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Introduccion

El grupo de investigacién “Cultivos Lac-
teos Funcionales” (CLF), liderado por
el Dr. Baltasar Mayo, se constituye en el
IPLA-CSIC en el afio 1996. La actividad
investigadora del grupo CLF tiene como
objetivo seleccionar microorganismos con
propiedades relevantes para su utilizacion
en productos lacteos. A lo largo de estos
afios, el grupo ha trabajado en dos lineas
de investigacion principales: 1) Tipifica-
cion microbiana de productos lacteos

tradicionales y disefio de fermentos y
2) Microbiologia del tracto gastrointes-
tinal humano y seleccién de probiéticos.
Conceptualmente, estas lineas tan distin-
tas estan unidas por un objetivo comun
y una metodologia similar. El objetivo de
ambas es el aislamiento y la seleccién de
microorganismos beneficiosos con propie-
dades tecnolégicas o funcionales desea-
bles para su empleo como fermentos
acidificadores, fermentos de maduraciéon o
cultivos probidticos en productos lacteos.
Estas lineas principales se complementan
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con una tercera transversal que da apoyo a
las dos anteriores: 3) Caracterizacién fun-
cional de microorganismos de interés
en matrices lacteas. En esta linea estudia-
mos las bases bioquimicas y genéticas de
las propiedades deseables e indeseables
de los microorganismos, contribuyendo
a un desarrollo racional y eficiente de los
cultivos.

La actividad del grupo CLF se puede con-
sultar en el enlace de la pagina web del
IPLA: http://www.ipla.csic.es/cultivos-lacteos
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Figura 1. Quesos con defectos de coloracién y microorganismos responsables. Panel A, queso azul
con color rojo (izquierda) y cepa de Serratia marcescens productora de prodigiosina aislada del
queso (derecha). Panel B, queso de oveja con manchas marrones en su superficie (izquierda) y cepa de

Epicoccum lauyense que las produce (derecha, 2).

1. Tipificacién
microbiana de
productos lacteos
tradicionales y
diseio de fermentos

Esta es la linea mas tradicional del gru-
po. En ella la actividad investigadora se
centra en la caracterizacion y tipificacion
microbiana de quesos tradicionales de
Asturias (Peflamellera, Cabrales y Casin),
de otros quesos extranjeros (Oscypek de
Polonia y Lighvan y Koozeh de Iran) y de
otros productos lacteos (yogures, leches
fermentadas). El objetivo del trabajo es
la identificacion y seleccién de cepas que
puedan ser empleadas en el disefio de
fermentos especificos para esos quesos y
Utiles para la industria lactea en general.
Entre los logros tecnoldgicos mas impor-
tantes de esta linea podemos destacar la
gran coleccion de bacterias de origen lac-
teo que hemos ido reuniendo a lo largo
del tiempo, y principalmente de bacterias
acido-lacticas (BAL), muchas de las cuales
se encuentran bien caracterizadas en sus
propiedades tecnoldgicas y de seguridad
alimentaria. Hemos desarrollado también

fermentos especificos para los quesos de
Pefiamellera y Cabrales. El fermento para
este Ultimo queso, CAB-00, incluye cepas
seleccionadas de las especies Lactococcus
lactis y Lactococcus cremoris. Las cepas del
fermento se han licenciado a la empresa
Biogés Starters SA, quienes producen el
fermento a peticién del Consejo Regula-
dor. CAB-00 se lleva utilizando de forma
exitosa desde hace mas de 12 afios. Otras
cepas de BAL caracterizadas se han licen-
ciado a empresas de fermentos como
Christian Hansen (Dinamarca) o CSK Food
Enrichmen (Holanda).

