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El nimero 149 de Encuentros
en la Biologia, viene repleto de
nuevos e interesantes articulos
y de su mano nos acercamos
cada vez mas al que serd el
numero 150 de esta publicacién
(jmantendremos en secreto su
tematica sorpresal).

De momento, reproducimos
de nuevo articulos escrito bajo
el auspicio del programa “La
Ciencia al alcance de la mano” la
SEBBM. El primero de ellos esta
dedicado a un sabio discreto,
Frederick Sanger, que murié en
Noviembre de 2013, dejando
tras de si algunos de los
descubrimientos fundacionales
de la moderna Biologia. El
segundo de los articulos se

Editorial

Foros de la Ciencia

La imagen comentada
Monitor

SEBBM Divulgacion

EDITORIAL

propone instruirnos en las
propiedades del aceite de oliva,
un producto espaiol por
excelencia, cuya calidad puede
ser estimada en funcién de
aspectos fisico-quimicos muy
concretos.

Continua también en este
numero la serie de articulos
escritos por alumnos de la
asignatura “Limnologia” de la
Licenciatura en Biologia (ya casi
extinta) de la Universidad de
Malaga. El que publicamos en
esta ocasion nos ofrece un
paseo limnolégico por la
desembocadura del rio
Guadalhorce, un entorno
natural singular muy cercano a
nosotros.

Verano 2014

Junto con las secciones
habituales de la revista,
aparecen también dos articulos
originales de gran interés: el
primero revisa la co-
distribucion de la deficiencia en
la enzima G6PDH (que causa la
enfermedad llamada favismo) y
la malaria, mientras que el
segundo evalla las estrategias
clasicas y modernas en el
control bacteriano. Esperamos
que a nuestros lectores este
numero 149 de la revista les sea
de interés.

Los co-editores

97

Paseo limnoldgico por la desembocadura del Guadalhorce

De Pitadgoras, habas y malaria

Del bombardeo masivo al corte total de comunicaciones...
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Revistas de divulgacion
cientifica en la Red:

Por supuesto, nuestra primera
recomendacion sera siempre que ledis
Encuentros en la Biologia, que en 1995 se
convirtié en una de las primeras revistas
cientificas espanolas on-line. Con el
tiempo han ido apareciendo mdas y mas
revistas de divulgacién cientifica que
podemos disfrutar en nuestro escaso
tiempo libre. Su formato permite, en
muchas ocasiones, leerlas en dispositivos
méviles, por lo que no hay excusa para
desperdiciar esos minutos en el autobus
0 esperando tu turno ante una ventanilla.
Existen incluso aplicaciones, como
Flipboard (https://flipboard.com/) que
permiten recopilar contenidos de
diferentes revistas on-line, obteniendo asi
una revista-de-revistas personalizada.

Las clasicas Investigacion y Ciencia
(http://www.investigacionyciencia.es/),

Muy Interesante (http://
www.muyinteresante.es) y Quo (http://

www.quo.es) cuentan con espléndidas
ediciones digitales. Menos popular, pero
de una extraordinaria calidad es €ciencia
(http://e-ciencia.com), que ofrece la
posibilidad de buscar entre mas de
27.000 articulos extraidos y mejorados de

Foros de la ciencia

medicina, fisica. A través de Eciencia se
puede acceder a foro 100cia (http://e-
ciencia.com/opinion/foros/index.php), un
conjunto de foros abiertos sobre temas
cientificos cuyas estadisticas, a la hora de
redactar esta nota, dan idea de su
actividad: 128.887 mensajes sobre 15.327

temas tratados por 51.481 usuarios.
Tendencias21 (http://

www.tendencias21.net/) es otra
excelente revista de ciencia, tecnologia y
cultura que da la posibilidad de
suscribirse a un boletin de noticias
semanal. No os perdais tampoco Noticias
de la Ciencia, NCYT Amazings (http://
noticiasdelaciencia.com), otra veterana
revista divulgativa con excelentes
contenidos. Y no nos olvidamos de
Uciencia, la revista de divulgacién
cientifica de la Universidad de Malaga
(http://www.uciencia.uma.es/Revista-
Uciencia). Como hay muchas mas
opciones, algunas de gran interés,
pueden consultarse dos recopilaciones
de enlaces a revistas de divulgacion
cientifica, la del Cuervo Blanco (http://
www.cuervoblanco.com/revistas-
tecnologia.html) y la de Saber Sin Fin
(http://sabersinfin.com/index.php?
option=com_content&task=view&id=23

3&Itemid=55).

XXXVII Congreso SEBBM:

Del 9 al 12 de Septiembre de 2014 se
ha celebrado en Granada el XXXVII
Congreso de la Sociedad Espafiola de
Bioquimica y Biologia Molecular, en cuyo
workshop de ensefianza de la bioquimica
se presenté el numero 148 de Encuentros
en la Biologia, monografia sobre la
iniciativa estudiantil La bicicleta de Krebs.
Ya esta libremente disponible el libro de
resimenes de las comunicaciones
cientificas presentadas en el enlace:

http://www.sebbm.com/xxxviicongreso/
d o) C s /
libro_resumenes_congreso SEBBM_Gran
ada 2014 post.pdf

XCXVI CONGRESO DEJHNS
SOCIEDAD ESPANOLASS

DE BIOQUIMIGAW:S
BIOLOGIAMOLECULAR

la Wikipedia referentes a ciencias de todo
tipo: astronomia, quimica, biologia,

Ramdén Munoz-Chdpuli chapuli@uma.es

Instrucciones para los autores

La revista Encuentros en la Biologia es una publicacion que pretende difundir, de forma amena y accesible, las dltimas novedades cientificas que

puedan interesar tanto a estudiantes como a profesores de todas las areas de la biologia. Ademas de la version impresa, la revista también se

puede consultar en linea en http://www.encuentros.uma.es/. Cualquier persona puede publicar en ella siempre que cumpla las siguientes

normas a la hora de elaborar sus originales:

1. Todos los manuscritos deberan ser inéditos o contardn con la autorizacién expresa del organismo que posea los derechos de reproduccién.
Ademds, deben tener alguna relacidn con el objetivo de la revista —los que simplemente reflejen opiniones se rechazaran directamente—.

El formato del documento puede ser RTF, SXW/ODT (OpenOffice) o DOC (Microsoft Word). Debido a las restricciones de espacio, la extension
de los mismos no debe superar las 1600 palabras; en caso contrario, el editor se reserva el derecho de dividirlo en varias partes que
apareceran en numeros distintos.

Cada contribucidn constara de un titulo, autor o autores, y su filiacion (situacion académica; institucion u organismo de afiliacion; direccién
postal completa; correo electrénico; telefono) Para diferenciar la afiliacién de diferentes autores utilice simbolos (*,# 9,1 %) despues del
nombre de cada autor.

Los nombres de las proteinas se escribirdn en mayusculas y redondilla (ABC o Abc). Los de los genes y las especies aparecerdn en cursiva (ABC,
Homo sapiens). También se pondran en cursiva aquellos términos que se citen en un idioma que no sea el castellano.

En esta nueva etapa, contemplamos aceptar que aquellos autores que no tengan el castellano como lengua materna puedan remitir sus
manuscritos en inglés. Una vez aceptado, un resumen del mismo en castellano seria elaborado por el propio equipo editorial.

Las tablas, figuras, dibujos y demas elementos graficos, en blanco y negro puros, escalas de grises o color, deberan adjuntarse en ficheros
independientes. Las figuras, las férmulas y las tablas deberan enviarse en formatos TIFF, GIF o JPG, a una resolucion de 300 dpi y al menos 8
bits de profundidad.

