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RESUM

Els éssers vius sorprenen per la seva diversitat. El nombre total d’especies actuals es
calcula en més de trenta milions, i ara sabem que moltes més especies han viscut, i s’han
extingit, al llarg de la historia de la vida. De totes les especies que hi ha o hi ha hagut a la
Terra, la immensa majoria séon microorganismes. La ciencia que estudia els microorganis-
mes és la microbiologia. Les idees i avancaments de la microbiologia influeixen en la vida
quotidiana i ajuden a crear noves perspectives per al benestar de la humanitat. Les
interaccions entre els humans i els microorganismes tenen conseqiiencies molt importants
que, positivament o negativament, afecten la nostra especie: a) els microorganismes sén
els principals agents dels cicles biogeoquimics dels elements en la biosfera i els principals
agents de degradacio de contaminants, b) els microorganismes s’utilitzen en l'elaboraci6
d’una gran varietat d’aliments i productes farmaceutics. Al contrari: c) els microorganis-
mes poden ser la causa de malalties infeccioses i deteriorament dels aliments, materials,
obres d’art, etc. No obstant aixo, els microorganismes aporten a la biosfera més beneficis
que inconvenients. L'extrema varietat metabolica i ecologica del moén microbia representa
un recurs ampli i inexplorat de biodiversitat d’enorme valor per al futur.

Paraules clau: microorganisme, protist, bacteri, arqueu, microbiota humana, concepte
de vida.
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THE MICROBIOLOGIES AND THE CHANGES OF PARADIGMS

SUMMARY

Living beings surprise because of their diversity. The total number of current species
has been estimated to be more than 30 million and we know that many more species have
lived and have become extinguished. A great majority of the species that are now or have
been on Earth are microorganisms. The science that studies microorganisms is microbio-
logy. The ideas and advancements of microbiology influence everyday life and help to
create new perspectives for the welfare of humanity. The interactions between humans
and microorganisms have very important consequences that, either positively or negat-
ively, affect our species: a) microorganisms are the main agents of biogeochemical cycles
of elements in the biosphere and the main agents of pollutants’ degradation, b) microor-
ganisms are used in the preparation of a great variety of foods and pharmaceuticals. On
the contrary: ¢) microorganisms may be the cause of infectious diseases and deterioration
of food, materials, artworks, et cetera. Nevertheless, microorganisms contribute to the
biosphere with more benefits than disadvantages. The extreme metabolic and ecological
variety of the microbial world represents a wide, unexplored resource for biodiversity of
great value for the future.

Key words: microorganism, protist, bacterium, archaeon, human microbiota, concept

of life.

INTRODUCCIO

El lector potser se sorprendra en llegir el
titol d’aquest capitol. Per que microbiologies
en comptes de microbiologia, i per que can-
vis de paradigmes, i no canvi de paradigma?
Després de poc més de cent cinquanta
anys de ciencia microbiologica —que po-
driem considerar que comenga amb els ex-
periments de Louis Pasteur (1822-1895)
negant la generacié espontania, al comen-
cament de la década de 1860— el concepte
mateix de microbiologia ha canviat moltes
vegades. Ha anat passant de ser un camp
interessat principalment en la curacié de
malalties infeccioses a dedicar-se a diver-
sos camps integradors de moltes altres
ciéncies biologiques —fisiologia cellular,
genetica, bioquimica, biologia molecular i,
recentment, genomica, taxonomia i evolu-
cid— en que els estudis dels microorganis-

mes aporten una nova llum sobre els meca-
nismes fonamentals de tots els éssers vius.
Al llarg d’aquests cent cinquanta anys, la
microbiologia ha anat abandonant plante-
jaments i estrategies d’estudi anteriors
—paradigmes— i n’ha anat incorporant de
nous, de tal manera que ha pogut aportar
respostes a diferents problemes biologics
generals abans inexplicats i ha permes am-
pliar i precisar el concepte mateix de la
vida.

Quan parlem de microorganismes, o mi-
crobis, ens referim a organismes molt dife-
rents, generalment, perd no sempre, de
mida microscopica i freqiientment, perd no
sempre, d’estructura essencialment unicel-
lular. Hi ha microorganismes eucariotes,
com ara els protists o els llevats, i microor-
ganismes procariotes, que son els bacteris i
els arqueus. Pero també hi ha organismes
no cellulars, com ara els virus, que consi-
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derem microorganismes. No hi ha dubte
que els virus tenen un paper essencial en la
biosfera, i que la seva importancia com a
agents patogens dels humans, altres ani-
mals i plantes ha estat, és i sera transcen-
dental. Molts dels flagells de la humanitat
al llarg de la historia han estat malalties vi-
riques. A més, els grans avengos de la ge-
netica molecular a partir de la decada de
1940 no haurien estat possibles sense els
estudis fets amb bacteriofags. Pero també
és cert que els virus representen unes es-
trategies diferents de les de les celules i
que, molt possiblement, no sén una etapa
intermedia en el cami evolutiu que va do-
nar lloc a la vida que coneixem avui. En re-
alitat, podriem dir, com hem dit anterior-
ment, que els virus no soén éssers vius sind
éssers viscuts (Guerrero et al., 2002). Per ra-
ons de limitacié d’espai, i per considerar
que parlar dels virus implicaria tractar te-
mes allunyats de l'objectiu principal d’a-
quest treball, limitarem el capitol a parlar
dels microorganismes cellulars, especial-
ment dels procariotes. Aquesta posicid esta
reforcada pel fet que diferents investiga-
dors consideren que els virus no han d’es-
tar considerats estrictament dins de les
grans branques de l'arbre de la vida, sino
que van apareixent dins de cada linia evo-
lucionant a partir dels organismes cellulars
sobre els quals i dels quals viuen (Moreira
i Lépez-Garcia, 2009).

Actualment, una de les grans divisions
taxonomiques més reconegudes és la pro-
posada per Carl Woese el 1991 (Winker i
Woese, 1991): el gran arbre de la vida, els
éssers vius, es pot dividir en tres grans
«dominis». El domini Bacteria, el domini
Archaea i el domini Eukarya. Encara que
molts dels fenomens que descriurem a con-
tinuaci6 sén comuns a tots els procariotes,
normalment s’han descobert i estudiat en
els bacteris, i per aix0 utilitzarem general-
ment aquest terme, bacteri, amb preferencia
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al de procariota, que inclou també els ar-
queus, que son organismes no tan ben es-
tudiats i en els quals no s’han descobert,
fins ara, espécies patogenes per a la resta
d’organismes.

Els bacteris no son ni estructuralment ni
funcionalment tan senzills com en un prin-
cipi pensavem. Els bacteris viuen i moren
en comunitats complexes que podrien
semblar organismes multicellulars. L’alli-
beracié de feromones provoca en alguns
bacteris canvis en l'expressio dels gens que
determinen el comportament coordinat de
tota la poblacié, mitjancant un fenomen
denominat percepcié de quorum. Els micro-
organismes volen allo que altres organis-
mes volen: créixer, menjar, reproduir-se; si
les condicions en que es troben els resulten
favorables, s’hi quedaran; si les condicions
son millors en altres llocs, marxaran; si de-
tecten un perill, fugiran; si el mén al seu
voltant canvia, ells han de canviar. Tot aix0
constitueix la base de la vida: accés als nu-
trients, consum dels nutrients per a la re-
produccid, per a la dispersio, per fugir dels
depredadors i per a la diferenciacié. Avui,
sabem que els «microbis» porten a terme
una funcié essencial en el manteniment de
la vida sobre la Terra. Nosaltres, com els
altres «macrobis», depenem de les activi-
tats de I'invisible mén microbia. La mints-
cula mida dels seus membres no ens deixa
veure la seva enorme importancia a la bi-
osfera.

