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RESUMEN

El presente trabajo, se enfoca en la realizacion de una investigacidon bibliografica acerca de diversos
microorganismos (bacterias, hongos y levaduras) aislados en los afluentes Laguna Lindavista, Arroyo San
Jacinto, Arroyo Moctezuma, y el Rio Papaloapan, de la regién de Tuxtepec, Oaxaca en México. La finalidad
es investigar sus caracteristicas microbioldgicas y bioquimicas para entender si tienen incidencia nociva o
benéfica para el ser humano, los animales y las plantas, asi como su potencial uso para contrarrestar
problemas ambientales. Para ello se realizd una investigacidon bibliografica en diferentes revistas
cientificas, articulos de investigacion, libros, etc. (en inglés y espafiol) en bibliotecas digitales y/o bases de
datos. La informacidon recaudada se enfocd principalmente en investigar las caracteristicas microscdpicas,
el habitat, el metabolismo y las caracteristicas bioquimicas de cada microorganismo. Asi como investigar
la relacidon microorganismo-patologia con el ser humano y los mecanismos de resistencia a agentes toxicos
como metales pesados, degradados de polietilentereftalato (PET) y antimicrobianos de cada
microorganismo.

Una vez obtenida la informacidn, este servird para establecer protocolos de investigacion relacionados
con proyectos enfocados al establecimiento del uso de cepas no patégenas para el ser humano, con
caracteristicas bioquimicas que favorezcan su uso como agentes biorremediadores de aguas

contaminadas.

Palabras clave: Agentes tdxicos, resistencia, mecanismos, polietilentereftalato (PET), antimicrobiano,

patologia, aplicaciones, metabolismo, toxicidad.
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ABSTRACT

The present work focuses on conducting a bibliographic investigation about various microorganisms
(bacteria, fungi and yeasts) isolated in the Laguna Linda Vista, Arroyo San Jacinto, Arroyo Moctezuma, and
Rio Papaloapan affluent, from the Tuxtepec region, Oaxaca in Mexico. The purpose is to investigate their
microbiological and biochemical characteristics to understand whether they have a harmful or beneficial
impact on humans, animals and plants, as well as their potential use to counteract environmental
problems. For this, bibliographic research was carried out in different scientific journals, research articles,
books, etc. (in English and Spanish) in digital libraries and / or databases. The information collected was
mainly focused on investigating the microscopic characteristics, habitat, metabolism and biochemical
characteristics of each microorganism. As well as investigating the microorganism-pathology relationship
with humans and the mechanisms of resistance to toxic agents such as heavy metals, degraded
polyethylene terephthalate (PET) and antimicrobials of each microorganism.

Once the information is obtained, it will serve to establish research protocols related to projects focused
on the establishment of the use of non-pathogenic strains for humans, with biochemical characteristics

that favor their use as bioremediation agents for contaminated waters.

Key words: Toxic agents, resistance, mechanisms, polyethylene terephthalate (PET), antimicrobial,

pathology, applications, metabolism, toxicity.
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CAPITULO 1
INTRODUCCION
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La regidn de Tuxtepec, localizada en el estado de Oaxaca, posee una gran cantidad de recursos hidricos,
debido a que se encuentra en una de las cuencas hidroldgicas mas importantes del pais, el Rio Papaloapan.
Gracias a la capacidad de este, la regidn entera posee numerosos manantiales y ojos de agua provenientes
de las Sierras Madre del Sur y Juarez. Sin embargo, el crecimiento poblacional y el desarrollo en la regién,
como el caso de Tuxtepec, que se ha convertido en la segunda ciudad mas poblada y el principal nicleo
econdmico de Oaxaca, ha favorecido el fenédmeno de la contaminacién del rio Papaloapan, principalmente
por residuos de tipo urbano, industrial y agricola. De la misma manera, este hecho se ve enriquecido por
el papel de otras aguas que se distribuyen en la regidn, las cuales han sido reportadas con un alto grado
de contaminacion, presentando alcalinidad, elevada temperatura, presencia de metales pesados (como
el Cd, Pb, entre otros), sélidos (papel, vidrio, plastico) y otras sustancias toxicas (como agroquimicos). Lo
anterior ha generado, principalmente, problemas de salud, proliferacién de agentes patégenos y pérdida
de la biodiversidad de flora y fauna. Tal es el caso del Arroyo Moctezuma y la Laguna Linda Vista, que
también reciben el desagilie de aguas residuales, desechos contaminantes y residuos de sectores
Industriales.

La Comision Estatal del Agua (CONAGUA), ha alertado sobre la contaminacién del agua en la Cuenca del
Papaloapan a través de un estudio técnico de las aguas nacionales superficiales en 16 cuencas
hidroldgicas, que comprenden la Regién NUumero 28 Papaloapan. En sus estudios se ha encontrado la
presencia principalmente de agroquimicos, metales pesados y coliformes. Ademas, en trabajos realizados
por estudiantes de la Universidad del Papaloapan (UNPA), Campus Tuxtepec, se han aislado
microorganismos (bacterias, hongos y levaduras) en estos efluentes, los cuales siguen siendo estudiados
endichainstitucién. De acuerdo con los reportes de literatura, se sabe que estos microorganismos pueden
ser patoldgicos y/o tdxicos, tanto para el ser humanos como para animales y plantas. También, se ha
reportado la resistencia de algunos de ellos a diversos agentes antimicrobianos de uso constante e
inclusive a antimicrobianos de ultima linea de defesa, lo que resulta muy alarmante. Aunado a lo anterior
también hay estudios donde se ha demostrado la aplicacidn de algunos de estos microorganismos para
contrarrestar algunos problemas ambientales.

De acuerdo con lo anterior, en el presente trabajo, se realizé una revision bibliografica sobre los aspectos
microbioldgicos y bioquimicos de los microorganismos aislados en los afluentes: Laguna Linda Vista,
Arroyo San Jacinto, Arroyo Moctezuma, y el Rio Papaloapan, de la regidén de Tuxtepec, Oaxaca, con el
objetivo de conocer sus caracteristicas e intuir si estos pueden ser nocivos o benéficos para el ser humano
y el ambiente. Por lo que es importante estudiarlos con dos finalidades, la primera es en relacién con los

seres humanos y la segunda, como microorganismos con posible potencial de biorremediacién de aguas
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contaminadas. Cabe mencionar que, los microorganismos que se han podido aislar, hasta el momento, no

han sido reportados como microorganismos presentes en esta zona del estado de Oaxaca.