La actividad investigadora actual del gru-
po en esta linea esta siendo reorientada
hacia un enfoque de Ecologia Microbia-
na para el estudio de la diversidad y las
relaciones entre los componentes de la
microbiota de los productos lacteos. Para
ello estamos utilizando diversas técnicas
omicas de Ultima generacién (gendémica,
metagendémica, transcriptémica, metabo-
I[émica, etc.) acopladas con técnicas con-
vencionales de cultivo. En ultimo término,
las relaciones entre los microorganismos
tienen una gran implicacién en la calidad
y seguridad higiénico-sanitaria de los pro-
ductos lacteos. Asi, de forma reciente,
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hemos identificado, aislado y caracteriza-
do cepas de Serratia marcescens producto-
ras de prodigiosina como responsables de
una coloracioén roja atipica en quesos azu-
les, o cepas del hongo Epicoccum layuense
gue causan una coloracién marronacea
en la superficie de quesos tipo Castellano
de leche de oveja y elaborados con leche
cruda (Figura 1).

2. Microbiologia del
tracto gastrointestinal
humano y seleccion
de probioticos

En esta linea, fuimos uno de los grupos
pioneros —alla por el afio 2000— en apro-
ximarse a la microbiologia gastrointestinal
humana desde el Area de Ciencia y Tecno-
logfa de Alimentos. Dada la influencia que
la dieta tiene en la microbiota y la particu-
lar dieta saludable de los espafioles (dieta
mediterrénea), el objetivo inicial del estu-
dio contemplaba la posibilidad de iden-
tificar y seleccionar cepas que pudieran
utilizarse como probidticos mas robustos
y/0 mas especificos que los comerciales. A
lo largo de los afios, hemos colaborado en
la caracterizacién de la microbiota de algu-
nas secciones del intestino humano como
la mucosa colénica o el estémago. De
estos estudios se han recuperado nume-
rosas cepas con potencial probidtico. Asi,
procedente de las heces de un individuo
sano, por ejemplo, se identificé una cepa
de Lacticaseibacillus rhamnosus que posee
resistencia no transmisible a eritromicina
y otros macrélidos debido a una mutacién
puntual en el gen que codifica el ARNr
23S. La utilizacién de la cepa se patentd
(ES2328651) y se transfirié a la empresa
Biopolis SA. Procedente del estémago, por
su parte, identificamos una cepa de Limo-
silactobacillus reuteri (CECT 8395) con una
elevada actividad antimicrobiana contra
Helicobacter pylori. La utilizacién de dicha
cepa para paliar patologias intestinales
se protegié también mediante patente
(P201331271-PCT/ES2014/070666) y la
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patente se transfirié a la empresa Prote-
xin International (UK). Durante los Ultimos
afios, hemos estudiado también las rela-
ciones bidireccionales entre la microbiota
y las isoflavonas de la soja, con el fin de
determinar si los beneficios atribuidos a
estos compuestos de la dieta pudieran
estar mediados por las poblaciones intes-
tinales.

3 Caracterizacion
funcional de
microorganismos de
interés en matrices
lacteas

La caracterizacion de BAL y otros bioti-
pos para su utilizacion como fermentos y/o
probidticos implica el estudio de diversos
aspectos de su fisiologia y genética. En
este sentido el grupo ha contribuido a la
caracterizacién de numerosos plasmidos
de BAL y bifidobacterias, algunos de los
cuales se han empleado en el desarrollo
de vectores de clonacién y expresion que
permiten abordar estudios moleculares
en estos grupos bacterianos y facilitan
su manipulacién genética. En particular,
resulté muy exitoso el vector bifuncional
bifidobacterias-Escherichia coli pAM1 que
se encuentra depositado en la Coleccién
Belga de Microorganismos (BCCM) (Ref.
LMBP-8058).

Con el objetivo de no extender la resis-
tencia a antibioticos a través de la cadena
alimentaria, hemos sido pioneros también
en el estudio de la resistencia a antibidti-
cos en cepas de BAL y bifidobacterias de
origen lacteo e intestinal. La presencia de
resistencias transmisibles se utiliza como
criterio negativo en los procesos de selec-
cion de fermentos y probidticos. Este tema
nos permitié colaborar en el desarrollo
de la norma ISO10932 para el ensayo de
resistencia a antibiéticos en estos grupos
bacterianos y nos ha dado gran visibilidad
internacional. Ademas de la caracteriza-
cion de numerosos genes de resistencia a
antibidticos y los elementos sobre los que
se asientan, hemos determinado también
la evolucién de las poblaciones resistentes
y la carga de genes de resistencia en pro-
ductos lacteos.
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