LES EDATS D’OR
DE LA MICROBIOLOGIA:
E PLURIBUS UNUM

Els microorganismes son els responsa-
bles del reciclatge dels elements essencials
per a la vida: carboni, nitrogen, sofre, hi-
drogen, oxigen, etc. Mitjangant el reciclatge
d’aquests elements en el sol, els microorga-
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nismes regulen la disponibilitat de nutri-
ents, governen la fertilitat del sol i el des-
envolupament de les plantes que sustenten
la vida animal, inclosa la humana. Els mi-
croorganismes tenen un paper fonamental
en l'equilibri i reciclatge dels gasos atmos-
ferics i participen en la regulacié del clima.
No és agosarat afirmar que les plantes, els
humans i els altres animals som completa-
ment dependents de la vida microbiana.

Per entendre queé sén i que fan els micro-
organismes cal anar enrere en el temps i
repassar historicament la visié que els ci-
entifics han anat tenint de I'immens i «invi-
sible» mon microbia. Aixi, podem destacar
tres grans edats d’or de la microbiologia.
En la primera (final del segle x1x i principi
del xx), els avencgos tecnologics (autoclaus,
filtres, incubadors, etc.) i el desenvolupa-
ment de les tecniques basiques per a l'ai-
llament i cultiu axenic (0 «pur»), van per-
metre als fundadors de la microbiologia,
Louis Pasteur i Robert Koch (1843-1910),
confirmar que els microorganismes eren la
causa de les malalties infeccioses i els
agents contaminants dels aliments i de les
aigiies. L'evoluci¢ intellectual i les aplicaci-
ons practiques d’aquesta primera edat d’or
van impulsar la microbiologia a constituir
una de les principals branques de la biolo-
gia i la medicina. Durant aquesta epoca, la
microbiologia era una —encara que ben li-
mitada— i estava centrada en l'estudi dels
microorganismes patogens (infecciosos) i
en la resposta de I'hoste infectat. Tant el
Laboratori Microbiologic Municipal de
Barcelona (creat el 1887), com els primers
anys de la revista TREBALLS DE LA SOCIETAT
DE BIOLOGIA DE BARCELONA (iniciada el
1913), soén testimonis d’'una gran activitat
en molts dels camps pioners de la micro-
biologia i la immunologia durant 'esmen-
tada primera edat d’or.

En la segona edat d’or (decades de 1940
a 1970), els microbiolegs van adquirir una

comprensié detallada del metabolisme,
l'estructura i la genetica dels microorganis-
mes gracies, entre d’altres, als treballs pio-
ners de Martinus W. Beijerinck (1851-1931)
i Albert J. Kluyver (1888-1956). Beijerinck
va establir la base per a una visié general
del paper dels bacteris en el cicle dels nu-
trients a la biosfera, i per tant, de les
interaccions entre la vida i la Terra. Va sug-
gerir el concepte de Gaia més de trenta
anys abans de la proposta explicita de Lo-
velock. Beijerink va dir «tot esta a tot arreu,
pero l'ambient selecciona», principi preva-
lent avui dia en els estudis moderns de bi-
ogeografia microbiana. Kluyver és el fun-
dador de la bioquimica comparada, va
proposar la idea de la unitat bioquimica de
la vida i va utilitzar els microorganismes
per elucidar les vies metaboliques i les
transformacions energetiques de la mate-
ria. Va suposar que tota la vida estava con-
nectada pel reciclatge de la materia i que
tots els organismes estaven connectats a
través de la xarxa dels ecosistemes. La con-
tinuitat i unitat de la vida que coneixem es
posa de manifest en la uniformitat dels sis-
temes genetics i de la composicié molecu-
lar que la integren («El que és cert per a
Escherichia coli ho és també per a l'elefant»,
va dir Jacques Monod [1910-1976]). Durant
aquest periode, la microbiologia estava to-
talment fragmentada, amb una total sepa-
raci6é i incomunicacié entre els microbio-
legs clinics, d'una banda, i els microbiolegs
bioquimics, genetics i ambientals, de l'al-
tra.

La tercera edat d’or comenca amb la uti-
litzacié de tecniques moleculars en gene-
ral, i en especial de les darreres «-omiques»
(genomica-metagenomica, transcriptomi-
ca-metatranscriptomica, proteomica-meta-
proteomica, o metabolomica). Aquestes
aproximacions han obert perspectives in-
sospitades en la deteccid, la identificacio i
'estudi funcional dels microorganismes a
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la natura, on fins fa poc es pensava que
eren escassos, inconspicus i indetectables.
Actualment, la microbiologia ha tornat a
unificar-se. Els camps de la fisiologia, ge-
netica, ecologia, i patogenesi microbianes
poden interaccionar, no solament perque
comparteixen bases de dades de genomica
i eines moleculars, sin6 per la constatacio
que els microorganismes utilitzen mecanis-
mes similars per dur a terme diverses fun-
cions en els diversos camps en que s’estu-
dien. Descobriments en la patogenesi
microbiana tenen un impacte directe en el
camp de l'ecologia microbiana, i la com-
prensié de l'ecologia microbiana és fona-
mental per a la comprensié de la trans-
missié i actuacié de l'agent patogen. Els
mecanismes moleculars de l'adherencia a
les superficies, la percepcio de quorum, la
transduccié de senyals per respondre a
tensions ambientals, etc., es troben en una
gran varietat de microorganismes que vi-
uen en una amplia varietat d’habitats, des
dels éssers humans fins al mar, de les fonts
termals submarines al gel polar. Com a re-
sultat, les subdisciplines de la microbiolo-
gia no son ara camps aillats d'estudi
(Maloy i Schaechter, 2006). En un poema
menor (Moretum, versos 103-104) Virgili es-
criu: «E pluribus unum», és a dir, hi ha una
unitat en la varietat. A tots els microbiolegs
ens uneix el mateix interes i entusiasme: la
nostra ciencia i els seus protagonistes, els
microorganismes.

L'ts de microorganismes en la nanotec-
nologia ha portat la microbiologia a l'engi-
nyeria i la fisica. Els microorganismes sén
cada vegada més utilitzats per formar mo-
lecules complexes amb propietats quirals
(és a dir, que tenen simetria estructural
enantiomerica, o simetria Optica, com la
descoberta per Pasteur amb 1'acid tartaric).
Aquests isomers oOptics no poden ser sinte-
titzats en un tub d’assaig, de manera que la
microbiologia pot ser un complement a

Treb. Soc. Cat. Biol., 63: 161-181

la quimica de valor incalculable. A més,
descobriments recents indiquen que els
microorganismes també podrien exercir
una funcié important en la determinacié
de la conducta animal, de manera que la
microbiologia s’ha incorporat a 'ambit de
la psicologia (Maloy i Schaechter, 2006). Fi-
nalment, a una escala planetaria, el paper
dels microorganismes en geoquimica ha fet
de la microbiologia un aspecte fonamen-
tal de la geologia. Se sap que les activitats
de molts microorganismes influeixen pro-
fundament en la climatologia, amb la qual
cosa la microbiologia s’ha integrat també
en el camp de les ciencies atmosferiques
(Maloy i Schaechter, 2006). Per tant, la mi-
crobiologia és una ciéncia integradora que
té diversos impactes en altres disciplines
cientifiques.

