6 Pilenoario, Ciencia ya Gife

Introduccion

uando escuchamos la palabra

Pseudomonas, no se puede evitar

pensar en el microorganismo
peligroso P. aeruginosa, una bacteria
patégena y oportunista que representa
una gran problematica debido a su alta
resistencia a los antibidticos (Pelegrin et
al., 2021).

Esto no quiere decir que todas las
especies del género Pseudomonas sean
igualmente peligrosas. P. reptilivora es
una bacteria descubierta en 1939 por
Mary Caldwell y Dwight Ryerson, a la que
clasificaron como Gram negativa, es
patégena para reptiles y altamente
patégena para conejos (Oryctolagus
cuniculus) y otros mamiferos pequefios
como las cobayas (Cavia porcellus) pero
inofensiva para el humano. P. reptilivora
mide de 1.5 a 2 micras de didmetro, es
capaz de producir pigmentos
fluorescentes si se le inocula en medios
que contienen infusion de carne,
Unicamente fermenta glucosa, no
fermenta arabinosa, xilosa, lactosa,
sacarosa, maltosa, trehalosa, rafinosa y
no produce acidos organicos de fuentes
como el manitol, dulcitol, inositol y
salicina (Yegin et al., 2020; Caldwell y
Ryerson, 1940).

P. reptilivora se rige bajo la ruta
metabdlica de Entner-Doudoroff al igual
que las demas especies de Pseudomonas
(Hirose et al., 2019; Chavarria et al.,
2013), y en comparacion con otras
bacterias Gram  negativas como
Escherichia coli o Shigella sonnei regidas
por la ruta Embden-Meyerhoff, puede
trabajar en condiciones sorprenden-
temente extremas, ya sea en altas
concentraciones de glucosa o metales
pesados como el Cd*?, Fe*?, Cu*?, Hg*?, Cr*?
o As** (Constantino-Herrera et al., 2018)
que facilitan la  producciéon de
biomoléculas con caracter bactericida y
fungicida.

Nuestro grupo de trabajo ha
encontrado que P. reptilivora puede
crecer y producir pigmentos en medios
suplementados con Cu*? en ausencia de
fuentes de carbono en forma de
carbohidratos, Unicamente enriquecidos
con diversas fuentes de nitrégeno vy
carbono en forma de hidréxido de
amonio y multiples aminoécidos como
asparagina o metionina (comunicacién
personal, Ruiz-Hernandez). El presente
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Resumen. La produccion de antibidticos por parte de las bacterias del gé nero Pseudomonas es un te ma novedoso, la mayoria son producidos por
Pseudomonas aeruginosa (Clase Il de bioseguridad), esto dificulta su uso industrial y en el laboratorio debido a la alta probabilidad de oportunismo. Por
otra parte, Pseudomonas reptilivora (Clase 1) es una bacteria que ha sido parcialmente estudiada para la generacion de antibidticos que contienen atomos
de cobre y de hierro dentro de la molécula bioldgicamente activa generada, posee una habilidad tnica para asimilar altas concentraciones de metales
pesados o de compuestos altamente tdxicos para el ser humano, los cuales puede utilizar en la sintesis de nuevos antibidticos. Estos nuevos antibidticos
podrian ayudar a contrarrestar a las bacterias altamente patdgenas y mortales.

Palabras clave: Pseudomona aeruginosa, metales pesados, resistencia bacteriana.

articulo tiene como objetivo dar a
conocer el potencial de P. reptilivora en el
area biotecnoldgica para la generacion de
nuevos antibidticos y alertar sobre el
peligro inminente que representa la
resistencia bacteriana en el mundo.

Problematicas actuales y futuros de
la resistencia a los antibidticos

La resistencia bacteriana es un
fendmeno que amenaza la salud publica
y el desarrollo humano en todo el mundo.

Se produce cuando las bacterias se
vuelven resistentes a los efectos de los
antibioticos, lo que dificulta el
tratamiento de las infecciones. La
resistencia bacteriana afecta a todos los
sectores de la sociedad, sin importar el
género, la etnia, la edad o el nivel
socioecondmico. Es un problema que
requiere una acciéon coordinada vy
multisectorial para  prevenirlo y
controlarlo (FAO/OMS, 2021). Klebsiella
pneumoniae, S. sonnei, E. coli 0:157:H7 o

Figura 1. Extraccion de pigmento verdoso (A) y con actividad fluorescente (B)
(comunicacion personal Ruiz-Hernandez)
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K7, P. aeruginosa, Salmonella spp. y
Staphylococcus aureus, son las 5 bacterias
con mayor resistencia a diversos
antibidticos como las cefalosporinas,
penicilinas, carbapenémicos y
tetraciclinas. Segun datos de la OMS y de
la revision sobre la resistencia a los
antibidticos (AMR por sus siglas en inglés)
a cargo del gobierno del Reino Unido,
aproximadamente 10 millones de
personas morirdn cada ano a partir del
2050 derivado de la extrema resistencia a
los antibidticos producidos por E. coli, K.
pneumoniae, S. pneumoniae,
Acinetobacter baumannii, P. aeruginosa,
Enteroccocus faecium, Streptococcus
agalactiae, S. typhi y Enterococcus
faecalis.