La informaciéon que se obtendrad al realizar este trabajo de investigacidn bibliografica servird para conocer
las caracteristicas microbioldgicas, ecolégicas, bioquimicas y patoldgicas de cada cepa de
microorganismos. Ademas, esta informacion podra ayudar a establecer protocolos de investigacion
relacionados con proyectos enfocados al establecimiento del uso de cepas no patégenas para el ser

humano, con caracteristicas bioquimicas que favorezcan su uso como agentes biorremediadores.
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Hidrologia de la Cuenca del Papaloapan.

La cuenca del rio Papaloapan (perteneciente a la Region Hidrdlogica 28 Papaloapan), se encuentra
geograficamente entre 16°55’ y 19°03’ latitud norte, y 94°40’ y 97°48’ longitud oeste. De acuerdo con la
CONAGUA, la RH28 Papaloapan comprende 18 cuencas hidroldgicas. Tiene un drea aproximada de 46,517
Km?, distribuida porcentualmente en los estados de Oaxaca (51%), Veracruz (37%) y Puebla (12%). De los
46,517 Km? que constituyen la cuenca, aproximadamente el 45% corresponde a terrenos planos y
ondulados de la planicie costera y el resto (55%) estan constituidos por la zona montafiosa y quebradas
de las sierras, con excepcion de los pequefios Valles de la Cafiada y la Mixteca, que representan el 1% de
la superficie total (Diaz et al., 2005; Diario Oficial de la Federacién, 2015).

Desde el punto de vista topografico, los terrenos de la cuenca del Papaloapan pueden clasificarse,
aproximadamente, de la siguiente manera: 2,300 Km? de lagunas, rios y pantanos; 18,300 Km? de planicie
con pendientes menores del 10%; 10,600 Km? de ladera con pendiente entre 10% y 25%, y 15,300 Km?
de montaia con pendientes mayores del 25%. El sistema fluvial del rio Papaloapan es el de mayor
importancia en el pais por su caudal, después del sistema Grijalva-Usumacinta. Su escurrimiento medio
anual es aproximadamente de 47,000 millones de metros cubicos, virtiendo sus aguas al Golfo de México
en el estado de Veracruz (Diaz et al., 2010).

Se describen a continuacion sus principales efluentes que se muestran en la figura 1.

El Rio Blanco nace en la Sierra de Zongolica en las faldas del Pico de Orizaba y desenboca directamente a
la laguna de Alvarado. En sus margenes se desarrollo la primera zona industrial de la cuenca ya que cruza
las ciudades de Cordoba y Orizaba.

El Rio Tonto tiene su origen en las estribaciones de la Sierra Mazateca y es el efluente mas importante.
Debido a que su cuenca estd situada en la zona de alta precipitacidn, a pesar de su pequeia extension,
produce aproximadamente el 20% del volumen medio anual que descarga el Rio Papaloapan, el cual
desemboca en Alvarado situando en el sur del estado de Veracruz. Por las caracteristicas de su cause, es
un rio maduro, sus aguas llevan el porcentaje mas minimo de azolves del sistema fluvial, debido a que la
mayor parte de la cuenca estd cubierta de vegetacion.

El Rio Salado que drena el valle poblano-oaxaquefio y la Alta Mixteca, tiene la subcuenca mas arida y
desforestada del sistema fluvial, produciendo por esta razén mads del 60% de los azolves que llegan al Rio
Papaloapan. En Quiotepec se une al Rio Grande que irriga a la Sierra de Juarez y las estribaciones de la

Sierra oaxaquefia, formando entre los dos el Rio Santo Domingo, el cual fluye por el cafion del mismo
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nombre, uniéndose, aguas abajo, con el cauce principal del Rio Papaloapan después de recibir las
aportaciones de los Rios Playa Vicente y Valle Nacional y por la izquierda al Rio Tonto.

Cerca de su desembocadura, el Rio Papaloapan recibe las aportaciones de los dos efluentes meridionales
mds importantes: el Rio Tesechoacdn y el de San Juan, que bajan de los montes del nudo de
Zempoaltépelt. Después de su confluencia con el Rio San Juan, el Papaloapan fluye en direccién norte, en
cuyo recorrido recibe (margen izquierdo) las aportaciones de la Laguna de Alvarado, desembocando en

el Golfo de México a través del mismo (Diaz et al., 2005; Diaz et al., 2010; Diario Oficial de la Federacién, 2015).

Figura 1. Subcuencas de la cuenca hidroldgica del Papaloapan (Diaz et al., 2010).

La cuenca del Rio Papaloapan, que se muestra en la figura 2, cuenta con abundantes recursos naturales.
Entre ellas, tierras para la agricultura y la ganaderia; corrientes que pueden ser aprovechadas para riego
y para aprovechamiento hidraulico; extensos bosques y selvas exuberantes. El subsuelo contiene mantos
petroliferosy en la zona montanosa existe una gran variedad de minerales metalicos y no metdlicos. Como
parte del programa de desarrollo integral de la cuenca del Papaloapan, la CodelPa (26 de febrero 1947 al
4 de noviembre de 1986), realizé distintas obras aprovechando los recursos de la regién. Entre ellos
destacaron la presa de Miguel Aleman Valdez (presa Temascal, Oaxaca) y Miguel de la Madrid (presa Cerro
de Oro). La presa de Miguel Aleman Valdez se localiza sobre el Rio Tonto, en el sitio denominado
Temascal, tiene una capacidad de almacenamiento de 8,000 millones de metros cubicos, siendo la

segunda mas grande del pais después de la presa La Angostura, localizada en Chiapas sobre el Rio Grijalva.
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Fue construido principalmente con la finalidad de controlar las avenidas del Rio Tonto, generar energia
hidroeléctrica, mejorar la navegacion del Rio Papaloapan y para control de azolves. Entre la década de los
sesenta y ochenta se construyod la presa Miguel de la Madrid, sobre el Rio Santo Domingo, aguas debajo
de su confluencia con el Rio Usila, con la finalidad de generar energia hidroeléctrica, controlar avenidas y
azolve que arrastra el Rio Santo Domingo, el cual representa el 60% del total de agua que transporta el
Rio Papaloapan. La capacidad de almacenamiento de esta presa es de 5,380 millones de metros cubicos,
la tercera mas grande del pais (Gonzales, 2012; Pereyra et al., 2005). En la sabana de la planicie costera se
encuentra el Rio Blanco. En ese lugar Joachin y Piedras Negras cubren una superficie de 30,000 ha. En la
subcuenca del Rio Salado, uno de los principales efluentes del Rio Santo Domingo, se ha construido una

serie de presas derivadoras y canales que permiten aprovecharlo para el riego (Diaz et al., 2005).