Cuando sean necesarias, las referencias bibliograficas (cuatro a lo sumo) se citardn numeradas por orden de aparicion entre paréntesis dentro
del propio texto. Al final del mismo, se incluira la seccion de Bibliografia de acuerdo con el estilo del siguiente ejemplo:
Einstein Z, Zwestein D, DReistein V Vierstein F, St. Pierre E. Saptial integration in the temporal cortex. Res Proc Neurophsiol Fanatic Soc 1:
45-52, 1974,
. En caso de citar un libro, tras el titulo deben indicarse la editorial, la ciudad de edicién y el afio.
. Si el texto principal no incluye referencias bibliograficas, se ruega a los autores que aporten 3-4 referencias generales "para saber mas" o
"para mas informacién".

. Aquellos que quieran contribuir a la seccion La imagen comentada deberan remitir una imagen original en formato electrénico con una
resolucién minima de 300 dpi y, en documento aparte, un breve comentario (de no més de 300 palabras) de la misma. Dicho comentario
describira la imagen, destacara la informacidn relevante que aporta y/o especificara Iso procedimientos técnicos por los que se consiguid.

. Los co-editores consideraran cualesquiera otras contribuciones para las diferentes secciones de la revista.

. Envio de contribuciones: el original se enviard por correo electrénico a los co-editores (medina@uma.es, jmperezp@uma.es) o a cualquier
otro miembro del comité editorial que consideren mas afin al contenido de su contribucién. Aunque To desaconsejamos también se pueden
enviar por correo ordinario (Miguel Angel Medina, Departamento de Biologia Molecular y Bioquimica, Universidad de Malaga, 29071 Malaga,
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LA IMAGEN COMENTADA

Micofagia bacteriana.

La micofagia bacteriana se define como el conjunto de comportamientos fendtipicos que capacitan a una bacteria
para conseguir nutrientes procedentes de un hongo de forma activa, asi como poder asimilarlos como biomasa
bacteriana. Una de sus modalidades es la biotrofia extracelular, donde los microorganismos colonizan las hifas de su
hongo hospedador de forma competitiva, alimentdndose de los numerosos metabolitos exudados durante el
crecimiento del mismo. Este desarrollo superficial dificulta la biologia normal del hongo y puede conducir a su muerte.

En la imagen se muestra al agente de biocontrol Pseudomonas pseudoalcaligenes AVO110 seleccionado por su
capacidad de controlar la podredumbre blanca radicular del aguacate, causada por el hongo fitopatégeno Rosellinia
necatrix. Dicha bacteria no produce antibiéticos, y su modo de accién propuesto es la competencia por nicho y nutrientes
(Pliego et al., 2008). Sin embargo, es capaz de crecer Unicamente a partir de exudados del hongo. La imagen tomada con
un microscopio laser confocal, muestra la interaccion directa entre el agente de biocontrol P. pseudoalcaligenes AVO 110
marcado con la proteina verde fluorescente, iniciando la colonizacién de una hifa del hongo fitopatédgeno R. necatrix
CH53 en un medio minimo de cultivo para el hongo, demostrandose asi que la supervivencia de la bacteria se debe a la
presencia del hongo, y aportando evidencias de un modo de accién adicional mediado por la micofagia.

Crespo-Gomez J.I.", Pliego C.3, Ramos C.2, Cazorla F.M.*

'Investigador Predoctoral contratado y “Profesor titular, Departamento de Microbiologia y
2Catedrdtico, Area de Genética, Universidad de Mdlaga. Instituto de Hortofruticultura Subtropical
y Mediterrdnea “La Mayora” (IHSM-UMA-CSIC), Campus de Teatinos s/n, 29071-Mdlaga.
3Investigadora Postdoctoral Contratada, IFAPA-Centro de Churriana s/n, 29140-Churriana- Mdlaga
ncrespo@uma.es, mclara.pliego@juntadeandalucia.es, crr@uma.es, cazorla@uma.es
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Nueva revista del grupo Nature
sobre Biologia de Sistemas y sus
aplicaciones:

El pasado 15 de septiembre, en el
marco de la 15 International
Conference on Systems Biology (ICSB)
que tuvo lugar en Melbourne
(Australia), se produjo el lanzamiento
oficial de la nueva revista npj Systems
Biology and Applications. Esta nueva
revista es una joint-venture del grupo
editorial Nature y del Systems Biology
Institute de Japén. Precisamente, el
Presidente de este Instituto, el Dr.
Hiroaki Kitano, ejercera de Editor-Jefe
de la nueva revista. El dr. Kitano es
reconocido como uno de los
cientificos que jugaron un papel
clave en el establecimiento de esta
disciplina a principios del milenio y
en su posterior difusién. Cabe
recordar que el XXX Congreso de la
Sociedad Espafiola de Bioquimica y
Biologia Molecular (que tuvo lugar
en el afo 2007 en Mélaga) contd con
la presencia del Dr. Kitano, quien
impartié la conferencia plenaria
inaugural.

En la presentacion de la nueva
revista, el Dr. Kitano dijo: “La biologia
de sistemas se ha transformado en una
corriente fundamental de la biologia
contempordnea. Todos sabemos que
los sistemas bioldgicos -desde los
sistemas subcelulares a los ecosistemas
globales- son sistemas
extraordinariamente complicados. Al
mismo tiempo, hay una serie de
principios subyacentes acerca de cémo
se forman y funcionan dichos sistemas.
Descubrir tales principios, relacionarlos
con hallazgos tangible y aplicarlos en
la medicina y la salud, la biotecnologia
y la sostenibilidad global es lo que se
espera de la biologia de sistemas. Yo he
sido testigo y cuidadoso observador
del progreso que ha experimentado en
estos anos la biologia de sistemas y

estoy convencido de que hemos
llegado a un momento en el que este
campo reciba un impulso serio y
definitivo. Nature Publising Group es
un socio ideal para impulsar la
biologia de sistemas a su préximo
nivel”.

En su declaracién de intenciones,
la revista npj Systems Biology and
Applications sefiala que alentara
todos los enfoques alternativos vy
complementarios de la Biologia de
Sistemas, incluyendo la biologia de
redes, las aplicaciones de la teoria de
control a los sistemas bioldgicos, el
modelado y andlisis computacional,
los estudios analiticos, tedricos vy
computacionales de propiedades
sintéticas, los estudios que
comprendan medidas masivas y su
analisis, soluciones de salud basadas
en las tecnologias de la informacion y
la comunicacion, el uso de aparatos
moéviles para tales fines y las
plataformas computacionales, de
datos y/o de software que posibiliten
o faciliten los estudios de biologia de
sistemas y sus aplicaciones.

La revista nace como open-access,
online only y sus areas de interés
incluyen los sistemas bioldgicos
fundamentales, el descubrimiento de
farmacos, las aplicaciones de la
biologia de sistemas en el campo de
la salud y la practica médica, el Bid
Data, la biotecnologia, las ciencias de
la alimentacién, el comportamiento
humano, los sistemas bioldgicos en
su acepcion mas amplia y las
aplicaciones industriales de la
biologia de sistemas.

