

Cistos de Acanthamoeba

J. M. P. Alves



¥ O parasita

Cariossomo (em Entamoeba coli)




¥ O parasita

Structure schématique de la paroi d'un kyste
d’Acanthamoeba. b, bras de P'endokyste; ex, exine:; it, intine;
op, opercule: os, ostiole; p, pore.

Cistos de Acanthamoeba

(glicoproteinas, como lectinas, e carboidratos, como celulose)

J. M. P. Alves



O Ciclo de vida

Trofozoito

J. M. P. Alves



¥ O parasita

Grupos morfoldgicos de Acanthamoeba

(grupos nao sao naturais: polifiléticos)

J M. P. Alves



& 0 parasita

Taxonomia

Super-reino Eukaryota
Grupo Unikonta
‘ Filo Amoebozoa
Classe Discosea
Ordem Centramoebida
Familia Acanthamoebidae
Género Acanthamoeba

J. M. P. Alves
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°
arasita o
Flabellinia ~ Dactylopodida 1 Vexillifera

Pellitida
Stygamoebida

Trichosida Cochliopodium
Vannellida

Himatismenida 2

Ovalopodium

Longamoebia Dermamoebida
|Centramoebida 1]

Thecamoebida 1 Stenamoeba
Tubulinea Arcellinida
|[Echinamoebida 1|
Nolandida 1 Nolandella
Euamoebida
Leptomyxida
A
CONOS Filamoeba
Variosea Holomastigida
Varipodida 2
. . Phalansteriid:
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Molecular I?hylogenetlcs Archamoebea [Mastigamocbida 1 |
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J M. P. Alves

Protostelea



0.98/0.72/-/-

Tz Filogenia

Stenamoeba stenopodia 14,267

0.99/0.96/0.99/0.99
12/10/15/-

Vexillifera bacillipedes 6,559

-/-1-112

0.99/0.9/-/-

Acanthamoeba castellani 44,606

Ovalopodium desertum 16,280

Cochliopodium minutoidum 18,435

Phreatamoeba balamuthi 28,958

Vermamoeba vermiformis 25,389 I Echinamoebida
Nolandella abertawensis 10,669 I Nolandida

| Thecamoebida
| Dactylopodida
| Centramoebida Discosea

Himatismenida

|Tubu|inea

Archamoebea

— Stemonitis aft. flavogenita 10,696

_._
1/1/1/0.85 | ®
5/36/48/-
0.97/11/-
- -/44/55/-
L
o

0.3

Dictyostelea

{ Physarum polycephalum 30,797 MyXOITI ycete S
Didymium dachnaya 13,636
Polysphondvlium pallidum 19,176

Dictystelium purpureum 43,574

Dictystelium discoideum 45,281
Flamella fluviatilis 18,410 . .
Varipodida

Filamoeba sinensis 21,710

Entamoeba histolytica 38,935

Mycetozoa : :
Semiconosia

Variosea

LOBOSA

J. M. P. Alves Cavalier-Smith et al., Molecular Phylogenetics and Evolution (2015) 83: 293-304



T: Filogenia

Teckle et al., Scientific
Reports (2022) 11173

J. M. P. Alves
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F CI ° f ° ~
= Classificacao
* O esquema moderno (1996/1998) de classificacao de Acanthamoeba se

baseia na sequéncia do gene para o RNA da subunidade menor do ribossomo

* Tipos de SSU rDNA foram definidos, baseando-se em divergéncia de
sequéncia e padrao filogenético

* Divergéncia minima de 5% entre as sequéncias completas do SSU rDNA
* Inicialmente, foram determinados 12 tipos de SSU rDNA em Acanthamoeba
* Foi sugerido que cada tipo possa ser uma espécie

* Também considerou-se a possibilidade de separar em dois ou mais géneros
(grupo morfolégico | muito divergente, morfoldgica e molecularmente)

J. M. P. Alves
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T Filogenia
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Tz Filogenia

Corsaro, Parasitology

Research (2020)
119:3327-3338

22 tipos
de SSU
rDNA

(em 2020)