Figura 2. Hidrografia general de la region del Papaloapan (Diario Oficial de la Federacién, 2015).

Contaminacion de afluentes en la region de Tuxtepec, Oaxaca.

La regidn de Tuxtepec, Oaxaca posee numerosos manantiales y ojos de aguas, todos provenientes de las
Sierras Madre del Sur y Judrez. La mayoria de estas aguas actualmente sufren un estado de contaminacién
elevado pues presentan alcalinidad, elevada temperatura, presencia de metales pesados (como el Cd, Pb,

entre otros), solidos (papel, vidrio, plastico, etc.) y otras sustancias toxicas (como agroquimicos). Lo
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anterior genera, principalmente, problemas de salud, proliferacién de agentes patdgenos y pérdida de la
biodiversidad de flora y fauna (Oaxaca, Tuxtepec, 2020; Soler, 2020; Sosa, 2020; Wikipedia, 2020a).

Este es el caso de la Laguna Linda Vista, Arroyo San Jacinto, Arroyo Moctezuma, y el Rio Papaloapan,
descritas a continuacién por ser las fuentes de aislamiento de los microorganismos a los que estd enfocado

este trabajo.

Laguna Linda Vista.

Esta laguna, se ubica en la colonia Linda Vista (18°03'04.6"N 96°08'14.7"E) en San Juan Bautista Tuxtepec,
Oaxaca (Figura 3 a). Tiene una longitud de al menos 400 m de longitud, y presenta una variedad de flora
y fauna. Sus aguas son utilizadas en riego de cultivos aledafios, asi como en la reproduccién de peces y los
ganaderos de la zona cercana a este afluente dan de tomar agua a su ganado. Sin embargo, se ha
reportado contaminada por desechos y residuos de diversa naturaleza, provenientes de los habitantes de
la colonia principalmente. Debido a lo anterior en la figura 3 b se puede observar su mal aspecto (Bustos,

2020; Vazquez-Velasco, 2022).

Figura 3. Laguna Linda Vista (Bustos, 2020).

Arroyo San Jacinto

Este arroyo se ubica en la colonia Moderna, seccién el manguito (Figura 4 a), perteneciente al municipio
de San Juan Bautista Tuxtepec en el estado de Oaxaca (18°03'44.5"N 96°08'39.0" E), cuenta con una
extensién de al menos 10 km. A las laderas se ubican aproximadamente 250 familias que cada afio resultan
afectadas por el crecimiento del arroyo debido a las fuertes lluvias que azotan a la region en los meses de

junio y julio. Se ha informado que el arroyo es utilizado como canal de aguas negras, por lo que su
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desborde es un peligro en el tema de salud para los habitantes que viven cerca de este afluente (Figura 4

b) (Vazquez-Velasco, 2022).

Figura 4. Arroyo San Jacinto (El universal, 2012).

Arroyo Moctezuma.

Este arroyo se encuentra ubicado en la ciudad de San Juan Bautista Tuxtepec, Oaxaca. Su nhombre le fue
asignado a raiz del vinculo que tiene con la historia de la regidon. Se dice que el Huey Tlatoani Moctezuma
Ilhuicamina gustaba de bafiarse en este arroyo, dado que este era hermoso y disfrutaba de su flora y
fauna. Su predileccidn por el arroyo hizo que la gente le asignara el nombre, con el que es actualmente
conocido: “Arroyo Moctezuma” (Paredes, 2020). La figura 4 muestra su localizacion.

Sin embargo, desde el 2016, se ha reportado que en el llegan 486 descargas clandestinas de aguas negras
y 17 descargas municipales. Situacion que ha ido empeorando con el tiempo y que no favorece a la mejora
de la contaminacién del Rio Papaloapan. Las descargas incluyen los arroyos contaminados como el
Apompan, San Antonio, El Pifial, que desembocan al arroyo de aguas negras a cielo abierto de la colonia
Jardines del Arroyo donde se conectan El Sureste 1y 2, El Nanche, El Castillo, Grajales, Oaxacay La Piragua,
y que desemboca en el Arroyo Moctezuma en la calle Reforma (Oaxaca, Tuxtepec, 2020; Torres, 2020).

Se ha comprobado que los ciudadanos de las colonias cercanas vierten sus desechos directamente al
arroyo y lo utilizan para descargar aguas negras. Lo anterior se muestra en la figura 5 b y 5 d. Esto ha
generado problemas de salud como infecciones intestinales. También se ha informado, que el sector de
salud de la Unidad de Medicina Familiar nimero 64 del IMSS, vierte sus residuos en este arroyo. Poniendo

en riesgo la salud de todo el poblado de la regién.
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Figura 5. Ubicacidn del Arroyo Moctezuma (Paredes, 2020).

En la figura 6 se muestra el estado del efluente (El Universal, Oaxaca, 2020; Paz, 2020; Soler, 2020). Actualmente
las autoridades municipales y los ciudadanos de San Juan Bautista Tuxtepec, estan disefiando estrategias

tendientes a ayudar a resolver esta problematica (Oaxaca, Tuxtepec, 2020; Soler, 2020; Torres, 2020).

Figura 6. Contaminacion del Arroyo Moctezuma. a) Recorrido del efluente cerca del IMSS. b) Desechos urbanos. c)
Iguana que habita cerca del Puente Moctezuma. d) Recorrido del efluente en la colonia Jardines del Arroyo (El
Universal, Oaxaca, 2020; Soler, 2020).

VELAZQUEZ-VARGAS, ROSA MARIELA 26



Microorganismos aislados de afluentes contaminados de la region de Tuxtepec, Oaxaca

Rio Papaloapan.