Mas informacién sobre el Systems
Biology Institute en: http://
WWW.Sbi.jp

Veinte anos de Quimica y
Biologia:

La revista interdisciplinar Chemistry
& Biology del grupo editorial Cell Press
celebra su vigésimo aniversario. Al

Miguel Angel Medina medina@uma.es
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igual que hizo Encuentros en la
Biologia para celebrar su vigésimo
aniversario con un numero
extraordinario, Chemistry & Biology ha
publicado en septiembre de 2014 un
numero especial dedicado a su
celebracion. EI ndmero incluye un
articulo seleccionado para la ocasion,
cinco articulos Perspectives y once
articulos de revision sobre diversos
temas de la Biologia Quimica, todos
ellos en open-access. El espectacular
disefio de su portada tiene la autoria
de Kip Lyall y, modestamente, nos
recuerda la portada de nuestro
numero especial del veinte
aniversario de Encuentros en la
Biologia.
Enlace:

http://www.cell.com/chemistry-
biology/issue?
pii=S1074-5521%2814%29X0010-
4

Celebrating Our First Two Decades
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Sociedad Espafiola
de Bioquimica vy
Biologia Molecular

| SEBBM DIVULGACION |

L.a Ciencia al alcance de la mano |

Tenemos el placer de presentar en la revista "Encuentros en la Biologia" dos contribuciones seleccionadas
entre las publicadas on-line en la seccion «La Ciencia al alcance de la mano» de la web de la SEBBM, seccién
auspiciada por el Programa de Divulgacion de la SEBBM, una de las sociedades cientificas mas influyentes en

Espana. Los originales de estos articulos aparecieron publicados en Marzo y Agosto de 2014, respectivamen-
te. Estos y mas articulos podréis encontrarlos en:

(http://www.sebbm.es/ES/divulgacion-ciencia-para-todos_10).

Coordinadores: José Manuel Bautista, Amalia Diez, Teresa Girdldez, Almudena Porras, Isa-
bel Varela Nieto y Enrique Viguera Minguez.

Frederick Sanger: el hombre que convirtié los ge-
nes en secuencias

Resumen: El pasado 19 de noviembre de 2013 fallecia, a los 95 anos, Fre-
derick Sanger, inventor de las técnicas que permiten transformar moléculas
biologicas (proteinas, ARN y ADN) en secuencias de informacion indicati-
vas de su estructura quimica basica. Sanger se fue de este mundo como vi-
vio: en silencio y alejado de la luz publica. Sin embargo, sus aportaciones
resultan atin fundamentales en la era de la investigacion gendmica y la me-
dicina personalizada.

Summary: Frederick Sanger, the inventor of the techniques which

Autor: Miguel Garcia Sancho enable to transform biological molecules (proteins, RNA and DNA)

Departamento de Estudios de into sequences of information bearing their basic chemical structure,

Ciencia, Tecnologia e Innovacion died last 19th November at the age of 95. Sanger left this world as he

de la Universidad de Edimburgo. lived in it: silently and avoiding the public eye. However, his contribu-
tions are still essential in the age of genomic research and personalized
medicine.
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Frederick Sanger es uno de los pocos cientificos en haber obtenido dos Premios Nobel, uno en 1958
por determinar la secuencia quimica de la insulina y otro en 1980 por sus técnicas de secuenciacion
de los elementos que componen el ADN, material del que estan hechos nuestros genes. Sin embargo,
por su caracter modesto y aversion a hablar mas alla de los circulos cientificos, resulta menos conoci-
do que otros cientificos del siglo XX. Sus técnicas se siguen utilizando en laboratorios para diagndstico
y tratamiento de enfermedades hereditarias.

Sanger nacié en 1918 en el seno de una familia cuaquera, una rama del cristianismo que se distin-
gue por su austeridad. Hijo de médico y descendiente de ricos industriales, estudid en Cambridge y
quedo huérfano al empezar la carrera. La herencia familiar le facilité el acceso a los programas docto-
rales del Instituto Dunn de Bioquimica, que era por entonces una disciplina en auge.

Mientras Sanger cursaba el doctorado (1940-43), el prestigioso fundador del Instituto, F.G. Hopkins,
que contribuy6 sustancialmente al estudio del metabolismo, se jubilé y fue sustituido por Charles Chib-
nall, quien establecié en el Instituto una linea de investigacién orientada a la estructura de proteinas
[1]. La llegada de Chibnall facilité a Sanger comenzar un proyecto centrado en la identificacion de los
aminoacidos de la insulina y determinar su orden dentro de la molécula.

Su progreso y ascension en el Instituto fueron metedricos. En 1949, demostré que la insulina y todas
las proteinas en general son uniones de largas cadenas formadas por secuencias — sucesiones linea-
les — de aminoacidos. La naturaleza de las proteinas habia suscitado un intenso debate en la comuni-
dad cientifica durante las décadas precedentes, por lo que afirmar que estaban formadas por secuen-
cias genero un impacto considerable. Y solo seis afios después, en 1955, Sanger sorprendié al mundo
publicando la secuencia completa de la insulina. Este descubrimiento y posterior Premio Nobel, le valio
a Sanger la admiracion y el interés de los bidlogos moleculares, que ya eran un grupo de cientificos en
auge en el Reino Unido. En 1953, en el Laboratorio Cavendish de Cambridge, dos de estos bidlogos
moleculares, James Watson y Francis Crick, habian determinado la estructura en doble hélice del
ADN, sugiriendo que los genes estaban formados por esta molécula. Hasta entonces se creia que el
material genético eran proteinas, pero la doble hélice y otros descubrimientos posteriores establecie-
ron que el ADN era el encargado de sintetizar proteinas dentro de la célula que, a su vez, se encargan
de regular las distintas funciones vitales. Ademas, la secuencia de nucleétidos o unidades quimicas
del ADN determinaba la secuencia en que los aminoacidos se sintetizaban para formar las cadenas
proteicas.

El Laboratorio Cavendish poseia también tradicion en la investigaciéon de la estructura de proteinas, y
Crick sugiri6 a Sanger que se incorporara al proyecto de determinar los mecanismos por los que el
ADN sintetizaba proteinas mediante el llamado “cédigo genético”. Sanger aceptd la oferta y en 1962
se traslado al nuevo Laboratorio de Biologia Molecular de Cambridge, un centro construido para po-
tenciar la investigacion en genética molecular [2]. Alli, Sanger trabajo inicialmente en ARN — la molécu-
la que intermedia entre ADN y proteinas en los procesos de sintesis — y, a partir de finales de los 60,
en secuenciar ADN. Los primeros resultados aparecieron entre 1975y 77, con dos técnicas novedosas
que permitian determinar secuencias de hasta 300 nucledtidos [3]. Sanger aplicé estas técnicas al
ADN de varios virus y se jubilé en 1983, tres afnos después de conseguir su segundo Premio Nobel. A
partir de entonces, Sanger asistié desde su domicilio a las afueras de Cambridge a los primeros deba-
tes para secuenciar el genoma humano. Una vez establecidas las técnicas, considerd que era labor de
otras personas aplicarlas a grandes moléculas de ADN. Asi, mientras sus métodos se automatizaban y
el Proyecto Genoma Humano arrancaba en 1990, Sanger se dedicé a la jardineria — su otra gran pa-
sion — y permanecio ajeno a los egos y rivalidades que se multiplicaron a lo largo de esa década.
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El Instituto Sanger,
construido cerca de
Cambridge y en el que
se secuencio un tercio
de los 3000 millones
de nucledtidos del ge-
noma humano, se de-
nomind asi en su ho-
nor [4].