J. M. P. Alves

Acanthamoebidae

mtDNA

T4b_CDCO0180/1_ATCCS50491_AF4TIS20

TB_Atubiashi ATCC30BET_AF4TO545

T4A_Acastellanii_type strain T ATCC 50374_yeast_cult_UK_U0T413 A
nDNA T4G_Acast_ Neff_ATCC30010_M13435 Tdc_Garcia_ATCCS03T1_AF4TISET
T4D_Aroyreba_OakRidge_ATCC30884_USA_UOT417
185 rDNA T4B_CDCO180/1_ATCC50491 lung infaction USA_LIOT405 T2 4| T4 Acastallani_ATCCS0S74_AF479528 16S rDNA
T4E_SAWESQ'1_ATCCS0676_AK_SAfrica Tde_Amyreba_ATCC30884_AF4TI559
T4A_Garcia_ATCC50371_AK_USA_LI07407 T4f_Neff ATCC30010_U12386
T4F_Atriangularis_SHE21_ATCCS50254_human_feces France_AF316547
Apearcei_205-1 T_ATCC50435_sewage_sedimant_LISA_AF019053 Tag_Atriangularis_ATGCH0254_EUS515183
[md_Pandaw_Achamar_mi|_u5A_AFo19052 T3 Tah_SAWES0/(1_ATCC50676_AF4TA510
Agriffini_S7 T_ATCC30731_beach_bottom_USA_U07412 AC23_AK_India_MF563609
Ahatcheti_4RE_ATCCPRA115_CLC_Austria_AF251837 JPH23_AK_Japan ABT95715
Ahaichetti_BH2 T_ATCC30730_ocean_sedimant USA_AF019068 T11 R
Astevensoni_RBF1 T_ATCCS50388_marine_sedimant_USA_AF019069 T3 JPHE_AK_Japan_ABTS5707
Apalestinensis_Reich T_ATCC30870_sail_lsrasl_1J07411 PanolaMt ATCC30487_AF478535
CODFAD1_Apalestinensis JPH25_AK_Japan_ABT95717
i:g-é\i‘é‘%{?;“;?ﬂg’ﬁ-ﬂ?ﬁgﬁggga T2 Agriffini_S7_ATCC30731_AF4T9562
Apustolosa_GE3a_ATCC50252_water_France_AF0 19050 Ahaichetti ACT_wster_India_MFS63610
o %ﬁi.&?ﬂuﬁ“ﬂmﬁ?&m =i T11| Ahatchetii_OHSU_MO001_AK_Oregan_AF479536
- ‘301‘;11 p&?ue?ﬁﬁ)ﬁcfwamlsgm;wj{;éag% AFD19051 | la) 4 EECEEREREEEE T2 | Apalastinensis_Rsich_ATCC30870_AF4T8563
Apol_Page45_CCAP1501/38_ATCC30872_freshwater_USA_AY026244 |Page45 T, CDFAQ1_Apalestinensis ”
SE2_6F _rice_fiald_Italy_AB425849
Ahat_11DS_ATCCPRA112_AK_Austria_AF251339 = OX1_Apol_CCAP1501/3C_AF4T9543
Apala 2302 ATCCS0TO08 smmmlng_pocll France_AF019063
Asp_CDC143_ATCC50243_cooling_toxer_LISA_AY033896 15 Alanticulata_PD25_AF479541
Asp_ KAMSS1_ocean_sediment_Korea_AY 172989 . SAWSETH_sewage_sludge_SAfrica_AF479538
B égﬂg%qsirgﬁlﬂlﬁ 201" :I'_ATCCBm 71_cultura_cont_USA_AF019067 0! JPHT_AK_Japan_ ABT95708 I_'—
Aculbartsoni_V409C_horsa_brain_D0499151 H T B1/B9/98
Psp_AcP4_AF_Thailand_GUB0B3Z0 ! Tm‘ Aculbartsani_LilyA1_EUG7 0651 n
A.hsanyu_\.'m3T_ATc:canaﬁa_GAE_m\'|_AF0190?0| T12 h Aculbartsani_V409C_AF4T9542
Asp_38_1_CLC_Spain_EUBBET16 : T2 | Ahealyi_W013_AF479548
BE" Asp PN13_slool Pakistan AF333509 | T4 !
Asp_PM15_stool_Pakistan_AF333607 i
Asp_AM2H_lake_Poland_KR7TBO560 |T2ﬂ i unc_clone_A122306G10_river_Rio_Tinto_Spain_FNBE0522 H
Asp_OSU04023_DI_toucan_DQ451163 !
Acast VODE_ATCCS04%4_GAE_USA_LOT400 |-|—1 i EFW13_waler_Nile_Egypt DQ292191
Asp OSUDB_002_DI_dog_USA_GQA24682 i T1 VO0G_ATCCS0484_AF4TISAT
. J— Akpuwgrga wl\«\:SAG:Frr_lr?;;agmozmslTﬂ ! MPRL1_GAE_Migeria_KP272136| saG47s
sp_| =0il B -
— Asp_UWCH_CLC_USA_AF132134 '
Asp CIY/W1_water_China_KYB27392 H
@ -0 Asp_U/H_C1_AK_Brazil AY026245 | T16 !
Asp_ocvX_waler_laly_GQ3B0408 H
MG2  MG3 Amicheli_BROZ T_bromelia_Brazil_KP711387 |T19 !
5 Asp_USP_AWW_AGE__ WTP_Spain_KJ413084 H
Ajacobsi_31B T_ATCC30732_marine_sediment_LISA_AY 262350 B
Ajacobsi_AcaP16_conjunctiva_laby_KY513793 ‘T1 5 '
Ajacobsi_Pookd_37_tharmal_pond_ltaly_KY513796 ! T22 Asp CDEZD1
Asp_unk_CDEZ01 | T22 r---- O ST T22_Asp_mt16S_CDEZ01
Apyriformis_CR15 T_CCAP1501/19_leaf_liter_CR_KXB40327T | T21 |
Alenticulata_25-1_ATCCS0T0T_nasal_mucosa_Garmarny_ US4 740 ! &
Alenticulata_T2/2_ATCC50704_nasal_mucosa_Germany_US4732 T5 !
Alarticulata_PD2S T_ATCC3084 1_swimming_pool_France_U94741
Alenticulata_D8_injured_dog_Brazil_MK24B8592
Acomandoni_PSH_CLC_Turkey_DQ185607
Acomandoni_ ATP T_ATCC30135_soil_Franca_AF019066 To
605
T9_Acomandoni ATCC30135_mi165_AF479544 .