ELS BACTERIS COM A
ORGANISMES COMPLEXOS:
CANVIS DE PARADIGMA

Esbrinar quantes formes de vida hi ha i
com estan relacionades evolutivament és
un dels problemes més complexos en bio-
logia. El 1962, Roger Y. Stanier (1916-1982)
i Cornelis B. van Niel (1897-1985) van pro-
posar el concepte de bacteri, que va perme-
tre als (micro)biolegs dividir els organis-
mes vius en dos grans grups: procariotes i
eucariotes. L'observacié simple d’un bac-
teri al microscopi no és gaire reveladora, ja
que la majoria hi apareixen com a basto-
nets o petites esferes, sense trets caracteris-
tics. Malgrat aquesta aparent simplicitat
morfologica, els procariotes presenten una
enorme diversitat metabolica, que els per-
met ocupar els ninxols ecologics més di-
versos imaginables. Atés que les cellules
procariotes no tenen organuls distintius
com els que es troben en els eucariotes, des
de fa molts anys es va pensar que el seu ci-
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toplasma no era més que un sac que conte-
nia enzims solubles i els diferents compo-
nents de la maquinaria molecular, sense
cap tipus d’estructuracid interna. Pero s’ha
vist que els procariotes també tenen citos-
quelet com les cellules eucariotes, la qual
cosa demostra que el citosquelet no va ser
una invencié dels eucariotes, sind que es
va originar ja en els procariotes. Processos
essencials de la céllula procariota, com ara
el manteniment de la forma cellular, la se-
gregacio del DNA, i la divisio cellular, es
basen en la presencia d'un predecessor del
citosquelet (Guerrero i Berlanga, 2007).

Si bé durant més d’'un segle els bacteris
han estat estudiats com a poblacions de
cellules que actuaven de manera indepen-
dent l'una de laltra, ara s’ha posat de
manifest que les cellules i les poblacions
bacterianes es comuniquen i interaccionen
entre si mitjancant la produccié d’'una
enorme quantitat de compostos quimics
que permeten a les céllules respondre a di-
ferents estimuls ambientals. La percepcid
de quorum no solament condueix a canvis
en l'expressié genica quan la poblacid arri-
ba a un cert nombre d’individus (comuni-
cacié intraespecifica), siné que també parti-
cipa en la comunicacid entre especies
(interespecifica). La percepcié de quorum
esta molt estesa en el moén bacteria. La co-
municacié cellula-cellula pot donar-se en-
tre bacteris, i entre els bacteris i els seus
hostes eucariotes, fet que suggereix que el
lexic quimic existent és molt complex.

La formaci6 de biofilms és un fenomen
de percepcié de quorum molt freqiient en
els bacteris. Els biofilms sén comunitats de
microorganismes que creixen adherits a
una superficie i embeguts en una matriu
de polisacarids. La revelacié que els bio-
films predominen en practicament tots els
ecosistemes naturals, industrials i clinics
obliga a estudiar els bacteris de manera di-
ferent. L'enfocament reduccionista d’estu-

diar una soca en cultiu axenic pot revelar-
ne la fisiologia i la genética en unes condi-
cions concretes de laboratori, pero els re-
sultats no es poden extrapolar directament
als processos bacterians que tenen lloc a la
natura, o durant la infeccié i malaltia d’un
hoste (Hall-Stoodley i Stoodley, 2005).

Poques coses han captivat tan poderosa-
ment la imaginacié humana com la idea de
viure més temps. Pero, encara que sembli
estrany, 'envelliment i la mort no sén una
caracteristica necessaria de la vida. La clas-
sica definici6 d'un ésser viu com aquell
que «neix, creix, es reprodueix i mor» no
pot aplicar-se de la mateixa manera als or-
ganismes procariotes que als eucariotes.
Sempre que I'entorn ho permeti, els proca-
riotes poden créixer i dividir-se sense en-
vellir. Encara que hi ha variacions del mo-
del general, la divisié cellular tipica dels
bacteris es produeix per fissié binaria, que
resulta en dues cellules equivalents (no se
sap quina és la «mare» i quina és la «filla»).
Amb aquest tipus de divisions, en principi,
les celules no moren. Obviament, com tota
forma de vida, els bacteris poden «morir»
per fam (abséncia de nutrients), altes tem-
peratures, alta concentracié de sal, desse-
cacid, deshidratacio, etc.

La mort cellular programada, o apopto-
si, és un procés fonamental en eucariotes,
molt conservat evolutivament, i que és cru-
cial per a una embriogeénesi adequada, el
manteniment del sistema immunitari i I'eli-
minaci6 de les céllules danyades. L'apopto-
si és diferent del procés aleatori de la mort
cellular necrotica, ja que elimina les céllu-
les individuals sense induir una resposta
inflamatoria. L'apoptosi també existeix en
diversos protists (eucariotes unicellulars).
Pero l'apoptosi també sembla important en
alguns processos bacterians, com la lisi de
la cellula mare en l'esporulacio en les bacil-
lacies, la lisi de les ceéllules vegetatives en
la formacié dels cossos fructifers en els mi-
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xobacteris, i la transformacioé del DNA alli-
berat de les cellules dels estreptococs sot-
mesos a autolisi espontania. En els bac-
teris, un dels sistemes més estudiats
d’apoptosi esta determinat per una unitat
genetica composta de dos gens. El segon
gen codifica una toxina estable, i el pri-
mer gen codifica una antitoxina labil que
interfereix amb l'acci6 letal de la toxina.
Aquest sistema genétic toxina-antitoxina
(per exemple, el sistema mazEF) s’ha trobat
en E. coli i en altres bacteris, incloent-hi di-
versos patogens.

Estem acostumats a veure i estudiar els
éssers vius que son com nosaltres (els ani-
mals) o ens produeixen aliments (les plan-
tes). Pero tant els animals, com les plantes,
com els fongs, sén organismes «nouvin-
guts» a la Terra. S"han originat —per evo-
luci6 a partir de microorganismes eucario-
tics— molt «recentment», essencialment en
els ultims 650 milions d’anys del nostre
«vell» planeta. Durant més del 85 % de la
historia de la vida sobre la Terra, els seus
unics habitants han estat els microorganis-
mes. I en els microorganismes s’ha desen-
volupat i fixat per seleccié natural la gran
part de les estrategies de la vida.

ELS MICROORGANISMES
SON FONAMENTALS )
EN ECOLOGIA I EVOLUCIO

Diversitat i flexibilitat:
la base energética de la vida

La superficie del nostre planeta ha can-
viat com a resposta a la vida que s’hi
desenvolupa, de la mateixa manera que la
vida mateixa ha canviat en resposta a l'e-
voluci6 de la Terra. La vida que coneixem
actualment es va originar fa uns 3.850 mili-
ons d’anys, només uns set-cents milions
d’anys menys que l'edat del planeta (4550
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+ 20 milions d’anys). L'origen de la vida, o
biopoesi, potser es va produir diverses ve-
gades, perd0 només una, la que coneixem,
s’ha mantingut ininterrompudament fins
avui. Les caracteristiques dels dos planetes
més propers al nostre, Venus i Mart, podri-
en haver permes el desenvolupament de
vida en aquesta epoca. Si la biopoesi es va
produir a Venus i Mart en algun moment
de la seva historia «geologica», possible-
ment no hi va poder continuar. El que va
fer possible el manteniment de la vida a la
Terra va ser el desenvolupament dels eco-
sistemes, o ecopoesi, que va evitar 1'esgota-
ment dels elements biogenics de la superfi-
cie del planeta, cosa que hauria passat en
un temps maxim de dos-cents o tres-cents
milions d’anys i que hauria provocat l'ex-
tincidé primigenia de la vida (és a dir, fa uns
3.550 milions d’anys). L'activitat d’aquests
primitius ecosistemes microbians va deter-
minar l'evolucié posterior del planeta, que
fins fa aproximadament 1.800 milions
d’anys va tenir com a unics habitants els
procariotes (vegeu la figura 1).

