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El laboratorio “Sefializacién celular y pro-
duccién de antimicrobianos en fitobacte-
rias”, liderado por el Dr. Miguel A. Matilla,
esta integrado en el Grupo de “Sefializacion
Bacteriana y Compuestos Bioactivos”, ads-
crito al Departamento de “Biotecnologfa y
Proteccién Ambiental” de la Estacion Expe-
rimental del Zaidin (EEZ-CSIC, Granada).
El laboratorio se ha consolidado, tanto a
nivel nacional como internacional, como un
referente en el estudio de los mecanismos
moleculares de sefializacién implicados en
la interaccion planta-bacteria. Nuestras
investigaciones abarcan tanto a bacte-
rias promotoras del crecimiento vegetal
y agentes de biocontrol, pertenecientes a
géneros como Pseudomomonas, Serratia o
Paraburkholderia, como fitopatégenos de
relevancia agricola, incluyendo especies
de los géneros Dickeya, Pectobacterium
y Agrobacterium. En particular, nuestras
lineas de investigacion se centran princi-
palmente en: (i) dilucidar los mecanismos
mediante los cuales las fitobacterias, tanto
beneficiosas como patdgenas, promueven
la virulencia, estimulan el crecimiento vege-
tal y confieren proteccion frente a fitopato-
genos; e (ii) investigar los mecanismos por
los que las fitobacterias detectan sefiales
procedentes de las plantas, asi como el
papel de esta sefializacion en la regulacion
de procesos clave durante la interacciéon
con el hospedador vegetal. El objetivo
final de nuestros estudios es contribuir al
desarrollo de aplicaciones biotecnolégicas
orientadas a modular el microbioma vege-
tal, con el fin de favorecer el crecimiento de
las plantas y su defensa frente a fitopatoge-
nos. Este enfoque adquiere una relevancia
especial en el contexto actual de reduccion
del uso de fertilizantes y pesticidas quimi-
cos, los cuales tienen un impacto negativo
sobre la salud de los suelos y las interaccio-
nes planta-microorganismo.
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> Biosintesis y
regulacion de compuestos
antimicrobianos

El laboratorio investiga la biosintesis y
regulacién de nuevos metabolitos secunda-
rios producidos tanto por agentes de bio-
control como por bacterias fitopatégenas.
Entre estos compuestos se incluyen policé-
tidos y péptidos de sintesis no ribosomal,
como las “oocidinas”, “zeaminas”, “andri-
mid”, “prodigiosinas” y “herbicolina”. Estos
metabolitos presentan una amplia actividad
antimicrobiana frente a un amplio espec-
tro de microorganismos fitopatégenos,
incluyendo hongos (ej. Verticillium dahliae,
Fusarium oxysporum, Gaeumannomyces
graminis), oomicetos (ej. Pythium ultimum,
Phytophthora parasitica) y bacterias (ej.
Agrobacterium fabrum, Dickeya solani, Xan-
thomonas campestris). Recientemente, el
laboratorio ha identificado y caracterizado
un nuevo compuesto antifungico hibrido
de tipo policétido-péptido de sintesis no
ribosomal, denominado “solanimicina”,
gue muestra actividad frente a una diver-
sidad de hongos fitopatégenos. Dado que
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la produccion de los metabolitos secunda-
rios supone un alto coste energético para
las bacterias productoras, su biosintesis
estd estrictamente regulada. En este sen-
tido, los intereses del laboratorio también
se centran en el estudio de la regulacion
transcripcional y post-transcripcional de la
sintesis de estos compuestos bioactivos, asi
como en el papel que desempefian diversas
moléculas sefial y estimulos ambientales en
dicho proceso.