El rio Papaloapan nace en la ciudad de San Juan Bautista Tuxtepec al suroeste de México (18°01'53"N
96°11'06"0), en el estado de Oaxaca y desemboca en el Golfo de México en el estado de Veracruz a través
de la laguna de Alvarado (Figura 7). Su nombre proviene del nahuatl de Papalot/, «mariposa» y apan,
«lugar de», que significa «en el rio de las mariposas». Es la segunda cuenca hidroldgica mas grande de
México, pues cuenta con aproximadamente 354 Km de longitud y desemboca en el Golfo de México, a
130 Km de Tuxtepec. A su paso recorre principalmente las ciudades de San Juan Bautista Tuxtepec Oaxaca,
Otatitlan, Tuxtilla, Tlacojalpan, Chacaltianguis, Cosamaloapan, Tlacotalpan y Alvarado. En sus orillas
habitan personas de tres estados: Puebla, Oaxaca y Veracruz. Se abastece de otros rios, como el rio Tonto,
el rio Valle Nacional y el rio Santo Domingo. En toda su extensidn tiene una gran biodiversidad de floray
fauna, ademas de grandes tierras fértiles. Cuenta con un clima calido-himedo, factores propicios para el
desarrollo de la agricultura, ganaderia, pesca y la industria azucarera en la regiéon. Anteriormente el rio
Papaloapan tuvo gran importancia como medio de transporte en el sureste de México (por lo que sus
poblaciones mas importantes sean riberefias), pero los cambios ecoldgicos hicieron que el rio se
ensanchara y su fondo se elevara a grandes niveles, ocasionando que el rio dejara de ser navegable (Rios

del planeta, 2020; Sosa, 2020, Wikipedia, 2020b).

Figura 7. El Rio Papaloapan ubicado al suroeste de México (Rios del planeta, 2020).

Actualmente el crecimiento poblacional y el desarrollo en la regién, como en el caso de Tuxtepec, que se
ha convertido en la segunda ciudad mas poblada y principal nldcleo econédmico de Oaxaca, ha favorecido
la contaminacion del rio Papaloapan por los residuos urbano, industrial y agricola. El rio Papaloapan recibe

a su paso el desagilie de aguas residuales, desechos contaminantes domésticos y los residuos de otros
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sectores industriales. Principalmente descargas tdxicas de una industria cervecera, una alcoholera,
ingenios azucareros, una fabrica de papel, una procesadora de pifia (en su cruce con la laguna Plan de los
Pajaros de Loma Bonita) y el mas alarmante es la de una Industria Petrolera (en su cruce con el Rio Tonto).
Al recibir estos residuos altamente téxicos se ha observado la alta mortandad de la flora y fauna,
afectando principalmente a los pescadores de la regién. Lo anterior se muestra en la figura 8 (Maya et al.,
2011; Paz, 2020; Rios del planeta, 2020; Sosa, 2020; Wikipedia, 2020b).

Ante esta situacidn alarmante, sobre la contaminacién del rio Papaloapan, en julio del 2012 un grupo de
34 ciudadanos organizados de Tuxtepec interpusieron un amparo colectivo contra el ayuntamiento local
por “omision de proporcionar tratamiento de aguas residuales”, el cual se presentd ante el Juez Tercero
de Distrito en Materia Mixta en Oaxaca, en la capital del estado. El abogado del caso, Samuel Aguilera
Vazquez, explicd que durante el proceso legal se obtuvieron pruebas periciales por parte de la
Procuraduria General de la Republica, donde sefialaron el grave estado fisico del efluente. Para Ia
realizacion de las pruebas bioquimicas se extrajeron muestras de agua en distintos puntos, antes y

después, en las zonas donde se localizaron las descargas de los desechos industriales y urbanos.

Figura 8. Contaminacion del Rio Papaloapan (Rios del planeta, 2020; Sosa, 2020).

El dictamen final, asegurd Aguilera Vazquez, fue que “el agua del rio Papaloapan no sirve para beber,
bafarse, lavar, ni para que la beban los animales. Es tan peligrosa que ni siquiera es recomendable para
navegar”. El abogado detallé que después de las descargas las aguas del rio contienen Cd, Pb, Hg y
bacterias relacionadas a las heces fecales. También se analizaron los peces y se encontré que en sus
branquias, escamas y visceras habia coliformes, un indicador de contaminacion del agua. La demanda no
tuvo éxito, ya que el juez federal, en el afio 2015, determiné que era improcedente. Sin embargo, este

suceso sirvio para alentar a la CONAGUA, sobre el grave problema de contaminacién del Rio Papaloapan
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peces (Caiceros, 2019; Sosa, 2020). Por lo que, en el 2018, la CONAGUA alertd sobre la contaminacidn de la
Cuenca del Papaloapan a través de un estudio técnico de las aguas nacionales superficiales en 16 cuencas
hidroldgicas, que comprendieron la RH28 Papaloapan. En este estudio se encontrd la presencia de
agroquimicos, metales pesados y coliformes. La CONAGUA sefiald, ademas, la necesidad de profundizar
en los estudios sobre la relacidn de la calidad del agua, la salud de los ecosistemas y la salud de los

pobladores. Sin embargo, hasta la fecha no se ha logrado resolver esta problematica (Sanchez, 2020).

Consecuencias de la contaminacidn en la flora y fauna de los mantos acuiferos.

Un acuifero es un volumen subterraneo de roca y arena que contiene agua. El agua subterrdnea que se
halla almacenada en los acuiferos es una parte importante del ciclo hidroldgico. Este ciclo consiste en el
movimiento continuo de agua entre la atmdsfera y la tierra a través de la evaporacion y la precipitacion.
Asi, parte de esta agua que cae a través de precipitaciones y nieve vuelve a los lagos, rios, arroyos y
océanos; pero otra es absorbida por las plantas, estas a su vez transpiran nuevamente el agua hacia la
atmodsfera. De esta manera, el agua que no se evapora de manera directa de los lagos y rios o que es
transpirada por los vegetales, se filtra a través del subsuelo y pasa a formar los acuiferos subterraneos. Se
ha determinado que cerca del 30 % de los caudales de la superficie provienen de fuentes de agua
subterranea (Ordofiez, 2011, M.F, 2020). La figura 8 muestra lo anterior. Sin embargo, la disponibilidad del
agua en cuanto a su cantidad y calidad, ha sido gravemente afectada por diversos factores, como la
sobreexplotacién de acuiferos, el vertimiento de sustancias contaminantes a los cuerpos de agua, los
cambios en el uso del suelo tales como la deforestacidn, las practicas agricolas inadecuadas y el
incremento de urbanizaciones en zonas de produccién hidrica, entre otros (Li et al., 2021; Manahan, 2007).