El desti d’'una cellula, d’un bacteri, de
qualsevol vida, és reproduir-se i retardar
l'augment de l'entropia, és a dir, ocupar un
espai i mantenir-se un cert temps. Els bac-
teris converteixen un ambient eutrofic en
oligotrofic. Qualsevol poblaciéd exhaureix
I'ambient on es troba. A més, excreten pro-
ductes «inatils» a I'ambient que els envol-
ta. A partir de la metabolitzacid o utilitza-
ci6 d'uns productes se'n produeixen
d’altres que no podran ser utilitzats per la
poblacié que els genera. Es a dir, tota po-
blacié bacteriana, quan creix en un medi,
no solament l'esgota sin6 que també I'in-
toxica. L'evolucid i diversificacié dels pri-
mers procariotes, originant formes que van
permetre l'aprofitament maxim de l'ener-
gia i l'establiment del reciclatge, va assegu-
rar la continuitat i permaneéncia de la vida
sobre la Terra.
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Els microorganismes proporcionen la
millor evidéncia de la gairebé infinita ca-
pacitat d’adaptacié a la immensa varietat
de condicions externes que es troben a la
Terra i de colonitzar tots aquells habitats
on hi ha aigua liquida. En el mén procario-
ta la diversitat s'expressa en termes del me-
tabolisme, en comptes de fer-ho en termes
d’estructura, com passa en els organismes
eucariotes. En l'origen de la vida, certs pro-
cessos de biosintesi de compostos organics
probablement van ocorrer de manera es-
pontania a causa de les condicions fisico-
quimiques en la superficie de la Terra pri-
mitiva. L'evolucié posterior va dependre

FiGura 1.

de mecanismes biologics per conservar l'e-
nergia mitjancant diverses rutes cataboli-
ques. Tots els sistemes vius produeixen
dues formes d’energia util: a) els enllagos
quimics rics en energia d’ATP (i molecules
similars, inclosos els nucleosids trifosfat), i
b) els gradients ionics transmembrana com
els utilitzats en el moviment flagellar i en
I'absorcié de certs nutrients. L’ATP es pot
generar per fosforilacié a escala de substrat
(els passos clau en les vies de fermentacio)
o per gradients electroquimics generats en
la cadena de transport d’electrons durant
la respiraci6 o la fotosintesi. Els procariotes
son capacos d'utilitzar una amplia gamma

Ecosistemes primigenis. Els tapissos microbians son uns dels primers ecosistemes de 1’ed arquea, que

s’han mantingut practicament invariables fins als nostres dies. A la foto superior la imatge de satellit (Google Earth) de
la punta de la Banya, del delta de I’Ebre; a la inferior esquerra el paisatge de tapissos (foto de M. Berlanga); i a la infe -

rior dreta el tall transversal d’un tapis (foto de R. Duro).
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de substancies reduides (organiques i inor-
ganiques) i d’agents oxidadors (oxigen, ni-
trat, sulfat, Fe(Ill), As(IV), Se(VI), etc.) per
generar gradients electroquimics. Els euca-
riotes, per contra, generalment utilitzen
uns pocs compostos organics reduits (glu-
cosa, piruvat, etc.) i preferentment un tinic
agent oxidant (I'oxigen).

Durant molt de temps, alguns metabolis-
mes bacterians, com el creixement anaero-
bic a partir de compostos de meta o amoni,
es va pensar que no existien i fins i tot que
no eren possibles. Aix0 va portar a la idea
que 'amoni i el meta eren inerts en condi-
cions d’anoxia. No obstant aix0, es va ob-
servar que un consorci microbia de sedi-
ments anoxics podia oxidar el meta a
dioxid de carboni acoblat a la desnitrifica-
cid, procés que tenia lloc en absencia total
d’oxigen. Daltra banda, l'oxidacié anaero-
bica de I'amoni (anammox, com s’ha deno-
minat aquest procés) contribueix de ma-
nera significativa al reciclatge biologic de
nitrogen, i s’estima que representa fins al
50 % de la produccié de N, al mar. L'anam-
mox és un procés fet per un grup monofile-
tic del domini Bacteria, el filum Planctomy-
cetes.

Contribucid dels microorganismes
al’evolucio

Durant els primers dos mil milions
d’anys d’evolucio, els procariotes van ser
els tnics habitants de la Terra i van prepa-
rar el terreny per a I'assentament posterior
d’altres formes de vida més complexes. Els
procariotes van ser els inventors de totes
les estrategies metaboliques que coneixem.
Un error metabolic, la produccié d’oxigen,
va originar la vida aerobica; un d’estra-
tegic, I'endosimbiosi, va originar la cellu-
la eucariota. Alguns organuls de la cellula
eucariota es van formar directament a par-
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tir d’associacions permanents de determi-
nats organismes procariotes. Els més evi-
dents son els mitocondris, que deriven dels
proteobacteris, i els cloroplasts, que deri-
ven dels cianobacteris. Aquests organuls, i
potser d’altres, es van allotjar permanent-
ment en cellules que tenien caracteristi-
ques compartides de bacteris i arqueus.
Cap entitat biologica no ha evolucionat
sense ser modificada per la presencia d’al-
tres organismes. Els animals i les plantes
tenen molts microorganismes cobrint la
superficie del seu cos, i sovint també el seu
interior. La relacid que hi estableixen varia
des de les beneficioses o mutualistes, a les
perjudicials o parasites. El terme simbiosi
(en el seu sentit etimologic, ‘vida junts’) va
ser encunyat per Heinrich Anton de Bary
(1831-1888) per descriure una associacié a
llarg termini fisica entre organismes. L'en-
dosimbiosi és una simbiosi amb una condi-
cié topologica, és a dir, una de les dues
parts de la parella viu a I'interior de l'altra.
Tradicionalment, els biolegs han vist com a
principal font de variacié les mutacions en
gens individuals que condueixen a l'adap-
tacié per seleccié natural. Avui dia, tot i
que la idea és encara polémica, es podria
considerar també l'evolucié del microbio-
ma (conjunt d’informacié genetica de la
microbiota d’un hoste eucariota) en el pro-
cés d’evolucio de l'individu (planta o ani-
mal) (Zilber-Rosenberg i Rosenberg, 2008).
Els hostes eucariotes poden adquirir els
seus simbionts microbians per heréncia
materna (transovarica o adquisicid a I'titer)
o per adquisicié del medi ambient (a través
de I'habitat circumdant, amb una nova in-
fecci6 en cada generacio). El principal rep-
te és coneixer les caracteristiques dels hos-
tes que garanteixen el manteniment fidel
d’una comunitat complexa de socis bacteri-
ans especifics durant la vida d’un organis-
me, durant les diferents generacions, i du-
rant el temps evolutiu de l'especie. Les
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associacions entre animals i microorganis-
mes son dinamiques i responen sovint a
consideracions de necessitats fisiologiques
i de supervivencia dels diferents organis-
mes implicats. El mutualisme obligat en in-
sectes sembla que permet al seu amfitrid
sobreviure amb dietes restrictives que con-
sisteixen normalment en una sola font d’a-
liment (com, per exemple, saba o fusta)
amb mancan¢a d’aminoacids i vitamines.
Aquests suplements imprescindibles son
proporcionats pels simbionts microbians i
la perdua condueix a l'escurcament de la
vida de l'insecte.

Contribucio al funcionament
dels ecosistemes

Els microorganismes son els responsa-
bles de passos clau en tots els cicles bioge-
oquimics de la Terra, ja que sén els tinics
que catalitzen certes reaccions d’oxidacié/
reduccié lligades a la generacié d’energia i
a la sintesi de materia organica (Falkowski
et al., 2008). Per exemple, en el cicle del ni-
trogen, catalitzen la conversié d’amoni
(producte del metabolisme d’animals i to-
xic a altes concentracions) en nitrit i nitrat
(que no son toxics), la conversié de nitrat a
nitrogen molecular, i el pas revers, la fixa-
cidé de nitrogen. Cada un d’aquests proces-
sos, exclusivament procariotics, és fona-
mental per entendre i tancar el cicle global
del nitrogen. Papers igualment importants
es donen en els cicles del sofre, del ferro i
també el cicle que regula tots els altres, el
del carboni.