En una ocasion,
Sanger afirmé que “de
las tres principales
actividades involucra-
das en la investiga-
cion cientifica, pensar,
hablar y hacer”, él pre-
feria la dltima [5]. Tras
concluir el Proyecto
Genoma Humano, en-
tre 2000 y 2003, se ha
hablado mucho de las
aplicaciones de la se-
cuencia resultante.
Asi, mientras los nue-
vOS mega-proyectos
de secuenciacion han
abandonado los mé-
todos de Sanger por
los denominados NGS
(New Generation Se-
quencing) el diagnods-
tico genético, una de
las principales aplica-
ciones de la gendémi-
ca, se realiza con mé-

" Dee. MED. .~ 1

- .

Ry WMy
Pre.Vak . Az Gl e Lean Gy
\

]
S 4

TN T el

S

!

S 3 s ] : :
P, I Wi PN

= I Qe Lg..Aq\u.Na‘J-lv.LnAs\;

\ 8 %
,&.\;\m.\ld.(sh.c‘\« Gy Ma Sac Vad Cu Srer . hen Ty

B0y S o e MoK ] B o oo . Cy Gy G Ay Gy e P T hebe

Verano 2014

R O

Figuras: Frederick Sanger posa frente al “Instituto Sanger”, abierto en su
honor en 1993 y en el que se secuencid un tercio del genoma humano.

Abagjo, secuencia de la insulina en un borrador de 1953 en los

cuadernos de laboratorio de Sanger. Cada abreviatura de tres lefras
corresponde a un aminodcido y las “S" a los puentes disulfuro que
unen las dos cadenas de la proteina. Fuentes: Wellcome Images y

Wellcome Library , Londres. hitp://wellcomeimages.org

todos clasicos. El sentido practico y silencioso de Sanger parece todavia permear en estos laborato-
rios frente a las promesas de secuenciar mas y mas genomas.

Después de completar su doctorado en el Imperial College de Londres, Miguel trabajé en el Centro de
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Historia de la Ciencia de la Universidad de Manchester y en el Departamento de Ciencia, Tecnologia y
Sociedad del CSIC. Sus intereses se centran en la historia de la biologia contemporanea, con especial

énfasis en la transicién entre biologia molecular y nuevas formas de produccién de conocimiento a fi-
nales del siglo XX: biotecnologia, bioinformatica y genémica. Actualmente desarrolla un proyecto en el

Departamento de Estudios de Ciencia, Tecnologia e Innovacién de la Universidad de Edimburgo que
investiga la historia de las iniciativas de cartografiado y secuenciacion genédmica que proliferaron du-
rante la segunda mitad de la década de 1980 y confluyeron en el Proyecto Genoma Humano. Su libro
Biology, Computing and the History of Molecular Sequencing: From Proteins to DNA (1945-2000) fue

recientemente publicado por la editorial Palgrave Macmillan. Trabajé anteriormente como periodista y

conserva un fuerte interés por la comunicacion y divulgacion cientificas.
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El aceite de oliva virgen: ese gran desconocido

Resumen: El aceite de oliva virgen es el zumo del fruto de la Olea europea procedente de mas
de 358 de variedades de olivos. Su obtencion genera diversas impurezas quimicas. Solo el acei-
te de oliva virgen extra es el unico capaz de garantizar al consumidor la integridad de sus ca-
racteristicas bioldgicas.

Summary: Virgin olive oil is the juice of Olea europea fruit prepared from 358 olive cultivar
grooves. Its preparation generates several chemical imperfections. Extra virgin olive oil is the
only able to provide the consumer the whole panoply of biological proper-
ties.

Autor: JesUs de la Osada Garcia
Departamento de Bioquimica y
Biologia Molecular y Celular, Institu-
to Aragonés de Ciencias de la Sa-
lud, CIBEROBN

El aceite de oliva virgen es el zumo del fruto de la Olea europea obtenido por procedimiento fisicos
tales como molturacién y prensado. Esta aparente sencillez esconde una gran complejidad ya que no
existe un unico aceite. El zumo obtenido de las distintas variedades de olivos es diferente en cuanto a
su composicion quimica y son mas de 358 los tipos de arboles que se han cultivado en la cuenca me-
diterranea.

Un segundo aspecto que igualmente afecta a las caracteristicas del aceite de oliva virgen proviene
del cuidado de las aceitunas tanto cuando estan en el arbol como después. Antes de la recogida, el
principal enemigo es la mosca Bactrocera oleae que pone el huevo y su larva crea agujeros en la acei-
tuna. Evitar el dafio de la misma es importante porque la entrada de aire por esos agujeros oxida al
aceite en el fruto. EIl momento de recogida de la aceituna es también un factor que modifica el aceite
ya que los cambios de color del fruto se acompanan de importantes cambios de composicion quimica.
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En la Unién Europea, se emplean una serie de criterios para establecer la idoneidad para el con-
sumo humano. El primero es el grado de acidez. El aceite posee acidos grasos que han de ir unidos
al glicerol, principalmente. Para el aceite de oliva, el acido graso mas abundante es el acido oleico.
Cuando se mide la acidez, se estd ensayando el acido oleico libre. Cuanto mayor sea, peor es el
aceite y con valores superiores a 3, el aceite no es apto para el consumo humano.

El segundo criterio que han de cumplir los aceites es el nivel de peréxidos. Si, como ya he mencio-
nado anteriormente, existen agujeros en la aceituna, por estos entra aire que oxida a los acidos gra-
sos, fundamentalmente a dos: el &cido linoleico y el linolénico. Estos no son tan abundantes como el
acido oleico, pero estan presentes y se oxidan con mas facilidad al ser polinsaturados. Los produc-
tos de la oxidacion denominados peréxidos son responsables del sabor y olor rancio. Cuanto mas
alto es el nivel de peroxidos, peor calidad presenta el aceite y con valores superiores a 20, el aceite
no puede usarse para el consumo.

El tercer requisito que han de superar los aceites es el de ser transparentes a la luz ultravioleta,
concretamente a la longitud de onda de 270 nm. Si el aceite no deja pasar esta luz, implica que hay
algo que la detiene y que no deberia estar. La medida de la transparencia se denomina K270 vy
cuanto mas alta indica peor calidad. Con valores superiores a 2, el aceite no es apto. Por ultimo, se
exige la puntuacién de un panel de catadores entrenados para probar aceites. Nuestra lengua, parte
posterior de la boca y nariz son un extraordinario laboratorio de analisis ya que pueden reconocer
miles de compuestos quimicos. Claro esta que, como otras muchas facetas de la actividad humana,
esto requiere un entrenamiento. Los catadores son personas con excelentes facultades de gusto y
olfato entrenados para reconocer pequefas imperfecciones en los aceites. Cuando paladean los
aceites, les otorgan una puntuacién tanto mayor, cuanto menos imperfecciones detectan.

Con los anteriores aspectos, los aceites de oliva del mercado se catalogan en tres categorias:

Aceite de oliva virgen extra. Es el mejor de todos, posee una acidez inferior a 0,8, un nivel de
peroxidos inferior a 20, un K270 menor de 0,22 y la maxima puntuacion del panel de catadores (ma-
yor de 6,5) o sea un sabor irreprochable.

Aceite de oliva virgen. Ya no cumple los requisitos anteriores, puede tener una acidez inferior a 2,
un nivel de perdxidos inferior a 20, el K270 menor de 0,25 y alcanza una puntuacién del panel de
5,5.

Aceite de oliva. Es el corriente, posee acidez inferior a 1,0, nivel de peréxidos inferior a 15, K270
de 1, no se valora por panel de catadores. Este no se obtiene como tal, sino que es una mezcla de
aceites de baja calidad, que se refinan, junto con aceite de oliva virgen.