> Mecanismos
de la comunicacioén
planta-bacteria

Otro aspecto central de las investiga-
ciones del laboratorio es el analisis de los
mecanismos moleculares que intervienen
en la interaccién planta-bacteria, con espe-
cial atencién a aquellos implicados en la
colonizacioén, supervivencia y virulencia en
sus hospedadores vegetales. En particular,
investigamos las respuestas quimiotacticas
en diversos modelos bacterianos. Las con-
tribuciones del laboratorio han permitido
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Figura 2. Representacién de distintas actividades experimentales recientes del laboratorio
dirigido por Miguel A. Matilla. A. Propiedades bioldgicas de “solanimicina”. Se muestran las
actividades antifungicas de la cepa silvestre de Dickeya solani MK10 (wt) y de mutantes deficientes

en la produccién de “oocidina A” (ooc) y “oocidina A/solanimicina” (SolA y Solj). B. Produccién del
antibacteriano “andrimid” por el agente de biocontrol rizosférico Serratia plymuthica A753 crecido
en ausencia y en presencia de distintas concentraciones de dcido indolacético (AlIA; agonista) y dcido
indolpiruvico (antagonista). Se representan las actividades antibacterianas frente a Bacillus subtilis
de sobrenadantes de la cepa A153. C. Estructura tridimensional del dominio sensor del regulador
transcripcional AdmX con distintas auxinas unidas. D. Titulacién microcalorimétrica del regulador

transcripcional TyrR,,.,

con el promotor del gen ipdc implicado en la sintesis del AIA. E. El transcriptoma

de S. plymuthica en respuesta a distintas concentraciones de AlA. F, G. Motilidad tipo “swimming” (F) y
formacidn de biopeliculas (G) en ausencia y presencia de distintas concentraciones de AlA.

identificar numerosos quimiorreceptores
y caracterizar sus mecanismos de recono-
cimiento de ligandos presentes en exuda-
dos vegetales, incluyendo aminoéacidos,
acidos organicos, poliaminas, compuestos
aromaticos, purinas, aminas cuaternarias,
compuestos inorganicos y fitohormonas.
Ademas, se ha participado en la deter-
minacién de la estructura tridimensional
de los dominios sensores de numerosos
de estos quimiorreceptores, lo que ha per-
mitido profundizar en el estudio y la evo-
lucién de los determinantes moleculares
responsables de dicho reconocimiento.
Siguiendo esta linea, en los Ultimos afnos,
el laboratorio ha enfocado su actividad
en el andlisis de las auxinas, especialmente
del 4cido indolacético (AlA), como molécu-
las sefial en la interaccién planta-bacteria.
En esta linea de investigacion, el laborato-
rio ha realizado contribuciones pioneras
mediante: (i) la identificacién del primer
quimorreceptor que media respuestas qui-
miotacticas al AlA; (ii) la caracterizacion de
diversos reguladores transcripcionales que
reconocen auxinas; (iii) el analisis de los
mecanismos que determinan las activida-
des de diferentes auxinas como agonistas y
antagonistas; (iv) el estudio de la emergen-
cia evolutiva de dominios sensores de auxi-
nas especificamente en fitobacterias; (v) la

investigacion de la biosintesis y regulacion
de la produccion de AlA en fitobacterias; y
(vi) la demostracion del papel del AIA como
molécula sefial que regula la expresion
génica y procesos clave en la interaccion
con plantas, tales como la motilidad, la for-
macién de biopeliculas, el metabolismo, los
niveles del segundo mensajero c-di-GMP, la
produccion de antibidticos, la resistencia a
antimicrobianos o la susceptibilidad a la
infeccién por fagos, entre otros procesos.

Para alcanzar los objetivos descritos
anteriormente, el laboratorio utiliza enfo-
ques multi- e inter-disciplinares que inte-
gran microbiologia, biologia molecular,
genomica, transcriptdmica, proteémica,
metabolémica, técnicas biofisicas, biolo-
gfa estructural, bioinformatica e interac-
cién planta-bacteria. El laboratorio publica
regularmente en revistas internacionales
de impacto y ha sido invitado a redactar
articulos de revision y opinién en revis-
tas como Nature Reviews Microbiology (en
preparacién), Trends in Microbiology, FEMS
Microbiology Reviews, Microbiology and Mole-
cular Biology Reviews, Current Opinion in
Microbiology y Microbial Biotechnology, entre
otras. Ademas, mantiene amplias colabora-
ciones nacionales e internacionales y forma
parte de redes como la accién COST “Benefi-
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cial Root-Associated Microorganisms for Sus-
tainable Agriculture”y la Conexion CSIC de
“Resistencia a Antimicrobianos”.
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