Els procariotes sén molt abundants i, tot
i ser extremament petits, contribueixen de
manera molt significativa a la biomassa i
activitat en els ecosistemes naturals. Per
exemple, en sistemes aquatics es poden
trobar, per cada millilitre d’aigua, uns 10°-
107 bacteris; en sols i sediments hi pot ha-

ver fins a 10 bacteris per gram. De fet, s’ha
estimat una abundancia global a la Terra
de 4-6 x 10” bacteris, dels quals la majoria
es troba en capes geologiques sota de sols i
sediments marins (Whitman et al., 1998).
Els microorganismes son els principals, si
no els tnics, responsables de la degradacio
d’una gran varietat de compostos organics,
com ara la cellulosa, hemicellulosa, lignina
i quitina (els compostos organics més
abundants a la Terra). Si no fos per la de-
gradacié microbiana, tota aquesta materia
organica s'acumularia en els boscos i els se-
diments. A més, son responsables de la de-
gradacio de compostos quimics toxics deri-
vats de l'activitat antropogeénica, com ara
els policlorurs de bifenil (PCB), dioxines,
plaguicides, etc. Son els grans recicladors
de la Terra, n"han permes la sostenibilitat, i
han evitat 'acumulacié de biomassa morta.
Els sistemes aquatics, i particularment els
oceans, que cobreixen el 70 % de la superfi-
cie de la Terra, son l'escenari d’aproxima-
dament el 50 % de la produccié primaria
global, i aquest procés és degut principal-
ment a cianobacteris i protists molt petits.
Aixi doncs, els microorganismes fixen tant
CO, com totes les plantes terrestres juntes.
A més, els microorganismes fotosintetics
representen la base de les xarxes trofiques
marines, que son, en gran part, microbia-
nes. Finalment, els microorganismes parti-
cipen en l'intercanvi de gasos entre hidros-
fera i atmosfera i, per tant, en la regulacié
del clima. Els microorganismes dominen la
respiracid en sistemes marins, i son els res-
ponsables de l'aparicié de gasos amb pro-
pietats bioclimatiques, com el sulfur de di-
metil (DMS). Aquest darrer compost s’ha
postulat com un dels vectors clau en la
interacci6 entre I'ecosistema mari i el clima,
en I'anomenada hipotesi CLAW (Charlson et
al., 1987). Segons aquesta, el DMS produit
durant la fotosintesi pot tenir un paper en
mantenir la radiacié solar dins dels limits
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optims per al sistema: una radiacié solar
continuada deriva en la ventilacio de DMS
a l'atmosfera, que actua com a nucli de
condensaci6 en la formacié de ntivols i, per
tant, atenua la radiacio solar.

La gran biodiversitat oculta

Durant gran part de la historia, els mi-
croorganismes han passat inadvertits per
als humans. Solament al final del segle xx
ens hem adonat que eren elements cabdals
per al funcionament dels ecosistemes. Tan-
mateix, aquesta constatacid encara amaga-
va una nova sorpresa: I'enorme diversitat
microbiana oculta dels sistemes naturals.
Certament, estudiar la diversitat microbi-
ana ha estat sempre problematic. Al mi-
croscopi només es poden identificar unes
poques morfologies (cocs, bacils, espiro-
quetes, filaments), i la caracteritzacié meta-
bolica basada en cultius axénics té el pro-
blema que gran part de la microbiota dels
ecosistemes naturals no creix facilment en
condicions de laboratori. S’estima que sola-
ment entre el 0,1-1 % dels procariotes han
pogut ser cultivats. Les técniques molecu-
lars aplicades a l'ecologia microbiana van
permetre, per primer cop, estudiar la di-
versitat ambiental. En general, es tractava
d’amplificar i seqiienciar directament de la
mostra ambiental les diferents copies d'un
gen marcador de diversitat, i el gen que co-
difica 'TRNA de la subunitat petita del ri-
bosoma (165 rRNA en procariotes i 185
rRNA en eucariotes) és el més utilitzat. Des
de la primera aplicacio per esbrinar la di-
versitat de bacteris marins (Giovannoni et
al., 1990) s’han estudiat molts altres siste-
mes i, mentre que la composicié en cada
un pot variar, hi ha dues propietats que
semblen universals en la majoria d’habi-
tats. La primera és que la diversitat micro-
biana és molt gran, tant a escala de filums
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com de generes/especies. La segona propi-
etat és que s’han detectat grups nous en
tots els dominis de la vida, llinatges amb
una historia evolutiva particular (probable-
ment amb propietats caracteristiques) que
havien romas desconeguts. Les noves tec-
niques de seqiienciacié massiva estan aju-
dant a revelar la magnitud i significaci6 de
la diversitat microbiana. S’ha observat que
el bacteri mari més cosmopolita, anomenat
inicialment SAR11, havia passat desaperce-
but fins a l'arribada de les tecniques mole-
culars, tot i que representa el 30 % de bac-
teris en ambients oligotrofics. Aquesta
descoberta va fer renovar els esforcos d’in-
tentar cultivar-lo en condicions de labora-
tori i ara ja es pot fer; també se n’ha se-
qiienciat el genoma i se n'ha estudiat en
detall el paper ecologic en el mar. Evident-
ment, per establir el paper ecologic d'un
microorganisme determinat primer cal sa-
ber que existeix! Casos semblants podrien
descriure’s dins del domini Archaea o, fins i
tot, dins del domini Eukarya: els protists
(Massana, 2011). No és agosarat pensar
que queda una enorme biodiversitat per
descobrir.

ELS HUMANS COM A ECOSISTEMA
Microbiota del cos huma

Els éssers humans viuen en un estat di-
namic de coexisténcia amb una miriada de
formes de vida microbiana. Ningt no nega
que els microorganismes patogens han re-
presentat i representen una amenaca tant
per als éssers humans com per a altres
formes de vida. No obstant aixo0, tots els
organismes hem apres a coexistir amb
els microorganismes i avui sabem que les
interaccions més nombroses i representati-
ves entre els microorganismes i els altres
organismes no son les patogenes sind les
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simbiotiques. De fet, els éssers humans en-
cara habitem la Terra perque els patogens
que ens han atacat han tingut «interés» en
la nostra supervivencia. La mort de I'hoste
no és el principal «objectiu» d'un patogen,
sind un «dany collateral». La interacci6
prolongada entre 'hoste huma i els orga-
nismes infecciosos, duta a terme a través
de moltes generacions i entre les poblaci-
ons convenientment nombroses a cada
banda, genera un patr6 d’adaptacié mutua
que permet sobreviure a tots dos. Un orga-
nisme patogen que mata el seu hoste rapi-
dament es trobara amb problemes si no
troba un nou hoste per a les properes gene-
racions. I un hoste que és totalment resis-
tent a la infecci6 sera un problema per a la
supervivencia de l'agent infecciés. Un pa-
togen amb exit és aquell que persisteix en
els hostes sans o prou sans; d’aquesta ma-
nera a) s'assegura la continuitat del trans-
port i la viabilitat i b) promou la difusio efi-
cag a altres hostes.

Si calculem la relacio existent entre l'al-
cada d'un huma mitja d'1,70 m i el diame-
tre de la Terra, 12.756 km, déna 7,5 x 10% si
fem el mateix calcul entre 'huma i el bac-
teri de vida lliure més petit conegut, Myco-
plasma genitalium, que pot tenir uns 230 nm
de longitud, obtenim una relacié similar.
Per a un bacteri, el cos huma és la seva bi-
osfera; biosfera que, com la de la Terra,
conté una enorme diversitat d’habitats. La
microbiota humana colonitza totes les
superficies externes del cos: 'arid desert
del front, els boscos freds de l'avantbrag,
les selves humides de laixella, els llacs
acids de l'estomac, etc. La distribucié dels
taxons no és homogenia, siné que depen
de quatre factors principals: a) les variables
fisicoquimiques de I’habitat (boca, vagina,
aixelles, etc.), b) la competéncia biologica
amb altres microorganismes presents, c) les
caracteristiques genetiques i metaboliques
de cada microorganisme en concret, i d) el