Tan solo en 2019 las enfermedades
bacterianas ocasionaron la muerte de
4.95 millones de personas (Murray, 2022).
Asi mismo, la pandemia ocasionada por el
COVID-19 agravd aun mas esta
problematica debido a la excesiva y mala
administracion de antibiéticos. Durante la
pandemia, el 75% de los adultos
recibieron tratamiento con antibidticos
sin un cultivo previo confirmatorio
(Lopez-Jacome et al., 2022). Por lo
anterior la OMS vy diversos grupos de
investigacion urgen a todos los paises a
desarrollar nuevos antibiéticos que
puedan frenar la propagacién de la
resistencia bacteriana. Por lo que resulta
interesante conocer la posibilidad de
crear nuevas moléculas con capacidad
bactericida utilizando P. reptilivora.

Pigmentos
antibioticos

Las especies de Pseudomonas pueden
producir distintos compuestos
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Figura 2. Placa Petri donde se muestra el crecimiento de P. reptilivora en un medio enriquecido con
cobre (comunicacion personal Ruiz-Hernandez).

fluorescentes como la piocianina o la
fluoresceina, aunque también sin ser no-
cromaogenos (es decir, sin la capacidad de
producir estos compuestos), algunas de
ellas son: P. fluorescens, P. aeruginosa, P.
putida y por supuesto P. reptilivora.
Caldwell y Ryerson (1940) observaron que
P. reptilivora puede producir fluoresceina,
por otra parte, Afonso y colaboradores
(2022) encontraron una relacién entre el
contenido de hierro y la produccion de
fluoresceina.

Estos compuestos pueden utilizarse
en la produccion de pigmentos
fluorescentes con cardcter bactericida.
Comercialmente existen dos medios de
cultivo para la produccion de pigmentos,
el medio King A que da una coloracién
azul (piocianina) y King B (fluoresceina o
pioverdina) que da una coloracidn
verdosa (Afonso et al., 2022; Jablonska et
al., 2022; Gongalves y Vasconcelos, 2021).

La produccién de compuestos
fluorescentes (metabolitos secundarios)
estd relacionada con la produccion de
antibiéticos, como una medida de
respuesta ante una bacteria u hongo que
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pueda amenazar a las bacterias del
género Pseudomonas (Goncalves vy
Vasconcelos, 2021).

Nuestro grupo de trabajo ha
observado experimentalmente que P.
reptilivora puede producir un pigmento
color verdoso similar a la pioverdina que
presenta fluorescencia en el rango UV
(Figura 1).

También se encontré que P. reptilivora
puede crecer en medios de cultivo
formulados con altas concentraciones de
Cu*? (Figura 2).

Se ha reportado que P. reptilivora
puede producir tres antibidticos, que
tienen en su molécula dtomos de cobre y
azufre (Patteson et al., 2021; Martinez-
Molina et al., 1979), denominados A, B
y By. El antibidtico B es muy similar a la
Fluopsina C que produce P. aeruginosa
(Afonso et al., 2022). Navarro et al.
(2019), encontraron que la fluopsina C
tenia un efecto distinto dependiendo de
la bacteria analizada. Por un lado, era
capaz de inhibir el crecimiento de S.
aureus MRSA N315 y MRSA BEC9393 en

24 h con una concentracion minima
inhibitoria (CMI) de 0.5 BEig/mLy, por otro
lado, inhibia el crecimiento de Klebsiella
pneumoniae kpn19 hasta después de 48
dias con una CMI de 2.0 mg/mL.

Conclusiones

P. reptilivora es una bacteria
interesante para el desarrollo vy
generacion de nuevas moléculas de
caracter bactericida empleando diversas
fuentes de metales pesados. Estos
compuestos pueden tener grandes
aplicaciones en microbiologia y medicina.
Ademas, debemos reconocer el peligro
que representa la resistencia bacteriana a
los antibiéticos modernos e implementar
estrategias en México que permitan
disminuir la resistencia a los nuevos
farmacos desarrollados, por ejemplo,
solicitando estudios clinicos que avalen la
infeccion presente. En el mismo sentido,
nuestro grupo de trabajo estd estudiando
la produccién de diversos antibiéticos por
P. reptilivora, los cuales pueden ser
buenos candidatos para tratar infecciones
provocadas por bacterias resistentes a los
antibiéticos comunmente utilizados.
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