——

Acomandoni_PJ_sail_Turkey_DQ185
Acomandoni_ATCC30001_freshwater_USA_AYO26242
Aastronyxis_RayHayes T_ATCC30137_water_USA_AFD19064

Asp_EFWS_freshwater_MAfrica_DO882178
Atubiashi_OC_15C T_ATCC30867_frashwater_USA_AF019065 |T8
|T1B

|7

|T17

PB3040_ATCCP R:lAZB T_greanhousa_Garmany_MM153028

Asp E’B;_Treshwaier_Thai land_GLUBOB301
L

- ;Luapakaamoaba hula_LHI05_FJ782702

Protacanthamoseba_bohamica_AY950120
Drac i_MGTO7E39
1_sp KXB40329

Balamuthiidae

Balamuthia_mandrillaris

unc_A
unc_Amoebozoa_KRM STsB lake_Koronia Gmsoa “MK439381

PE3
Abyersi VE21 T_ATCCPRA411_GAE_KCB22466
weba_arachisporum_PKBOS4L1_KXB40325

T7_Aastronyxis_ATCC30137_mt16S_AF479546
T18_Abyersi_PB3040_MRZZ01

unc_clone_NEC15078_endolithic_Yellowsiona_Park_USA_AY311485

unc_clone_NEC17056_endolithic_Ysllowstona_Park_USA_AY811493 I a
unc_clone_0117206H04_river_Rio_Tinta_Spain_FNBG5218

" - D .
unc_clone_J11CH1_59 81 *

mine_tailings_Ataca ma_D_ase r_Chile_HF55B614

1 KRM_ST7s2_lake_Komonia_Gresce_MK499380



= 2021

www.nature.com/scientificreports

scientific reports

J. M. P. Alves

W) Check for updates

Analysis of Acanthamoeba
genotypes from public freshwater
sources in Thailand reveals a new
ge notype@t\canthamoeba
bangkokensis sp. nov.