seu grau de tolerancia respecte al sistema
immunitari de I'hoste (vegeu la figura 2).
Només els nostres primers nou mesos
d’existencia estem lliures de microorganis-
mes. Des del naixement fins a la mort, i de-
finitivament després, el nostre cos esta co-
lonitzat per molts tipus de virus, bacteris,
protists i fongs. Una persona adulta pot te-
nir deu vegades més cellules microbianes
(procariotes, com ara els bacteris, o eucari-
otes, com ara els llevats i altres fongs) que
cellules humanes: el cos huma té 10” ceHu-
les eucariotes i 10" ceHules procariotes. Els
procariotes representen aproximadament
1,25 kg del nostre pes total (Grice i Segre,
2010). Som la llar de més de 1.500 taxons
microbians diferents, que no es distribuei-
xen homogeniament per tot el cos, sind
que cadascun ocupa uns habitats determi-
nats, com ara la pell, I'intesti, 'aparell res-
piratori superior, 'aparell genital, les vies
urinaries o la conjuntiva (Turnbaugh et al.,
2007). Certs microorganismes mantenen
un pacte de permanéncia (el sistema im-
munitari en tolera la preséncia) sobre de-
terminades superficies del cos. No obstant
aix0, un mateix microorganisme en zones
diferents pot provocar respostes diverses
(per exemple, E. coli, que és un bacteri co-
mensal molt abundant a l'intesti, si es tro-
ba en les vies urinaries pot causar una in-
feccié i malaltia). Un desequilibri de la
microbiota pot ser responsable de malalti-
es inflamatories croniques del tracte intes-
tinal, o pot estar relacionat amb l'obesitat.
Actualment, se sap poc sobre els mecanis-
mes que permeten la supervivencia i la to-
lerancia a llarg termini de les comunitats
indigenes microbianes o per qué aquests
microorganismes no produeixen una res-
posta inflamatoria cronica perjudicial. La
nostra microbiota manté la salut humana
de multiples maneres, com ara protegint-
nos contra els patogens exogens, regulant
el desenvolupament del nostre sistema im-
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munitari, proporcionant-nos nutrients i vi-
tamines, destoxicant compostos nocius de
la dieta, etc.

El regal letal de 1a Revolucié Neolitica

Fa uns deu mil anys, en diversos llocs de
I'Orient Mitja (al voltant del gran arc que
formen les terres que avui ocupen Iran,
Iraq, Siria, Jordania, Palestina i Israel) es
van dur a terme tres domesticacions (del
llati domus, ‘casa, llar’): la de plantes (agri-
cultura), la d’animals (ramaderia) i la de
microorganismes. L'agricultura i la rama-

FIGURA 2.

deria van contribuir al subministrament
continuat d’aliments, com ara la llet i la
carn, i aquests aliments depenien de certs
microorganismes per ser conservats en for-
ma de formatge, mantega i iogurt o embo-
tits. Aquestes millores obvies per als hu-
mans prehistorics van portar associades la
formacio6 de nuclis de poblacié i uns canvis
d’habits que van permetre la proliferacié
de malalties.

L'impacte d’'una malaltia depen de di-
versos factors, com ara la densitat de po-
blacio, la freqiiencia de contacte entre les
persones, el contacte amb animals, la quali-
tat de l'aigua i el subministrament d’ali-

Interaccions entre els microorganismes i el cos huma. Adam i Eva, d’A. Diirer (Museo del Prado, Madrid).

Foto de dues plaques amb medi nutritiu en queé es mostra el creixement dels microorganismes presents en el palmell i en

la cama d’una persona (fotos de M. Berlanga).

Treb. Soc. Cat. Biol., 63: 161-181



174 R. GUERRERO, M. BERLANGA I R. MASSANA

ments. Algunes malalties infeccioses per a
la humanitat en la nostra historia recent
—Ila verola, la grip, la pesta, el xarampio6 o
el colera— van evolucionar a partir de
malalties propies dels animals, encara que
ara, paradoxalment, aquests patogens es-
tan quasi limitats als éssers humans. La
probabilitat de transmissio de les malalties
infeccioses és més elevada entre una pobla-
ciéd humana en creixement i concentrada en
determinades zones (pobles, ciutats). En
zones densament poblades és més facil que
persones infectades amb patogens intes-
tinals transmetin la malaltia a altres per-
sones a través de les seves femtes; per
exemple, si els excrements contaminen el
subministrament d’aigua. Per tal que una
infeccid persisteixi en una poblacid, cada
individu infectat, de mitjana, ha de trans-
metre la infeccié almenys a una altra per-
sona.

La relaci6 de la transmissié d’una malal-
tia, Ry, es defineix com el nombre de se-
gons casos conseqiiencia d’un sol individu
infectat en una poblacié d’individus sus-
ceptibles. Si R, > 1, la transmissio de la
malaltia condueix a una epidémia. Cada
epidemia tendeix a reduir-se amb el temps,
ates que el conjunt d’individus suscepti-
bles disminueix. Pot donar-se un rebrot
epidemic si en la poblacié s’incorporen
nous individus susceptibles, com ara nous
naixements o immigracid. Si Ry < 1, cada
individu infectat produeix menys d’una
transmissio i el patogen no pot establir-se
en la poblacio.

Abans de la Revolucié Neolitica, les po-
blacions de cagadors recollectors eren peti-
tes i aillades (grups de 10-20 persones), de
manera que sembla poc probable que les
malalties de transmissié persona-persona,
tipiques de les societats civilitzades, com
ara el xarampio, la grip o la verola, es po-
guessin estendre. Aquestes malalties son
dependents de la densitat poblacional i re-

quereixen un nombre critic de persones
per a la transmissié. Obviament, les pobla-
cions humanes petites sén susceptibles a
les infeccions, perd només les de certs ti-
pus, com ara aquelles causades per micro-
organismes capacos de mantenir-se en els
animals o el sol —de manera que constant-
ment estan disponibles per infectar les per-
sones—, o les malalties de desenvolupa-
ment lent o croniques —per exemple,
lepra, tuberculosi. En aquests casos, ates
que la malaltia pot trigar molt de temps a
matar el seu hoste, I'individu infectat actua
com a reservori de microorganismes per
infectar altres hostes potencials. Els caga-
dors recollectors normalment no patien les
infeccions intestinals epidémiques que
serien tipiques de la poblacié que vivia en
ciutats, ja que canviaven de lloc molt so-
vint, de manera que no s’acumulaven els
excrements i no es contaminaven els rierols
o altres subministraments d’aigua.

Perspectives de futur
de les terapies microbianes

La resistencia a les terapies quimiques
convencionals en pacients amb tumors so-
lids avangats ha portat a la necessitat de
cercar terapies alternatives, amb l'objectiu
de trobar un atac efectiu contra les cellules
tumorals sense danyar els teixits normals.
Alguns bacteris vius, atenuats o modificats
geneticament, sén capagos de multiplicar-
se de manera selectiva en els tumors i pro-
vocar-ne la inhibicié del creixement. Atesa
aquesta selectivitat per als teixits tumorals,
aquests bacteris també poden servir com a
vectors per al lliurament de molecules tera-
peutiques dins els tumors. L'estrategia més
prometedora és 1'tis de bacteris modificats
geneticament que expressen un gen «tera-
peutic especific». Tot i que s’han observat
resultats positius en aquest tipus de tera-
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pia in vivo amb animals de laboratori, enca-
ra s’han de fer més proves per usar-ho en
el tractament dels cancers humans (Bentley
i Sebaihia, 2007).

Un dels organismes que s’ha convertit
en un bon candidat per al tractament con-
tra alguns tumors és Clostridium novyi, un
bacteri anaerobi estricte grampositiu que
forma endospores. C. novyi €s un patogen
que conté molts factors de virulencia, com
la toxina a. El gen que codifica la toxina «
es troba en un profag, i C. novyi té virulen-
cia atenuada quan perd el profag. La soca
no productora de toxina, C. novyi NT, s’ha
provat experimentalment com a agent anti-
tumoral en ratolins. L'analisi del transcrip-
toma de C. novyi NT en el tumor demostra
I'expressio de determinats enzims extracel-
lulars. Un d’aquests, la fosfolipasa C, se
sap que pot desencadenar la resposta infla-
matoria de l'hoste i induir la immunitat
antitumoral. Els efectes citotoxics de les
proteases i lipases, juntament amb la res-
posta de I'hoste a la fosfolipasa C, podrien
contribuir a la destruccié del tumor. Altres
bacteris utilitzats com a possibles candi-
dats en terapia antitumoral son Salmonella
typhimurium i Bifidobacterium spp.

