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Relembrando...

—>A amebiase € uma doenca causada por protozoario e que
atinge cerca de 10% da populacao mundial.

->E a segunda causa de morte por protozoario em todo o
mundo.

Distribuicdo geografica

Regiao Infectados Doentes Mortes/ano

Africa 85 milhdes 10 milhdes 10-30 mil
Asia 300 milhoes 20-30 milhoes 25-50 mil

Europa 20 milhoes 100 mil Minimo
Ameérica 95 milhoes 10 milhoes 10-30 mil

Total 650 milhoes 45-50 milhoes 45-110 mil

OMS,2003



Relembrando...

>A E. histolytica e a E. dispar sao morfologicamente idénticas.
—>Possuem duas formas evolutivas principais.
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Fonte: Google

Trotozoito




Relembrando...

Ciclo biologico:

1. Ingestao de
alimentos
contaminados

2. Desencistamento no
intestino delgado

3. Colonizag¢dao no
intestino grosso

4. Desprendimento,
desidratacao e
encistamento

5. Divisdes nucleares
nos cistos

6. Liberacao dos cistos




Entamoeba histolytica
X

Entamoeba dispar

—E. histolytica e caracterizada por sua capacidade de destruicao
tecidual.

—~>Desenvolvimento do protocolo de cultura de trofozoitos permitiu
0 estudo in vitro dos mecanismos patogénicos da E. histolytica.
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- Trofozoitos de Entamoeba histolytica
. em uma ulcera de célon humano.

Fonte: Science direct



Entamoeba histolytica

- Trés mecanismos principais:

1) Aderéncia da ameba 2) Morte celular do
ao tecido do hospedeiro, hospedeiro induzida
mediada pela lectina por amebaporos.

Gal/GalNac.

3) Protedlise da matriz
extracelular do
hospedeiro mediada
por cisteina
proteinases.

P ., Amebaporo
o Cisteina proteinase
'y

Lectina Gal/GalNac

Fonte: Scielo



Lectina Gal/GalNAc

= Responsavel pela aderéncia.

—> A aderéncia permite:

" 1)Colonizacao do intestino
| -Ameba se liga a mucina

| (OBS.: Mucina é uma
| glicoproteina do muco)

|

|

| 2)Destruicao do tecido do

| hospedeiro

camada
de muco

Enteracito

!M!?m!ﬁ!

HMucina
=| actina Gal/GalMac

TRENLDRT in Farrsitology

Fontes: Science direct



- Formada por duas subunidades :

subunidade leve (35KDa)

subunidade pesada (170 KDa)

Lectina Gal/GalNAc

- A subunidade pesada tem grande quantidade de residuos de

cisteina

-2 Residuos de cisteina vao prevenir a degradacao da lectina.
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Fonte: International Review of Cytology, vol. 216

Figura mostrando os residuos de cisteina da subunidade pesada.
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Entamoeba histolytica

X

Entamoeba dispar

Lectina Gal/GalNACc

Ambas especies possuem a lectina
Lectinas sdo quase idénticas (79 a 86% de homologia)

Fatores adicionais sdo necessarios para induzir a destruicéo do tecido

Diferenca na quantidade de lectina



Amebaporos

Sao proteinas formadoras
de canal.

Estrutura: 77 residuos de
aminoacidos, 4 a-
hélices, estabilizadas por
3 pontes dissulfeto.

Figura 2 - Modelo esquematico representando moléculas de amebaporo inseridas
na bicomada lipidico de uma célula-olvo, Observar o fluxo continuo de dgua para
o intenor da célula, Esse mecanismo resulta em morte celular em virtude de sua lise
osmdticat®6}

Fonte: Scielo



Amebaporos

->Funcao:
1)Lise osmotica das células-alvo
2) Atividade contra espécies de bactérias

- Isoformas:
A>B>C
C tem maior eficacia citolitica




Entamoeba histolytica

X

Entamoeba dispar

Amebaporo

Concentracoes reduzidas em E. dispar

E. Dispar so sintetiza isoformas Ae B



Cisteina proteinases

Principais enzimas
proteoliticas da E.
histolytica.

Degradam componentes
da matriz extracelular
(ex: colageno, laminina)

Existem diferentes tipos

de cisteina proteinases
(ex: EhCP1, EhCP2,...)

Fonte: PDB



Entamoeba histolytica

X

Entamoeba dispar

Cisteina proteinases

EhCP1, EnCP2, EhCP5 sao responsaveis por 90% da
atividade em E. histolytica

So6 é encontrada EhCP2 na E. dispar



Mecanismo de invasao da E.

histolytica no tecido hospedeiro

1. Ameba adere ao muco do célon através da lectina
Gal/GalNAc. A partir dai, comeca a secretar as
cisteinas proteinases.

; 2.Ap0ds aderéncia, ameba comeca a secretar os
Py 4 - amebaporos para causar lise osmotica nas
células —alvo.

9 % 3.Ap0s lise celular, ameba consegue penetrar
i no tecido do hospedeiro.
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