Como se desprende de este somero panorama, el aceite de oliva virgen extra es el que mejor ga-
rantiza la calidad del producto y el que el consumidor ha de exigir que se le suministre. Quimica-
mente, se trata de un vehiculo de triglicéridos capaz de transportar centenares de sustancias lipo e
hidrosolubles y con propiedades de retrasar las enfermedades cardiovasculares, cancer y neurode-
generativas. No en vano se trata de un arbol divino segun la mitologia griega, ya que surgio de la
tierra cuando la Diosa Atenea clavé su lanza. Son estas propiedades de efectos beneficiosos para la
salud las que han hecho cambiar su percepcion social y que su consumo se considere una inversiéon
en salud.
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Figura: Metdfora del aceite de oliva virgen.
Reproducido con permiso de su autora: M?
Pilar Carpintero.
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Los humedales constituyen ecosistemas es-
pecialmente importantes y valiosos que
desarrollan una amplia serie de funciones eco-
I6gicas y prestan numerosos servicios ecosisté-
micos a la sociedad. Son habitats indispensables
para gran cantidad de especies silvestres y re-
presentan un importante patrimonio para las
sociedades actuales y futuras. La desembocadu-
ra del rio Guadalhorce (Malaga) es un estuario
mixohalino compuesto por un conjunto de la-
gunas costeras de origen antrépico de variadas
caracteristicas y por dos brazos de rio, uno artifi-
cial y otro natural, que cercan a todo el comple-
jo lagunar (Fig.1). Este sistema se ve influencia-
do por afloramientos de aguas subterraneas
asociadas al acuifero detritico del delta y del

Verano 2014

Paseo limnoldgico por la desembocadura del Guadalhorce

Ana Belén Prieto Rueda
Licenciada en Biologia y estudiante del mdster en Biologia Celular y Molecular. Facultad de Ciencias,
Universidad de Mdlaga. anablnprieto@hotmail.es

cauce fluvial, asi como por la intrusion de agua
marina en el acuifero, que afectan a las caracte-
risticas fisico-quimicas de las lagunas. La reali-
zacién de este trabajo ha permitido reconocer
algunas de las caracteristicas hidrolégicas y lim-
noldgicas de los sistemas leniticos (lagunas) y
I6ticos (brazos fluviales) que conforman este
humedal. Para ello, se muestrearon diversos
puntos del humedal localizados en las lagunas y
los dos brazos fluviales (Fig. 1) durante el perio-
do comprendido entre Abril (2012) y Mayo
(2013). En cada punto de muestreo se realizaron
mediciones hidrolégicas (caudal, profundidad),
fisico-quimicas (temperatura del agua, oxigeno
disuelto, pH, salinidad, turbidez), y se tomaron
muestras de agua para el posterior analisis en
laboratorio de la concentracién de clorofila a

Figura 1: Fotografia aérea de la desembocadura del Guadalhorce (Malaga) en el que se
representan los diferentes puntos de muestreo considerados en este trabajo. Fotografia aérea
de Google Earth.
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(método fluorimétrico) y la identificacién bajo
microscopio invertido de los principales géne-
ros fitoplancténicos presentes.

Clasificado como hipereutroéfico por la gran
concentracion de nutrientes en sus aguas (Mesa
et al. com. pers.), el tramo bajo del Guadalhorce
se caracteriza -ademas- por presentar dos bra-
zos fluviales con marcadas diferencias hidrolo-
gicas entre

nivel de la ldamina de agua, elevada productivi-
dad y ausencia de ciertos grupos funcionales de
fitoplancton. Estas caracteristicas tienen impor-
tantes implicaciones en la dindmica, estructura y
funcionamiento de sus comunidades bioldgicas
(Bécares, 2004). Una de las variables mas influ-
yentes en este ecosistema es la salinidad. La dis-
tancia al mar y a cada brazo del rio hace que

existan diferen-

ambos. Asi, cias significati-
el brazo - vas en la salini-
derecho dad de las dife-
sufre signi- rentes lagunas.
ficativas R La Figura 2 or-
variaciones 20 ) t.,&“ o dena sobre un
de caudal Rio » diagrama TS las
segun las - R\ & masas de agua
precipita- & g5 o “ S o estudiadas en
ciones, lle- e N . este trabajo.

gando in- g n® & La laguna de las
cluso a ce- g % - \_\.\“\ Casillas, clasifi-
rrarse al £ 18 - cada como me-
mar por ~ sotrofica en
una barrera N virtud a su con-
arenosa en | centracion de
anos secos. o clorofila a (Fig.
Por el con- 3), se caracteri-
trario, el za por presen-
caudal en el 16 ‘ - ' tar una salini-
brazo iz 9 10 __ » ki = = " dad relativa-
quierdo, salinidad mente baja (Fig.
artificial- 4) debido a su
mente en- Figura 2: Ordenacion de las masas de agua estudiadas en un diagrama TS. lejania al mar.
cauzado, Los niveles de
permanece oxigeno y pH de

mas estable. Estas diferencias afectan a su sali-
nidad e influyen en la dindmica del sistema la-
gunar.

Todas las lagunas del Guadalhorce presentan
tamafnos pequenos, fuertes oscilaciones en el

esta laguna fueron los mas bajos registrados en
todo el estudio, lo que pone de manifiesto in-
tensos procesos de mineralizacién microbiana
de la gran cantidad de materia orgdnica que
presenta.
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Figura 3: A. Concentracion de clorofila a (ug/i) en las distintas lagunas y su evolucion durante el periodo de
muestreo. B. Sistema de “limites” para la clasificacion trofica de las aguas. Las curvas representan ia probabilidad
de pertenecer a un determinado nivel trofico. (Chi) es el valor promedio anual de
Clorefila a.
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Figura 4: Salinidad medida en los distintos puntos de muestreo a lo largo del periodo de estudio
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muestreo. La abundancia relativa viene representada por ia intensidad de los colores.
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La laguna Escondida es la mas dulce de to-
das, como corresponde por su distancia al mar.
Se clasifica como eutréfica por su valor de con-
centracion de clorofila a, y es (junto con la lagu-
na de las Casillas) un ecosistema relativamente
estable en cuanto a su salinidad (Fig. 4). En con-
secuencia, la comunidad de fitoplancton de esta
laguna esta dominada por organismos que se
pueden definir como estrategas de la K (Fig.5),
especies de ciclo de vida largo, lento desarrollo
y gran capacidad competitiva.

La laguna Grande es la mas somera y de ma-
yor area superficial. Se caracteriza por poseer
una salinidad y un pH elevados, y una elevada
concentracién de clorofila a, que pone de mani-
fiesto su caracter hipereutrofico (Fig. 3).

Por ultimo, la laguna de las Limicolas, clasifi-
cada también como hipereutréfica , es la mas
salina de todas, como consecuencia de su pro-
ximidad al mar. Dicha salinidad queda reflejada
en su vegetacioén perilagunar, compuesta fun-
damentalmente de especies halofilas entre las
que destaca Sarcocornia perennis. Junto con
laguna Grande, es un ecosistema altamente
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inestable que sufre importantes variaciones de
salinidad y volumen a lo largo del ciclo anual
(Fig. 4). Consecuentemente, los organismos fi-
toplancténicos que en ella predominan son es-
trategas de la r, adaptados a vivir en un ambien-
te variable y sometido a frecuentes perturba-
ciones (fig.5). En su mayor parte, son especies de
ciclo de vida corto, en general de pequefo ta-
mano y con tasas de crecimiento elevadas.