L'augment dels nivells de resistencia als
antibiotics constitueix un dels principals
reptes en la medicina actual, de manera
que hi ha I'interes de trobar i d’utilitzar al-
tres agents antibacterians. Els bacteriofags
son una possible alternativa per combatre
els bacteris multiresistents. A diferencia
dels antibiotics, els bacteriofags es poden
multiplicar en el lloc de la infeccié mentre
hi estigui el seu bacteri hoste. A més, els
bacteriofags sén molt especifics pel que fa
a les especies bacterianes que infecten; de
fet, normalment només infecten certes vari-
etats d'una especie determinada. Aquesta
gran especificitat és un avantatge i un des-
avantatge de la terapia amb bacteriofags,
en comparacid del tractament amb antibio-
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tics. Com a avantatge hi ha que, un cop es
disposa del bacteriofag aillat, aquest tin-
dria un efecte especific sobre el bacteri in-
fectant sense alterar la microbiota normal.
Com a desavantatge hi ha la necessitat de
la identificacié precisa del bacteri objecte
de ser tractat, i 'aillament del bacteriofag
apropiat. La terapia amb bacteriofags (fa-
goterapia), pero, encara ha de superar els
obstacles cientifics, financers i reguladors
necessaris per a 'adopci6 en la practica cli-
nica. Tot i 'escassetat d’estudis en humans,
les dades farmacocinetiques i els resultats
clinics en animals estan proporcionant pro-
ves convincents a favor de la seguretat i
eficacia d'aquesta terapia per al segle xxI1.
Ja des del final del segle x1x hi ha intents
de la utilitzacié de microorganismes «inno-
cus» per lluitar contra els «perillosos», ja
que algunes especies microbianes produei-
xen substancies que inhibeixen o maten al-
tres especies. Un probiotic és un microor-
ganisme viu que, ingerit en determinades
quantitats, produeix un efecte beneficids
per a la salut del consumidor. La major
part dels productes probiotics contenen
lactobacils, bifidobacteris i estreptococs. El
pioner d’aquesta terapia va ser Ilia Ilich
Mechnikov (1845-1916), Premi Nobel de Fi-
siologia 0 Medicina el 1908 pels seus estu-
dis sobre la immunitat cellular i la fagoci-
tosi. Mechnikov va observar que l'intesti es
podia mantenir lliure de bacteris patogens
amb la ingesti6é regular de iogurt i altres
llets acides. Fins i tot va pensar que el io-
gurt podria prolongar la vida humana,
atesa l'observacid de la longevitat dels pas-
tors bulgars i altres poblacions que prenien
iogurt habitualment al llarg de la seva
vida. Mechnikov va establir el concepte de
probiotic a partir de les seves observacions
de l'efecte beneficios dels productes fer-
mentats en la microbiota intestinal. Final-
ment, una altra estratégia per aconseguir
efectes beneficiosos per a la salut és la in-
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gestio de prebiotics, substancies no assimi-
lables directament a través de l'epiteli in-
testinal pero que serveixen per estimular el
creixement de determinats grups de bacte-
ris simbionts intestinals. La ingestio de
probiotics i prebiotics és recomanable en
qualsevol dieta, pero especialment després
d’un tractament intensiu amb antibiotics.

MES ENLLA
DEL QUE AVUI CONEIXEM

Ampliacid del concepte de vida

Sembla una llei general: alla on pot ha-
ver-hi vida, trobarem microorganismes. La
vida microbiana és tremendament tenag.
S’han trobat microorganismes a fondaries
de 3 0 4 km a dins de l'escor¢a terrestre, al
bell mig de granit o basalt. En trobem en
llocs impensables per als humans o altres
organismes «superiors», en el que deno-
minem ambients «extrems». Aquests ambi-
ents tenen pH molt acids o molt alcalins,
elevades concentracions de sals o aigua
practicament pura, temperatures molt altes
o molt baixes, son totalment anoxics, etc.
Els microorganismes que hi viuen els de-
nominem extremofils. S’han observat micro-
organismes que viuen en el gel a -10 °C, o
en xemeneies magmatiques submarines a
120 °C (amb gran pressio hidrostatica). La
capacitat dels microorganismes per sobre-
viure i créixer en ambients extrems és el re-
sultat d’adaptacions moleculars i fisiolo-
giques molt especifiques i elaborades. El
descobriment dels microorganismes extre-
mofils ens ha permes ampliar els limits de
la vida i ens ha fet pensar que aquesta
«vida» de la Terra podria també haver evo-
lucionat en alguna altra part del sistema
solar o en planetes extrasolars.

Durant molts segles s’havia anat pensant
quines eren les condicions que necessita-

ven els éssers vius per créixer i desenvolu-
par-se. Estava clar que es necessitava la
llum solar, per alimentar les plantes, i
la presencia d’oxigen molecular, per respi-
rar. Pero ja Pasteur va descobrir la vida
anaerobica (sense oxigen) i Winogradski la
vida quimiolitotrofica (I'energia ve de les
reaccions quimiques, no del Sol). Avui pen-
sem que les tres condicions que necessita la
vida tal com la coneixem a la Terra son: a)
presencia d’aigua en estat liquid, b) dispo-
nibilitat dels elements quimics essencials, i
¢) funcionament d’un sistema redox de do-
nadors i acceptadors d’electrons (Guerrero
i Berlanga, 2006). Tenim proves de la pre-
sencia d’aigua liquida i de fonts d’energia
en alguns cossos del sistema solar, com el
planeta Mart i els satellits Europa (de Jupi-
ter) i Encelade (de Saturn).

La materia viva es compon sobretot dels
elements carboni, hidrogen, nitrogen, oxi-
gen, sofre i fosfor. Aquests sis elements for-
men els acids nucleics, les proteines, els li-
pids i els carbohidrats. També hi ha una
varietat d’altres elements, en general me-
talls, presents en petites quantitats, que
exerceixen funcions essencials cellulars,
com ara cofactors d’alguns enzims. Hi ha
molts casos en qué aquests oligoelements
son substituits per altres amb que com-
parteixen semblances, com la substitucié
del ferro per coure en les proteines que
transporten oxigen en alguns artropodes i
molluscs. Teoricament, seria possible que
altres elements de la taula periodica com-
plissin les mateixes funcions dels sis ele-
ments essencials suara esmentats. Tot i que
és objecte d'una gran polemica, recentment
s’ha descrit un bacteri (soca GFAJ-1, de la
familia Halomonadaceae) aillat en el Mono
Lake, California, EUA, en qué es proposa
que larsenic substitueix el fosfor en les
macromolecules d’acids nucleics i protei-
nes (Wolfe-Simon et al., 2011). L'arsenic
(As) és un analeg quimic del fosfor (P), que
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es troba per sota del P en la taula periodica
i que té un radi atomic i electronegativitat
similars al P. La forma més comuna de P en
biologia és el fosfat (PO,™), que es compor-
ta de manera similar a l'arsenat (AsO,”) en
el rang de pH biologicament rellevant i en
els gradients redox. Tot i aixi, els compos-
tos amb P son molt estables en comparacio
dels de As, que s’hidrolitzen rapidament.
L'experiment va consistir a cultivar aquest
bacteri amb concentracions creixents d’ar-
senat i en absencia de fosfat. El bacteri va
sobreviure a aquestes condicions, pero la
proposta de Wolfe-Simon i collaboradors
no ha estat demostrada, i diversos articles,
com ara el de Silver i Phung (2011), han
afirmat que els autors es van precipitar en
I'anunci, i que els revisors de Science no ha-
vien d’haver acceptat el treball sense més
comprovacions. Per tant, el sorprenent re-
sultat segons el qual el As era capag de
substituir el P en el DNA segurament és un
error, ates que és molt dificil eliminar total-
ment el P d'un medi i que Wolfe-Simon i
collaboradors no van aillar el DNA i de-
mostrar directament la substitucié d'un
element per l'altre. Les halomonadacies no
son uns microorganismes insolits o que te-
nen una forma de vida desconeguda. So6n
gammaproteobacteris, son forca ubics en
ambients aquatics, i estan adaptats a dife-
rents concentracions de sals. Tot i que no
s’ha pogut demostrar que poden sobreviu-
re amb arsenat en abséncia de fosfat,
aquests bacteris son bons exemples de la
tenacitat de la vida microbiana.