En el caso de los contaminantes, estos pueden ser vertidos directamente al agua o pueden entrar en ella
por laatmésfera o mediante escorrentia desde el suelo. Por lo que, debe ser considerada la contaminacidn
tanto del agua superficial como el agua subterranea. Entre los principales contaminantes se encuentran
los sitios de disposicion subterranea de desechos quimicos, bioldgicos, industriales, municipales, agricolas,
radiactivos de baja actividad y la inyeccidén en pozos profundos de sustancias quimicas téxicas. Ademas de
las fugas de los tanques usados como almacenamientos subterraneos de compuestos quimicos liquidos y
combustibles. Estas fuentes agregan pesticidas, metales pesados, aceite, productos derivados del
petréleo y una gran cantidad de compuestos organicos e inorganicos al agua (Li et al., 2021; Manahan, 2007;

Piver, 1992; Walsh 2006).
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El agua subterranea puede recoger los contaminantes desde el agua superficial contaminada que fluye de
la superficie, a los acuiferos subterraneos, como parte del proceso de recarga a través del ciclo hidroldgico
o mediante el lixiviado de residuos que han sido evacuados inadecuadamente en la superficie o en los
vertederos. La figura 9 muestra parte del proceso. Los productos quimicos particularmente solubles
(hidrdfilos) tienen una fuerte tendencia a quedar disueltos en el agua y a moverse con el flujo del agua
superficial o subterrdnea. Las especies mas hidréfobas en el agua tendran una tendencia mayor a ser
retenidos en las superficies minerales (en el agua subterranea) o en los sedimentos (en el agua superficial)
(Li et al., 2021; Piver, 1992).

La contaminacidn de los acuiferos genera la alteracion de las propiedades fisicas y quimicas del agua, asi
como de su biodiversidad, debido a la accién de procesos naturales o artificiales que producen resultados
indeseables. Las caracteristicas fisicas mas alteradas son: temperatura, pH, turbidez, olor y color. Por otro
lado, las caracteristicas quimicas que sufren cambios son como: los sélidos totales disueltos, el tipo y la
concentracién anidnica y catidnica y la presencia de otros compuestos solubles, etc. Dentro de las
alteraciones bioldgicas se encuentra la introduccién de nuevos organismos y/o la eliminacidn de los

existentes (Auge, 2004).

Figura 9. El agua subterranea como parte del ciclo hidrolégico y la contaminacién de los acuiferos por lixiviado de
residuos solidos depositados en la superficie (M. F., 2020).
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La salud humana puede ser afectada por la contaminacion del agua al ingerirla de forma directa o indirecta
o por la exposicidén de los componentes tdxicos existentes en ella (Piver, 2007). Por ejemplo, los metales y
metaloides tdxicos son un factor de riesgo para la salud tanto de las poblaciones humanas como del medio
ambiente natural. Los elementos quimicos que se detectan ampliamente en las aguas subterraneas
incluyen metales, como Zn, Pb, Hg, Cr y Cd, y metaloides, como Se y As. Algunos de estos elementos son
micronutrientes esenciales a bajas dosis. Sin embargo, la exposicion a altas concentraciones de estos
elementos, pueden provocar intoxicaciones graves. Por ejemplo, la exposicion al Cr®* puede aumentar el
riesgo de cancer. También se ha informado que el Cr® causa cambios en la composicion de las poblaciones
microbianas del suelo, y que ademas causa efectos perjudiciales sobre el metabolismo de las células
microbianas a altas concentraciones.

El arsénico esta clasificado como carcinogénico (Grupo 1) para el ser humano porla EPAyla IARC. Ademas,
el As** pueden reaccionar con grupos de proteinas y enzimas sulfhidrilos (—=SH) para alterar las funciones
celulares y eventualmente causar la muerte celular. Los metales téxicos en el medio ambiente son
persistentes y estdn sujetos a una bioacumulacion moderada cuando ingresan a la cadena alimentaria (Li
et al., 2021; Singh et al., 2011). También puede afectar negativamente la calidad de las tierras y los bosques,
debido a la contaminacién del suelo y la disminucién de la calidad de la tierra. Por ejemplo, en muchas
areas agricolas en regiones aridas, la alta salinidad del agua subterranea es uno de los principales factores
que influyen en la salinizacién del suelo. Las sales solubles y otros contaminantes, como los metales
toxicos, pueden acumularse en la zona de las raices y afectar el crecimiento de la vegetacion (Liet al,, 2021).
Se ha informado que el Pb elevado en los suelos puede disminuir la productividad del suelo y una
concentracién muy baja de Pb puede inhibir algunos procesos vitales de la planta, como la fotosintesis, la
mitosis y la absorcién de agua con sintomas toxicos de hojas de color verde oscuro, marchitamiento de
las hojas mas viejas, follaje atrofiado y hojas cortas de color marrén. La absorcién de metales pesados por
las plantas y su posterior acumulacién a lo largo de la cadena alimentaria es una amenaza potencial para
la salud humana. El consumo de alimentos contaminados con metales pesados puede agotar seriamente
algunos nutrientes esenciales en el cuerpo que son ademds responsables de la disminucién de las
defensas inmunoldgicas, el retraso del crecimiento intrauterino, las discapacidades asociadas con la
desnutricidn y la alta prevalencia de tasas de cancer gastrointestinal superior (Singh et al., 2011).

Los contaminantes del agua subterranea también pueden ser transportados por las interacciones entre el
agua superficial y el agua subterrdnea, lo que lleva al deterioro de la calidad del agua superficial. Debido

a las caracteristicas de las aguas residuales: la existencia de abundantes sustancias organicas, la
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abundancia de una alta carga microbiana junto con niveles elevados de descomposicién microbianay, por
lo tanto, una concentracidn reducida de oxigeno disuelto en el agua, se origina una alta demanda bioldgica
de oxigeno, que es la caracteristica mas destacada de las aguas residuales. Esto puede tener
consecuencias que van desde la disminucién de las concentraciones de oxigeno disuelto por debajo de los
niveles criticos requeridos por la vida acuatica, hasta la produccién de gases téxicos (como NHs y H,S), la
asfixia de la flora y fauna bentdnicas por sustancias sélidas suspendidas en las aguas residuales y el
aumento de la concentracion de metales pesados (D’Costa et al., 2017).