La inestabilidad de estas lagunas se debe en
buena medida a su caracter somero, que las
hace muy sensibles a las perturbaciones atmos-
féricas. En estas lagunas la concentracién de
clorofila a en el agua aumenta tras episodios de
viento (Fig.6) debido a que este induce turbu-
lencia en la columna de agua capaz de resus-
pender el sedimento del fondo, que contiene
alta concentracién de clorofila correspondiente
a las algas benténicas. La accién del viento tam-
bién juega un importante papel en la concen-
tracion de nutrientes. El arrastre del sedimento y
de sus aguas intersticiales puede incrementar el
contenido de nutrientes en la columna de agua



de las lagunas someras y asi estimular el cre-
miento algal en pocos dias (Schelske et al. 1995).

A lo largo del periodo de estudio también se
observé parte de la sucesién de los distintos
grupos fitoplancténicos en respuesta a las varia-
ciones del ambiente, siguiendo el modelo gene-
ral de sucesidon propuesto por Margalef (1983)
(Fig.7). Durante el periodo invernal se encontré
una comunidad dominada fundamentalmente
por diatomeas (generalmente estrategas de lar),
las cuales son tipicas de ambientes inestables y
tolerantes a intensas perturbaciones externas.
Debido a su flotabilidad negativa, necesitan de
la turbulencia para mantenerse en suspension
en la columna de agua. A medida que avanza la
estacion calida, aparecieron nuevos grupos (i.e.
Cianobacterias) que desplazaron a las diato-
meas. Tras episodios de perturbacién atmosféri-
ca aumenté la concentracion de nutrientes en el
agua y proliferaron algas verdes y cianobacte-
rias.

Todos los factores descritos influyen de for-
ma directa sobre la vegetaciéon y la fauna de
cada laguna. Las diferencias entre ellas afecta a
la distribucién de las aves y estas -a su vez- in-
fluyen también sobre las caracteristicas de las

Otoiio /%,

Verano

(Cianobacteria)

o \ Primavera
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lagunas, ya que actian como consumidores
(herbivoros y carnivoros) y como fuentes de ma-
teria organica y nutrientes al agua.

Por su complejidad, riqueza de especies, be-
lleza paisajistica y por los servicios ecosistémi-
cos que presta a la sociedad, la desembocadura
del rio Guadalhorce constituye un enclave Unico
y de gran atractivo en la provincia de Malaga.
Por ello adquiere una gran importancia la con-
servacion por parte de todos de este peculiar
paraje natural.

NOTA DE AGRADECIMIENTO: A Roberto
Luis Palomino por la ayuda en identificacién
de grupos fitoplancténicos. Este articulo se
enmarca en un Trabajo Académicamente
Dirigido coordinado por los profesores Be-
gofa Bautista Bueno y Enrique Moreno-Os-
tos (Departamento de Ecologia y Geologia
de la Universidad de Malaga) en la asignatu-
ra Limnologia (Licenciado en Biologia. Uni-
versidad de Malaga).
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Figura 7: Modeio general de sucesion estacional del fitoplancton segun Margalef (1983)
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De PitGdgoras, habas y malaria

;Qué tendrd que ver Pitagoras con las habas? ;Y
con la malaria? Seguramente muchos de vosotros os
lo estaréis preguntando después de leer el titulo. Os
voy a contar el porqué y espero no defraudaros.

Las habas han sido, y siguen siendo, una impor-
tante fuente de alimentacion. Sin embargo, Pitago-
ras (figura 1) prohibié comerlas a sus discipulos. ;Por
qué? Aunque son varias las suposiciones, se cree
que pudo hacerlo al ver que algunas personas se

112 ponian enfermas tras comer habas. Esa enfermedad
se conoce hoy en dia como favismo y la sufren quie-
nes tienen defectuosa una enzima que a muchos de
vosotros os sonara: la glucosa 6-fosfato deshidroge-
nasa (G6PDH). La mayoria de las personas con una
deficiencia de esta enzima son asintomaticas, mien-
tras que la combinacidn de la deficiencia con algu-
nos factores ambientales (tales como la ingesta de
habas) es lo que produce los sintomas clinicos.

La G6PDH esta implicada en la ruta de las pento-
sas fosfato y cataliza el paso de glucosa 6-fosfato a 6-

Figura 1: Detalle del famoso fresco La
escuela de Atenas de Rafael Sanzio
(estancias vaticanas) que muestra a
Pitdgoras haciendo anotaciones. Fuente:
Wikimedia.
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fosfoglucono-6-lactona (figura 2a), con lo que se
sintetiza una molécula de NADPH a partir de una de
NADP+. El NADPH es una molécula reductora esen-
cial para muchas rutas biosintéticas y, ademas, pro-
tege las células ante las lesiones oxidativas produci-
das por subproductos metabdlicos, como el peréxi-
do de hidrégeno (H202) y los radicales libres super-
6xido, ambos muy reactivos. Este tipo de moléculas
se denominan en conjunto «especies reactivas del
oxigeno» o ERO.

Las ERO también se originan, entre otras reaccio-
nes, en la desintoxicacion celular de algunos farma-
cos 0 compuestos toxicos como la divicina (presente
en las habas). En una persona normal, el peréxido de
hidrégeno formado por la desintoxicacién metabo-
lica de la divicina se transforma en agua mediante la
oxidacion del glutation (y otras reacciones depen-
dientes del NADPH). El glutatién oxidado vuelve a su
estado reducido mediante la oxidacién del NADPH a
NADP+ (figura 2a). Si eliminamos gran parte de la
produccion de NADPH (por falta de la enzima
G6PDH; figura 2b), entonces no se podra reducir el
glutation y, por tanto, se acumulara el H,O, y se pe-
roxidaran los lipidos de la membrana de los eritroci-
tos, lo que acabara lisandolos. Esto es lo que ocurre
en el favismo: 24 a 48 horas después de haber comi-
do habas se produce la eritrocateresis y la liberacién
de hemoglobina en sangre (hemdlisis). El resultado
es ictericia e incluso insuficiencia renal, lo que puede
llegar a ser mortal.

Por otro lado, si comparamos la distribucién
geografica de la deficiencia de esta enzima con la de
la malaria (figura 3), podemos ver que las zonas
donde la frecuencia de esta deficiencia es elevada
coinciden con aquellas en las que la malaria tiene
una gran prevalencia actualmente. ;jCasualidad o
no? Sigue leyendo.

Algunos estudios han demostrado que el creci-
miento de una de las especies de plasmodios cau-
santes de la malaria, como es Plasmodium falcipa-
rum, esta inhibido en los eritrocitos de las personas
con deficiencia de esta enzima. La razon parece estar
en que el pardsito no soporta el estrés oxidativo del
eritrocito y muere, mientras que el humano si es
capaz de tolerarlo. Como la resistencia a la malaria
proporciona mayor ventaja que la menor resistencia
al dano oxidativo, la seleccion natural mantiene este
genotipo con una G6PDH defectuosa en las zonas
donde la frecuencia de malaria es alta.



(a) NORMAL
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(b) G6PDH DEFECTUOSA
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Figura 2: La produccién de NADPH en la via de las pentosas fosfato se ve comprometida
cuando la proteina GAPDH es defectuosa o afuncional. Como consecuencia, la célula se hace
mads sensible al estrés oxidativo. (a) Produccién de NADPH y su importancia en la
desintoxicacion de la divicina para una persona normal. (b) Cuando no hay G6PDH, no se
produce NADPH, aumenta el H,O, y se produce la hemolisis.

Figura 3: Mapa de la distribuciéon geogrdfica
actual de la malaria. Fuente: GEFOR.