Chaturong Putaporntip, Napaporn Kuamsab, Warisa Nuprasert, Rattanaporn Rojrung,
Urassaya Pattanawong, Taweesak Tia, Surasuk Yanmanee & Somchai Jongwutiwes

A survey of Acanthamoeba in 100 public freshwater sources in 28 provinces across Thailand has
identified 9 genotypes comprising T2/6, T3-T5, T9, T11,T12,T18 and a novel ‘T23' among 131 isolates.
Sequencing of the near complete 185 rRNA gene of Acanthamoeba of all isolates has shown that the
most predominant genotype T4 found in 87 isolates (66.4%) contained 4 subtypes, i.e. T4A, T4B,

T4C and T4F, while all isolates assigned to genotype T2/6 belonged to subtype B. Among intron-
bearing genotypes, most isolates harbouring genotype T3 contained S516 introns, characterised by
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&I Epidemiologia

* Organismos do género Acanthamoebavivem em uma grande variedade de
ambientes, ja tendo sido isolados de solo, poeira, sedimentos marinhos,
condicionadores de ar, dgua doce (piscinas, lagos, garrafas de agua mineral)

ou marinha, esgoto, ar e etc.

* Encontrados no mundo todo, do lago Titicaca a Antartida, de dguas
congeladas da Noruega a lama termal de um spa na Itélia, da Nova Zelandia a

Costa Rica...

J. M. P. Alves



&I Epidemiologia

* Além disso, ja foram encontrados vivendo em uma grande variedade de
organismos, como mamiferos (humanos, caes, gado, macacos, cangurus,

etc.), aves, peixes, moluscos e insetos

* Em humanos, costuma estar nas vias aéreas superiores e intestinos de

pessoas saudaveis, sendo que um estudo encontrou anticorpos anti-

Acanthamoeba em 50% dos individuos

J. M. P. Alves
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£ A doenca

Acanthamoeba pode causar dois tipos de doencas

Ulcera de cérnea ou ceratite amebiana

Encefalite amebiana granulomatosa (EAQG)

Também ja se encontrou Acanthamoeba em diversos outros tecidos, sempre
como infeccao oportunista:

* rm
. gil\ido * prostata
e oulm3o * tireoide
. E’gado * seio etmoide

e [infonodos

* caixa toracica

* Ulcera péptica

e trato urogenital masculino

J. M. P. Alves

* pancreas
* glandula adrenal
* baco



& Ceratite amebiana

J. M. P. Alves



* A ceratite amebiana tem como pré-condicdo um trauma que cause abrasao

* Pode ser um ferimento ou, mais comumente, lentes de contato

PIRATAS DO TIETE - Laerte

_ DEFOIS CE RECUPERAR SUA
CONTATO NO RALD DA
= PARTE

Fig. 3 - O tipo de higiene das lentes de contato associado a alto risco de contaminacao por

Acanthamoeba. Reproduzido com permissao do autor.

J. M. P. Alves



¥ Patologia

A ceratite amebiana tem como pré-condicao um trauma que cause abrasao

Pode ser um ferimento ou, mais comumente, lentes de contato

Sintomas: ulceracao da cérnea, irite, muitas vezes esclerite, dor intensa e
acentuada perda de visao

A dor é desproporcional a lesao

O qguadro clinico mostra infiltrados epiteliais que podem coalescer e formar
anéis centrais ou paracentrais

J. M. P. Alves



* Em alguns casos, ha ciclos de remissao e recrudescéncia (encistamento e
desencistamento das amebas)

* Embora associada ao uso de lentes de contato e outras fontes de lesdo da
cornea, a ceratite pode ocorrer em individuos sem nenhum outro problema de
salde prévio conhecido

* Certas espécies de Acanthamoeba parecem ter maior propensao a causarem
doencas —parasita em transicao?