La contaminacién industrial genera la entrada al agua de metales pesados y oligoelementos, que son
subproductos de muchos procesos industriales. Se sabe que los metales son téxicos para la biota,
especialmente cuando se presentan como cationes. Esto se debe a que, de esta forma, tienen la capacidad
de unirse a cadenas de carbono cortas y, por lo tanto, bioacumularse y concentrarse en organismos
acuaticos durante largos periodos de tiempo (D’Costa et al., 2017; Li et al., 2021, Piver, 1992).

Se ha informado que los plaguicidas y sus residuos se encuentran entre los agentes mas devastadores
para los ecosistemas y organismos acuaticos que afectan a todos los niveles de la cadena alimentaria
desde el nivel mas bajo hasta el mas alto. Muchos de los plaguicidas que se utilizan actualmente son
organoclorados, organofosforados, HAPs y organometales, agrupados como "contaminantes orgdnicos
persistentes" (COP). Los COP tienen una amplia distribucién encontrdndose desde el Artico hasta la
Antartida y desde las profundidades intermareales hasta las abisales. Los efectos de la acumulacién de
COP que se han reportado en organismos superiores incluyen lesiones, tumores, canceres (especialmente
en peces y animales), inmunosupresion, alteraciones hormonales, insuficiencia reproductiva, entre otros
(Shahidul & Tanaka, 2004).

El uso generalizado de antibidticos asegura su descarga en los sistemas acuaticos a través de efluentes
domésticos y hospitalarios. Aunque los antibidticos son susceptibles a la biodegradacidon por las
comunidades bacterianas naturales, algunos antibidticos sintéticos pueden no serlo. Ademas, los
antibidticos son mas estables cuando se adsorben en el sedimento y, por lo tanto, pueden afectar

gravemente a las comunidades de microalgas bentdnicas (Halling et al, 1998).

Efecto de los contaminantes en el fitoplancton que conforma los mantos acuiferos.

El fitoplancton se encuentra constituido por organismos microscopicos, fotosintéticos e invisibles a simple
vista. Incluyen diatomeas, dinoflagelados, cianobacterias y otros grupos de algas, que se encuentran en

el rango de tamano de 0,2 a 2 um (D’Costa et al., 2017, Walsh 2006). El fitoplancton es el principal productor

VELAZQUEZ-VARGAS, ROSA MARIELA 32



Microorganismos aislados de afluentes contaminados de la region de Tuxtepec, Oaxaca

primario de los ecosistemas acudaticos, debido a que son la base que sustenta de manera directa o
indirecta la vida del resto de los organismos acuaticos. Ademas, estos organismos forman la base de las
intrincadas redes troficas que alimentan los niveles subsiguientes y, finalmente, proporcionan alimento a
la creciente poblacion humana. Su produccién de biomasa y secuestro de CO; es igual al de todas las
plantas terrestres en conjunto, contribuyendo con mds del 90% de la fijacién fotosintética de carbono
(D’Costa et al., 2017; Hander & Gao, 2015; Lopez et al., 2016). Cuando las condiciones son ideales para su desarrollo,
el fitoplancton tiende a incrementar su abundancia, lo cual se conoce como florecimiento algal. Sin
embargo, éstos pueden llegar a ser nocivos cuando proliferan especies que producen compuestos como
amonio, mucilago, espumas, polisacaridos, alelopaticos y toxinas marinas, por ejemplo, saxitoxina,
brevetoxinas, ciguatoxinas, azaspiracidos, diarreicas, amnésicas, espirolidos, palytoxinas, pinnatoxinas,
gymnomidinas, entre otras. Estos compuestos al ser ingeridos por otros organismos, incluidos los seres
humanos, pueden causar danos diversos o incluso la muerte en casos extremos. A estos eventos se les
conoce como mareas rojas o florecimientos algales nocivos. En la figura 10 se observan ejemplos de estos.
Por otra parte, algunos florecimientos no se caracterizan por contener toxinas, pero debido a su alta
abundancia puede ocasionar condiciones de baja concentracion de oxigeno (anoxia) y ocasionar la muerte
de otras especies, por ejemplo, las branquias de los peces pueden obstruirse por la abundancia de esos
microorganismos. Debido a estos eventos el fitoplancton puede usarse como grupo centinela, ya que sirve

como indicador de la condicidon bioldgica y la salud de los océanos (Lépez et al., 2016).

Figura 10. Algas diatomeas que forman parte de las floraciones nocivas de microalgas. a) Hyalodiscus cf. scoticus. b)
Lyrella clavata fo. granulat (Lépez et al., 2016).

La productividad del fitoplancton esta controlada por una serie de factores ambientales, muchos de los
cuales experimentan actualmente cambios sustanciales debido al cambio climatico global antropogénico

(Hander & Gao, 2015).
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Dado que muchos contaminantes se encuentran en las aguas superficiales, es probable que las funciones
del fitoplancton se vean afectadas por ellos. Las comunidades de fitoplancton generalmente exhiben
estabilidad ciclica, es decir, varian en composicidén en relacidon con los cambios de luz, temperatura y
disponibilidad de nutrientes (walsh, 2006). Por lo que el fitoplancton responde a diferentes tipos de
contaminacidon no solo a través de cambios en la abundancia, sino también patrones de dominancia,
sucesién y estructura de la comunidad. Por ejemplo, debido a la actividad microbiana y a sus procesos de
descomposicidn dentro de las aguas residuales, se genera compuestos que sirven como nutrientes para
el fitoplancton. El aumento en las concentraciones de nutrientes puede estimular el crecimiento del
fitoplancton en grandes cantidades. Esto aumenta la disponibilidad de alimentos para los consumidores
primarios y, en consecuencia, para los organismos que se encuentran mds arriba en la red alimentaria.
Esta suele ser una de las razones del aumento de la poblacién de peces en un area. Sin embargo, este
aumento puede ser de corta duracion, especialmente cuando hay una proliferacion dominante de
especies de fitoplancton que producen compuestos nocivos. En tales condiciones, a pesar de la alta
abundancia de fitoplancton, las especies de peces que se alimentan de este fitoplancton pueden acumular
toxinas o sufrir una mortalidad masiva (D’Costa et al., 2017; Lépez, 2016). También puede ocurrir un cambio en
los grupos de algas dominantes, debido al exceso de nutrientes, principalmente nitrégeno y fosforo que
provienen de los residuos, como los desechos agricolas, provocando a su vez, un crecimiento acelerado
de algas y otras plantas verdes. A este proceso de contaminacion se le conoce como eutrofizacidn, el cual
es considerado como uno de los mas importantes de las aguas (Gobler, 2003; Walsh 2006).