Por otro lado, se cree que la divicina también
actia como una especie de farmaco contra la mala-
ria al aumentar el estrés oxidativo dentro de los eri-
trocitos de las personas sanas, lo que inhibiria el cre-
cimiento del parasito. De esta forma, Pitagoras, al no
permitir que sus discipulos comieran habas, pudo
aumentar inconscientemente el riesgo de que estos
contrajeran la malaria, lo que era frecuente en la
zona del Mediterraneo por aquella época.

Sin embargo, no parece que el favismo fuera la
razéon de la prohibicion del consumo de habas.
Como he dicho al principio, son varias las suposicio-

nes que se han hecho en torno a esta cuestion. Al-
gunas de las mas aceptadas sugieren que lo hizo por
el parecido de las habas a los testiculos, a las puertas
del Hades, o que al ser la planta hueca y sin nudos,
estaba llena de fuerza vital y contenia las almas de
los muertos. En cualquier caso, parece que Pitdgoras
tenia una gran aversién a las habas; tanto es asi que,
segun se cuenta, mientras se encontraba huyendo
de sus asesinos se topd con un campo de habas y se
paré diciendo «mejor es ser cogido que pisar estas
habas».
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No, no se han equivocado; van a leer un articulo de divulgacion cientifica. El lenguaje belicista del titu-
lo que lo encabeza no deja de ser una metafora para tratar una guerra que cotidianamente se establece
entre el ser humano vy las bacterias patégenas causantes de infecciones. Una guerra que comenzo a
cambiar de curso con el descubrimiento de los antibidticos, hecho que supuso un hito importante en la
lucha contra las infecciones bacterianas. De hecho, la introduccién de los antibiéticos en la practica clini-
ca en la década de los cincuenta permitié la presuncién de que las enfermedades infecciosas de origen
bacteriano llegarian a ser cosa del pasado. Pero desde su uso, no ha dejado de crecer la resistencia a los
mismos, y su transferencia y diseminacién entre bacterias tanto Gram-positivas como Gram-negativas
supone un reto en el tratamiento de las infecciones. Por tanto, de manera paralela, se ha incrementado
asimismo la busqueda de nuevas sustancias antibacterianas que vengan a sustituir, o al menos, a com-
plementar a los antibidticos. Pero existen otras estrategias y aproximaciones diferentes en la lucha con-
tra las bacterias causantes de infecciones. Entre ellas se pueden citar el uso de las vacunas y la inhibicion
del mecanismo de quorum sensing.

La entrada en escena de los antibidticos supuso un descenso importante en las tasas de morbilidad y
mortalidad debidas a infecciones bacterianas. Pero sin embargo, es evidente que no han supuesto su
eliminacion definitiva. De hecho, algunas enfermedades bacterianas a las que se pensaba erradicar con
el uso de antibidticos, continlan representando riesgos importantes para la salud publica. Por ejemplo,
se estima que la tuberculosis ocasiona aproximadamente tres millones de muertes anuales. Enfermeda-
des que cursan con diarrea, algunas de las cuales estan causadas por infecciones bacterianas como es el
caso del cdlera, continlian afectando a numerosos individuos, con severos y dramdticos efectos sobre la
poblacién infantil del tercer mundo. Y lo que puede resultar mas preocupante, el notable incremento de
bacterias patédgenas que presentan multirresistencia a diferentes antibidticos, presentes en muchos ca-
sos de infecciones nosocomiales [1].

Las infecciones ocasionadas por bacterias patdgenas y la capacidad del hospedador de sobrevivir a la
infeccién puede considerarse como una batalla evolutiva entre las bacterias y la gran diversidad de me-
canismos de defensa del hospedador. A lo que habria que afiadir la importancia como componente criti-
co en esta defensa de los integrantes del microbioma que colonizan las mucosas de los tractos respirato-
rio, genitourinario y gastrointestinal, ademas de la piel. Las complejas relaciones que se establecen entre
las bacterias patégenas, las bacterias de la microbiota y los componentes del sistema inmune del hospe-
dador suponen un area de interés creciente [1].

A esta lucha hemos afadido sustancias antimicrobianas como los antibidticos que ayudan en la elimi-
nacién de las infecciones bacterianas. Pero con su uso surge la concomitante resistencia a los mismos
por parte de las bacterias patdgenas. Un uso que no sélo se ha limitado a la lucha contra enfermedades
infecciosas en seres humanos, sino que se ha extendido a través del empleo en veterinaria y agricultura
[2]. Existe un conocimiento amplio y demostrado de la participacién de transposones, pldsmidos y otros
elementos genéticos moviles, asi como sus interacciones sinérgicas, en el proceso de captura y disemi-
nacién de determinantes de resistencia. Si bien la adquisicion de material genético exdgeno es la fuente
principal del desarrollo de resistencia a numerosas clases de antibacterianos, sin embargo, no siempre la
adquisicion de resistencia se produce por medio de esta via. Asi, la caracterizacién de un nuevo meca-
nismo de resistencia a ceftazidima, antibiético de la clase de las cefalosporinas, en Burkholderia pseu-
domallei ha revelado que dicha resistencia puede provenir también de manera ocasional de la pérdida
de genes [3].
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Durante mucho tiempo se ha creido que el uso y abuso de antibidticos a elevadas concentraciones
producia la seleccidn de las bacterias resistentes. No obstante, se ha comprobado que el uso de concen-
traciones subletales de antibidticos promueve la variacién genética vy, asi con ello, los propios antibidticos
paraddjicamente participan en la aparicion de la resistencia frente a ellos mismos. Los antibidticos pue-
den ocasionar cambios genéticos por diferentes vias, entre las cuales se encuentra un incremento de
radicales libres en el interior de las células o un estrés oxidativo que induce una respuesta mediante el
mecanismo SOS y la consiguiente accion de la polimerasa propensa al error. También pueden dar lugar a
un desequilibrio en el metabolismo de nucleétidos, actuar directamente sobre el ADN o inducir la trans-
ferencia genética horizontal de elementos conjugativos e integrativos (en inglés ICEs) que codifican resis-
tencia a antibidticos [4].

En definitiva, la pretensidn de ganar esta lucha contra las infecciones causadas por bacterias
patogenas mediante el bombardeo masivo vy, a veces, indiscriminado ha resultado vana. Por ello, se han
buscado y desarrollado nuevas estrategias. Entre ellas, se encuentra el otro tratamiento médico mas
empleado contra las enfermedades infecciosas, las vacunas. Estas han erradicado completamente o en
su practica totalidad algunas enfermedades, tanto viricas como bacterianas. Asi, han provocado un des-
censo del orden del 95% en la incidencia de la difteria o el tétanos entre otras enfermedades infecciosas
bacterianas. A diferencia de los antibidticos, hasta la fecha no se ha demostrado la existencia de ningun
mecanismo de resistencia bacteriana frente a las vacunas, lo cual parece estar muy relacionado con sus
caracteristicas y mecanismos funcionales. En primer lugar, las vacunas contienen generalmente diferen-
tes epitopos lo que sugiere que deberian acumularse varias mutaciones antes de que pudieran surgir
cepas resistentes. En segundo lugar, al prevenir las infecciones, las vacunas no permiten que las bacterias
se multipliquen dentro del hospedador, limitando con ello el proceso de selecciéon de variantes en las
fases iniciales de la infeccidn. Y finalmente, a diferencia de los antibidticos, las vacunas no representan
una presion selectiva importante en el medio ambiente [5].