J. M. P. Alves



Diagneéstico

O diagndstico da ceratite amebiana é feito observando-se a ameba (cisto ou
trofozoito) em raspado de céornea ou algum outro tipo de bidépsia da cérnea

* O material é colocado em meio de cultura para o crescimento e caracterizacao
das amebas em maiores detalhes

« Como 0s sintomas sao genéricos e a doenca pouco conhecida, o diagndstico
correto (e portanto o tratamento) costuma demorar a ser alcancado

« Com isso, é frequente a necessidade de se fazer transplante de cérnea ou até
mesmo remocao do olho afetado devido a recidivas repetidas

|
J. M. P. Alves



- Transplante de cornea
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Tratamenio

A ceratite amebiana é tratada utilizando-se agentes antissépticos e diamidinas
aromaticas

* A primeira escolha é o colirio de poli-hexametileno de biguanida a 0,02%
* Deve ser aplicado de hora em hora, dia e noite, nos trés primeiros dias

* Apos isso, de hora em hora em vigilia, com a frequéncia diminuindo conforme a
evolucao do quadro clinico

 Raramente se usam também antifingicos (tépicos ou sistémicos) como
cetoconazol (400 mg/dia) ou itraconazol (200 mg/dia, via oral)

J. M. P. Alves



€2 Encefalite
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¥ Patologia

A encefalite amebiana granulomatosa é quase sempre fatal

* Seinicia quando a Acanthamoeba entra no sistema nervoso central,
provavelmente por via nasal (nervo olfativo)

* SO ocorre em individuos com comprometimento imunolégico severo,
diferentemente da ceratite

* Nao ha experiéncia suficiente em tratamento

* Se identificada precocemente e a lesao for superficial e Unica, pode ser feita
cirurgia —mas isso é raramente o caso: lesdes multiplas e profundas

J. M. P. Alves
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Diagneostico

* O diagnodstico da encefalite amebiana granulomatosa é quase sempre em
autopsia

* Pode seridentificada em exames de imagem como tomografia
computadorizada e ressonancia nuclear magnética -mas os achados ndo sao
especificos

=

J. M. P. Alves



%@ E tem mais!

* Acanthamoeba, como outras amebas de vida livre, estd sempre fagocitando
outros organismos

* Alguns deles “aprenderam” a resistir a lise e usar a ameba como um
reservatoério, para disseminacao e protecao

 Protozoarios, virus e bactérias

 Doenca dos legionarios: Legionella pneumophila (surto em uma convencao da
American Legion, em 1976, com pelo menos 182 casos e 29 mortes)

* Limpeza de sistemas de ar condicionado e evitar acimulo de dgua parada
nesses sistemas

J. M. P. Alves



O, Prevencao e controle

A ceratite pode ser prevenida principalmente com higiene

E importante nunca usar solucdes salinas caseiras para limpeza das lentes de
contato

* Manter limpas caixas d’agua e ambientes onde se manuseiam as lentes, como
pias

* Manter limpas as caixinhas onde sdao guardadas as lentes de contato
* Evitar fazer atividades recreativas usando lentes de contato

* Proteger os olhos ao trabalhar com plantas A\ [z

J. M. P. Alves



&° Recapitulando

* As doencas causadas por amebas de vida livre sao relativamente raras e, por
ISs0, pouco conhecidas da comunidade médica (subnotificacao)

* Porisso, € comum o diagnoéstico demorar, atrasando o tratamento

« Com isso, ndao ha cura para a encefalite amebiana granulomatosa causada por
Acanthamoeba, o que quase sempre leva a morte

e A ceratite ou Ulcera de cornea amebiana é bem mais comum, mas ainda assim
pouco conhecida; tem tratamento, se diagnosticada cedo

* Frequentemente leva ao transplante de céornea, mas as amebas podem se
abrigar, encistadas, no estroma e posteriormente afetar a nova cérnea

J. M. P. Alves



Rien n’est plus
difficile, en effet,
qgue de déterminer
une amaibe.

Dangeard, RA,’ 1900 PIRAT::::TIETE-Laene

Fig. 3 - O tipo de higiene das lentes de contato associado a alto risco de contaminagdo por
J. M. P. Alves Acanthamoeba. Reproduzido com permissdo do autor.
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