Es coneix des de fa temps que l'activitat
microbiana és responsable de la transfor-
macié d’almenys un ter¢ dels elements de
la taula periodica. Aquestes transformaci-
ons son el resultat de processos d’assimila-
cio, desassimilacid, o de destoxicacié que
formen part dels cicles biogeoquimics d’a-
quests elements. L'arsenic és necessari en
petites quantitats per al creixement i el me-
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tabolisme, pero és toxic en concentracions
elevades. L'tis d’arsénic com a oxoanions
per generar energia esta molt estes en els
procariotes, com ara els Crenarchaeota (ar-
queus), els bacteris termofils, els bacteris
grampositius de baix i alt percentatge
G+C i els proteobacteris. L'aparicié de
multiples mecanismes en que intervenen
diferents enzims per a la transformacio de
l'arsenic suggereix l'existencia de diverses
vies evolutives, com ara la convergencia i
transferencia lateral de gens, i la importan-
cia del medi ambient com a agent seleccio-
nador en l'evolucié microbiana.

Potencial genétic i metabolic
dels microorganismes

En la base de la gran versatilitat metabo-
lica dels microorganismes i de la seva
capacitat d’adaptacié i colonitzacié d’ambi-
ents diversos hi ha el gran potencial gene-
tic que tenen. Aix0 es va fer evident en el
moment que les noves tecniques molecu-
lars van permetre la seqiienciacié completa
del genoma. El primer genoma seqiienciat
d’un organisme de vida lliure va ser el del
bacteri Haemophilus influenzae (Fleisch-
mann et al., 1995). En el moment d’escriure
aquest treball ja s’han publicat prop de
1.800 genomes (1.498 de bacteris, 110 d’ar-
queus i 154 d’eucariotes) i n’hi ha de milers
en curs. Laugment exponencial en el nom-
bre de genomes ha anat parallel al des-
envolupament de les noves técniques de
seqiienciacié massiva, que han reduit dras-
ticament els costos i el temps requerit.
Cada un d’aquests projectes identifica els
gens que conformen la «vida» de 'organis-
me: els que determinen l'estructura cellular
(membranes, citosquelet, ribosomes); els
implicats en el metabolisme cellular (rutes
biosintetiques i cataboliques); els responsa-
bles de la resposta de l'organisme a l'en-
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torn (locomocié, intercanvi de nutrients,
comunicacié quimica); o els que modulen
la reproduccio. La comparacié del contin-
gut genetic entre diferents organismes per-
met entendre les seves adaptacions parti-
culars i estableix la base per a futures
exploracions experimentals. Per exemple,
els cianobacteris marins Synechococcus i
Prochlorococcus mostren una serie de gens
tnics en cada un que semblen explicar la
dominancia de Synechococcus en sistemes
costaners i afloraments, en ser 1'tinic capag
d’incorporar nitrat, i la de Prochlorococcus
en zones oligotrofiques, per la seva capaci-
tat d'utilitzar compostos regenerats de ni-
trogen (amoni, urea i aminoacids) i la seva
gran eficiencia en la utilitzacié de ferro
(Fuhrman, 2003).

La genomica actual s’ha estudiat en mi-
croorganismes cultivables, pero sabem que
als ecosistemes naturals hi ha gran quanti-
tat de diversitat no cultivada que podria
amagar un enorme i interessant potencial
genetic. Aquesta visio ha alimentat els es-
tudis de metagenomica, basats a seqiienci-
ar directament el DNA ambiental amb la
intencié de coneixer el contingut genic de
la comunitat natural i, en el millor dels ca-
sos, reconstruir els genomes del seus or-
ganismes integrants. En un dels primers
treballs de metagenomica marina, es va
observar que un gammaproteobacteri,
SARS86, tenia un gen que codificava un pig-
ment relacionat amb la rodopsina (Béja et
al., 2000). Els estudis d’expressio duts a ter-
me amb aquest gen van demostrar que la
proteorodopsina descoberta funcionava
com a bomba de protons dependent de la
llum, i representava, doncs, un nou meca-
nisme per generar energia a partir de la
llum. Posteriorment s’ha vist que aquesta
proteorodopsina esta ampliament distribu-
ida entre els procariotes marins i que po-
dria ser rellevant en el flux de carboni en el
mar.

Avui dia, la majoria d’estudis de metage-
nomica es basen en seqiienciacié massiva,
que genera fragments curts. Aquests frag-
ments salineen amb eines bioinformati-
ques per trobar la seqiiencia consens, la
qual es fa servir per assignar gens putatius
dins de la comunitat natural. Tanmateix,
potser un dels resultats més espectaculars
d’aquesta aproximacio és la gran quantitat
de gens putatius detectats que no tenen
una funcié coneguda, de manera que ca-
racteritzar aquests nous gens és una de les
tasques més urgents de la microbiologia
actual (Simon i Daniel, 2011). Aix0 es pot
estudiar clonant i fent assaigs d’activitat
d’aquests gens nous, o mitjan¢ant una ana-
lisi comparativa de seqiiéncies. La metage-
nomica podria ser una eina molt poderosa
per aillar nous enzims i drogues d’impor-
tancia industrial. Finalment, la combinacio
de la metagenomica amb la metatranscrip-
tomica (analisi de 'RNA missatger ambi-
ental) i la metaproteomica (analisi de les
proteines ambientals), ambdues aproxima-
cions indicadores de l'expressid genica de
la comunitat, contribuira a elucidar millor
les composicions i funcions de les comuni-
tats microbianes i la seva relacié amb l'am-
bient.

CONCLUSIO

El manteniment de la biodiversitat és
imprescindible per a la Terra, perque hi ha
una interaccié constant —unes vegades de
manera evident, altres de manera menys
notoria— entre les diferents especies que
poblem el nostre planeta. El manteniment
de la diversitat dels microorganismes, a ve-
gades negligit, és essencial per a la sosteni-
bilitat de la vida i per a la diversitat dels
«macroorganismes». L'evolucio és més que
la «seleccid natural dels organismes». Avui
dia la veiem com un procés planetari que
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sempre es produeix per la interacci6 entre
I'ambient i els éssers vius. Les roques, els
sols, els rius, els llacs, els mars, els ambi-
ents «corrents» o «extrems» —com ara els
salins, els acids, els marins o de roques
profundes—, estan intimament relacionats
amb les mirfades d’organismes que els ha-
biten, fent un tnic sistema d’evolucié gaia-
na. Aquest sistema regula el clima i les
condicions que mantenen habitable aquest
planeta especial que és la Terra.

I si la Terra, Gaia, ens pogués parlar, tal
vegada ens diria: «I encara creus que no es-
tic viva? Pensa per un moment... si no esti-
gués viva, no podria hostatjar miriades
d’organismes, d’animals corrents i estrafo-
laris, de plantes de formes i propietats
molt variades, de microorganismes dimi-
nuts que estan per tot arreu, encara que no
els vegeu. Encara que s6c un dels molts as-
tres fills del Sol, tinc una pell viva, una pell
que acull tota la vida, una pell que ha anat
canviant al llarg de la meva historia».
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