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Las enfermedades infectocontagiosas contindan siendo
una causa fundamental de la morbilidad y mortalidad en el
mundo. Uno de los motivos de esta situacion es la emergen-
cia de microorganismos resistentes a los antibidticos, bien
porque hayan adquirido dicha resistencia como consecuen-
cia de la presion selectiva debido al uso de los antibi6ticos,
bien porque sean intrinsecamente resistentes a los mismos.
En nuestro laboratorio estamos interesados en este Gltimo
tipo de microorganismos y en particular en las bacterias
patdgenas oportunistas de origen medioambiental que cau-
san una parte importante de las infecciones hospitalarias.
Nuestro interés fundamental consiste en entender las redes

que conectan la resistencia a los antibioticos con la viru-
lencia de estos patogenos, asi como delimitar si estas redes
estan bajo control metabdlico. Para estos analisis, estamos
usando técnicas de gendémica, biologia molecular y celular,
asi como estudios de fisiologia microbiana.

La mayor parte de los estudios sobre la resistencia
a los antibidticos se centran en los aspectos clinicos
de este problema. Por ese motivo, el papel que pue-
den tener los ecosistemas naturales en la evolucién de
la resistencia y la virulencia ha recibido una atencion
menor. Sin embargo, hemos de tener en cuenta que todos
los genes de resistencia que han adquirido los patége-
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nos humanos provienen de microorganismos medioam-
bientales. En el caso de patdgenos oportunistas, como
P. aeruginosa, todos los aislados, independientemente
de cual sea su origen, comparten un alto nivel de resis-
tencia a los antibidticos, que ha sido adquirido antes
del uso de los antibidticos por la humanidad para tra-
tar las enfermedades infecciosas. De igual modo, todas
las estirpes de P. aeruginosa contienen en su genoma
determinantes de virulencia semejantes, lo que indica
que este patogeno ha desarrollado estos determinantes
para sobrevivir en los ecosistemas naturales (no clinicos)
en los que habitualmente se encuentra y puede usarlos
también para infectar el paciente humano.

Nuestros estudios han permitido aportar nuevas ideas
sobre el papel funcional que tienen los antibibticos y
los genes de resistencia a los mismos en los ecosiste-
mas naturales. En particular, hemos propuesto que los
antibioticos y sus genes de resistencia podrian tener una
funcion diferente a la de desplazar al competidor y resis-
tir dicha agresién en los ecosistemas naturales. Hemos
determinado también que los determinantes de virulencia
pueden ser importantes para evitar la accion de depre-
dadores en ecosistemas no clinicos y que pueden ser un
factor selectivo importante en la evolucion de los meta-
zoos (hipdtesis de Haldane). Asimismo, hemos propuesto
nuevas normas para predecir la emergencia y disemina-
cion de la resistencia a los antibidticos en las bacterias
patogenas y hemos estudiado la evolucion de las mismas
durante infecciones cronicas. Finalmente, nuestros anali-
sis del resistoma intrinseco de patdgenos microbianos nos
esta permitiendo definir nuevos blancos cuya inactivacion
hace que bacterias como P. aeruginosa, Stenotrophomonas
maltophilia o Klebsiella pneumoniae sean mas sensibles a
los antibacterianos.
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