Varios estudios han documentado cambios en la composicién de la comunidad de fitoplancton como
resultado de las aguas residuales y la contaminacidn industrial. Estos cambios incluyen la reduccion de la
complejidad de la comunidad de fitoplancton, el aumento de la produccién y la clorofila a y el aumento
de especies de diatomeas potencialmente dafiinas como Pseudonitzschia sp. La exposicién del
fitoplancton a metales da como resultado un aumento de la permeabilidad de la membrana celular en el
fitoplancton y otras algas marinas, lo que conduce a la alteracidn de la integridad celular. Ademas, se ha
observado un aumento en el tamafio de las células en el fitoplancton cultivado en presencia de cobre y
mercurio, asi como cambios similares inducidos por metales pesados en la forma celular del fitoplancton.
Probablemente, la inhibicién de la division celular en el fitoplancton por los metales es debida a la
produccién de células muy grandes de fitoplancton.

También se ha informado la acumulacién de plaguicidas en el fitoplancton, debido a esta acumulacién en
la base de la red alimentaria se dard como resultado la biomagnificacién de los residuos de plaguicidas a

niveles troficos mds altos. Los antibidticos como contaminantes, pueden afectar al fitoplancton
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directamente o mediante efectos sobre las bacterias asociadas con el fitoplancton. Esto depende del
modo de accidn del antibidtico. Algunos antibidticos aminoglucdsidos (por ejemplo, la estreptomicina),
gue afectan la sintesis de proteinas, son capaces de inhibir a las bacterias y el fitoplancton. Sin embargo,
se han estudiado pocos antibidticos por su efecto sobre el fitoplancton (D’Costa et al., 2017; Hander & Gao, 2015;

Walsh, 2006).

Efecto de los contaminantes en microorganismos acuaticos.

La variabilidad microbioldgica de las aguas naturales abarca numerosos organismos e incluye células
eucariotas (algas, protozoarios y hongos), células procariotas (bacterias) y virus (microorganismos con
capacidad de sintesis nula). Los coliformes, varias bacterias aerobias mesdfilas y Pseudomonas son
utilizados como indicadores de contaminacidn del agua y son relativamente inocuos para el ser humano
y los animales. De acuerdo con la norma bacterioldgica de calidad se establece que el agua debe estar
exenta de patégenos de origen entérico y parasitario intestinal que son los responsables de transmitir
enfermedades como Salmonelosis, Shigelosis, Amebiasis, etc. (Apella & Araujo, 2005).

Para comprender el comportamiento de los microorganismos vivos en el agua subterranea es necesario
tener en cuenta tres principios basicos:

1- Los microorganismos pueden estar en suspension en el agua o adheridos a superficies sdlidas, ya
sea a particulas en suspensidn o a los materiales del acuifero. En funcidn de su estado variara su
transportabilidad. Generalmente solo una pequefia parte de los microorganismos se encuentran
libres en el agua, y la mayoria se adhieren a superficies sélidas, donde encuentran adsorbidos los
nutrientes necesarios para su crecimiento.

2- El nimero de bacterias en un medio natural concreto estd condicionado por la limitacién de
nutrientes.

3- La abundancia de una u otra especie depende de su capacidad para utilizar los nutrientes
disponibles, es decir que existe una competencia entre las especies, de modo que prolifera la
mejor adaptada. Las bacterias forman auténticos microecosistemas, en los que los productos de
degradaciéon del metabolismo de unas bacterias son utilizados por otras. También se debe de
tomar en cuenta la presencia de depredadores (microorganismos fagotrdpicos) y virus especificos
de las bacterias, los cuales juegan un papel similar al de los depredadores y enfermedades en los

ecosistemas de animales superiores (Moreno et al., 1998).
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La mayor diferencia entre la microbiologia de aguas superficiales y subterraneas radica en la ausencia de
luz en estas Ultimas, mientras que en aguas superficiales juega un papel primordial (Apella & Araujo, 2005).
El crecimiento de microorganismos acuaticos estd afectado por una gran variedad de factores fisicos y
guimicos (luz, temperatura, presién, turbidez, sustancias organicas e inorganicas, salinidad, pH y potencial
redox, etc.), que pueden actuar complementaria o antagdnicamente entre si. Estos factores influyen no
solo en el tamafio y composicidn de las poblaciones microbianas, sino en la morfologia y fisiologia de sus
componentes individuales, pudiendo producir cambios considerables en el metabolismo, la morfologia
celulary la reproduccién, por lo que la supervivencia de los microorganismos en las aguas es muy variable,
incluso para especies relacionadas (Apella & Araujo, 2005, Moreno et al., 1998).

Considerando todo lo anterior, la adaptacidon de una comunidad microbiana al estrés ambiental puede
implicar la induccién o desrepresion de enzimas, cambios genéticos y/o enriquecimiento selectivo de
especies. Ademas, se ha demostrado que los microorganismos pueden adaptarse rdpidamente a
sustancias toxicas en su entorno. Las bacterias presentan una serie de estrategias para reducir la toxicidad
de su entorno inmediato. Estas estrategias incluyen sistemas de eflujo de metales especificos, unién de
metales por polisacaridos extracelulares, inmovilizacién intracelular o transformacién a formas mas
volatiles o menos tdxicas. En muchos casos, estas respuestas parecen estar mediadas por plasmidos (Ford,
1994; Vullo, 2003).

El sistema de resistencia bacteriana mas estudiado es la reduccién enzimatica de Hg** a Hg®, que es muy
voldtil y se difunde rapidamente fuera de la célula bacteriana. La mayoria de los sistemas de resistencia al
mercurio estan codificados por plasmidos, lo que permite la transferencia conjugativa entre organismos.
Los hidrocarburos clorados pueden afectar la sintesis de acidos nucleicos y también se ha demostrado
gue causan mutaciones en microorganismos. Puede producirse la biodegradacion de estos productos
guimicos, principalmente mediada por la amplificacion (mediante el enriquecimiento selectivo, la
transferencia de genesy la mutacién) de genes implicados en el metabolismo de estos compuestos (Simén,
1992; Vullo, 2003).

Las bacterias potencialmente patdgenas se liberan constantemente en las aguas, muchas de ellas albergan
genes de resistencia a antibidticos que se insertan en plataformas genéticas mdviles (pldsmidos,
transposones e integrones) capaces de propagarse entre las comunidades bacterianas que viven en el
aguay en el suelo.