Las vacunas resultan pues un componente importante en la lucha contra la resistencia a anti-
bidticos, actuando de manera directa e indirecta. Al promover el desarrollo de inmunidad frente a de-
terminados patégenos bacterianos reducen de forma directa la necesidad de emplear antibidticos contra
los mismos. Por otra parte, las vacunas contribuyen a la reduccién en el empleo de antibiéticos al poten-
ciar la inmunidad de poblaciones y comunidades, deteniendo los niveles de transmision de bacterias pa-
tégenas a individuos potencialmente susceptibles de desarrollar la infeccidn, y, por tanto, limitando el
numero de infecciones en la poblacidn total. Lo cual contribuye a la proteccion de grupos de alto riesgo
de infeccién, en los cuales el uso de vacunas esta contraindicado, como es el caso de pacientes inmuno-
comprometidos o inmunodeficientes, asi como pacientes de cancer.

Uno de los ejemplos mas documentados del empleo de vacunas contra enfermedades infec-
ciosas bacterianas es el de la vacuna PCV7 que confiere inmunidad frente a los siete serotipos mas viru-
lentos de las cepas de Streptococcus pneumoniae causantes de la enfermedad invasiva por neumococos
(IPD). Su empleo redujo significativamente la incidencia de esta enfermedad, hecho que estuvo ligado a
su vez a una reduccion de la resistencia a antibiéticos en la poblacién bajo estudio [6]. Por tanto, las va-
cunas son una herramienta util en la lucha contra las infecciones bacterianas, evitando al mismo tiempo
el aumento de la resistencia a antibioticos. Gracias a las nuevas técnicas de vacunacién, al empleo de
nuevos adyuvantes y a las ciencias dmicas, es posible obtener vacunas contra cualquier tipo de paté-
geno. Hay muchos programas clinicos en marcha para la obtencidn de vacunas contra bacterias patége-
nas que manifiestan un elevado grado de resistencia a antibidticos; sin embargo, todavia no existen va-
cunas contra las cepas mas importantes que manifiestan resistencia multiple frente a distintos antibioti-
cos. Asi pues, el ataque preventivo mediante el empleo de vacunas es una posible estrategia, pero no
vdlida para todos los casos, especialmente cuando se trata de superinfecciones con diferentes tipos de
bacterias.

Una estrategia terapéutica alternativa sobre la que se estd investigando bastante en los ultimos afios
es la lucha contra las infecciones bacterianas basado en la inhibiciéon del mecanismo de comunicacién
celular entre bacterias (quorum sensing). Este fendmeno de comunicacion celular es un fenémeno am-
pliamente distribuido en bacterias, que lo emplean para coordinar los procesos de expresion génica en-
tre poblaciones locales. Su uso por bacterias patégenas para regular genes implicados en los mecanis-
mos de invasion, defensa y diseminacién esta bien documentado. El corte de las comunicaciones de los
adversarios serviria como una tdctica efectiva en la disrupcion de las acciones cooperativas entre indivi-
duos o grupos. El conocimiento que se ha ido acumulando en los Ultimos afios sobre el hecho de que las
bacterias se benefician de las interacciones sociales y de los mecanismos de comunicacién intercelular
por medio de sefiales moleculares ofrece una oportunidad de interferir su capacidad de coordinar es-
fuerzos para invadir e infectar a sus hospedadores. No es nada nuevo, porque las propias bacterias em-
plean esta estrategia en el mundo microbiano para ganar ventaja sobre sus competidores.
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El mecanismo de comunicacidn celular en bacterias esta asociado con la secrecion de pequenas mo-
léculas sefial, parecidas a las hormonas de los organismos superiores, que inician respuestas coordinadas
en las poblaciones bacterianas. Estas moléculas sefial participan directamente en la patogénesis a través
de la produccién sincronizada de determinantes de virulencia tales como toxinas, proteasas y otros fac-
tores que propician la superacion del sistema inmune del hospedador. En otros casos, contribuyen a
comportamientos y actividades que confieren a las bacterias resistencia a compuestos antimicrobianos,
como es el caso del desarrollo de biopeliculas. Todos estos sistemas de comunicacién celular en bacte-
rias emplean la secrecion de pequefias moléculas sefial conocidas como autoinductores. Los mas estu-
diados, aunque légicamente no los Unicos, pertenecen a alguna de las siguientes categorias: (i) acil-ho-
moserina lactonas, empleadas por bacterias Gram-negativas (también denominado autoinductor-1), (ii)
péptidos sefial usados por bacterias Gram-positivas v (iii) autoinductor-2, empleado por ambos tipos de
bacterias. Si se bloquearan estos esfuerzos de coordinacién, en teoria, las bacterias perderian su capaci-
dad de organizar el asalto a los sistemas de defensa del hospedador, previniendo el desarrollo de la in-
feccion y de la enfermedad. Entre las razones por las cuales la inhibicion del mecanismo de quorum sen-
sing puede resultar una posible estrategia en la practica clinica se encuentran su importancia para la vi-
rulencia de multiples especies bacterianas y la baja presion selectiva que suponen para el desarrollo de
resistencias, ya que este mecanismo no es esencial para el crecimiento.

A pesar de las dificultades en la identificacién de estrategias eficaces en la inhibicion del me-
canismo de comunicacion celular bacteriana, existen ya algunos resultados que permiten considerar esta
estrategia como prometedora. Es el caso del cdlera, una lacra a nivel mundial en las comunidades que
carecen de un sistema adecuado y eficiente de depuracién de aguas. Vibrio cholerae, la bacteria causan-
te de esta enfermedad, utiliza una compleja via de comunicacién celular que integra dos sefiales diferen-
tes y separadas en el control de la expresion de factores de virulencia, formacion de biopeliculas y secre-
cién de proteasas. A diferencia de lo que se observa en muchos otros patdgenos, V. cholerae cambia de
un estado virulento a bajas densidades celulares a un estado de dispersidn a alta densidades. Un factor
de virulencia importante como la toxina del cdlera es inhibida tras la aplicacién de autoinductores, mien-
tras que inducen la secrecidén de una proteasa que lleva a la separacion de las bacterias del epitelio intes-
tinal. Asi, una posible estrategia terapéutica contra el célera podria ser la inhibicion del mecanismo de
comunicacién celular cuando las bacterias del célera se encuentran a bajas concentraciones, promo-
viendo la represion de la produccion de factores de virulencia y facilitando su eliminacién del intestino.
Duan y March abordaron este problema mediante la clonacién y expresion del gen para la sintasa CAI-1
(cgsA) de V. cholerae en una cepa probidtica de Escherichia coli Nissle. Los resultados obtenidos, tanto in
vitro, con una disminucion de la produccidn de la toxina del célera, como in vivo, con un aumento de la
supervivencia de los ratones a los que se aplicd, indican la posible validez de esta estrategia en la lucha
contra el cdlera [7].

Resulta claro que una sola estrategia en la lucha contra las bacterias patdgenas no es la via a
seguir. Cuando hay que tratar urgentemente una infeccidn, los antibidticos siguen siendo el arma elegi-
da; en otros casos, se pude prevenir con el empleo de vacunas. Como en muchos otros aspectos bioldgi-
cos, una accidon combinada de varias aproximaciones es la solucién mas plausible. Asi pues, seguiremos
con el bombardeo masivo a base de antibidticos y antimicrobianos, pero combinado con otras vias como
el ataque preventivo con vacunas y el corte total de comunicaciones, inhibiendo el mecanismo de comu-
nicacion celular bacteriana. A fecha de hoy, la guerra continua.
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