El agua constituye la ruta principal por la cual se introducen genes de resistencia bacterianos en los
ecosistemas naturales, en donde las bacterias no patdégenas pueden servir como reservorio de genes de

resistencia. Esto acompafiado de la introduccién y la acumulacidn progresiva en el agua de agentes
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antimicrobianos, como detergentes, desinfectantes, residuos de contaminacion industrial (metales
pesados), que contribuyen a una mayor propagacién y evolucién de mecanismos de resistencia de las

bacterias presentes en el medio ambiente acuatico (Acevedo, 2015; Ford, 1994).

Efecto de contaminantes en microorganismos en general.

La vida de los primeros seres vivos en nuestro planeta ha ido cambiando de forma natural con el tiempo
desde su surgimiento. La transicién de un planeta de condiciones anaerdbicas a un ambiente aerébico
hace 2500 millones de afios (gracias a las cianobacterias), la fijacion de nitrogeno atmosférico (lo que
posibilita la vida vegetal), la descomposicion de la materia organica, entre otros procesos esenciales
realizados por los microorganismos permiten el equilibrio en los ecosistemas (Abellén, 2016).

La diversidad y versatilidad microbioldgica permite que estos seres habiten ambientes tan extremos como
las fumarolas oceanicas o el permahielo, aguas termales, en las profundidades de los océanos, etc., y se
denominen como extremoéfilos. Estas condiciones de vida en los microorganismos ha permitido
clasificarlos de acuerdo al ambiente donde pueden sobrevivir, dentro del cual se encuentran los que se
caracterizan por su capacidad de vivir a altas temperaturas (termdfilos e hipertermdfilos), bajas
temperaturas (psicroéfilos), en altas concentraciones de sal (haldfilos) o altas presiones (bardfilos), asi
como medios acidos o alcalinos (aciddfilos y alcaldfilos), entre otros (Abellén, 2016; Brock, 2009).

Sin embargo, la acumulacién de contaminantes en el medio ambiente ha alterado los ecosistemas y ha
alterado la forma de vida de la mayoria de los seres vivos. En el caso de los microorganismos estas
alteraciones no han sido de todo perjudiciales, pues tienen la capacidad de desarrollar mecanismos que
les ayude a sobrevivir bajo estas condiciones. Por ejemplo, tienen la capacidad de metabolizar algunos
contaminantes como metales pesados, agroquimicos, hidrocarburos, entre otros; expresan genes que les
permiten contrarrestar los efectos de compuestos toxicos; al tener otras fuentes de nutrientes, generan
metabolitos como enzimas para poder llevar a cabo su metabolismo (Abellén, 2016, Brock, 2009; Cervantes, 2006;
Gouma et al., 2014; Torres, 2003; Vullo, 2003). Por lo que los efectos generados en los microorganismos resultan
muy interesantes y se han estudiado muchas de las propiedades y/o caracteristicas que presentan o
desarrollan para sobrevivir bajo estas condiciones de contaminacién ambiental.

Debido a que la contaminacidn del agua presenta principalmente la presencia de metales provenientes
de los residuos industriales, dentro de los cuales se encuentran los metales pesados, que se definen
comuUnmente como aquellos que tienen una densidad especifica de méas de 5 g/cm?3, preferentemente se

ha estudiado mads los efectos que estos producen en los microorganismos (Jarup, 2003; Piver, 1992). La
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introduccion de metales pesados, en diversas formas, en el medio ambiente, puede producir
modificaciones considerables de las comunidades microbianas y sus actividades. La absorcion excesiva de
estos iones metdlicos trae serios riesgos para los microorganismos, como dafiar las membranas celulares,
inhibir la actividad enzimatica, dafiar el ADN vy alterar las funciones celulares. La mayoria de los iones de
metales pesados, como los iones de Pb, Ag y Hg, son potencialmente tdxicos para los microorganismos
(Hassen et al., 1998; Yin et al., 2019).

Estudios han informado que los principales mecanismos de toxicidad a nivel molecular son: a) Bloqueo de
grupos funcionales esenciales en biomoléculas, debido a la alta afinidad de los cationes metalicos por los
grupos sulfhidrilos de las proteinas, especificamente a los residuos de cisteina, lo que ocasiona su
desnaturalizacion. b) El desplazamiento de centros catidnicos en enzimas importantes, como es el caso
de la ribulosa 1-5 bisfosfato carboxilasa-oxigenasa (rubisco), la cual tiene un centro catiénico de Mg?* que
puede ser desplazado en presencia de cationes divalentes como Co?*, Ni?* y Zn?*. Dicho desplazamiento
provoca que la mencionada enzima pierda su funcidn. ¢) Formacion de ERO debido a la autooxidacion de
metales como Fe?* o Cu?*, lo que resulta en la formacién de H,0, y ‘OH, por la via de reaccidn de Fenton.
El ‘OH es uno de los mas reactivos que se conocen, por su capacidad de iniciar reacciones en cadena de
radicales libres que ocasionan modificaciones y dafo irreversible a compuestos celulares como
carbohidratos, ADN, proteinas y particularmente lipidos (Covarrubias & Pefia, 2017).

Se ha demostrado que los metales se unen y/o rompen ADN. La bioacumulacién de algunos metales es
un aspecto importante de su toxicidad que puede resultar en la aparicion de sintomas después de una
exposicion prolongada; su acumulacidén también puede conducir a su movilizacién a través de las cadenas
alimentarias con posibles efectos en organismos superiores (Sterritt & Lester, 1980; Yin et al., 2019).

Los metales pesados generalmente ejercen una accion inhibidora sobre los microorganismos bloqueando
grupos funcionales esenciales, desplazando iones metalicos esenciales o modificando las conformaciones
activas de moléculas biolédgicas. Por ejemplo, se ha demostrado que el cobre y la plata bloquean un
sistema enzimatico involucrado en la respiracién. Sin embargo, a concentraciones relativamente bajas,
algunos metales son esenciales para los microorganismos (por ejemplo, Co, Cu, Zn, Ni) ya que
proporcionan cofactores vitales para las metaloproteinas y enzimas (Hassen et al., 1998; Ross, 1975).

Otros factores pueden afectar laforma de los metalesy, por lo tanto, su potencial toxicidad. Estos incluyen
pH, concentracion de agentes quelantes, concentracién de aniones inorganicos y competencia de otros
cationes. Donde se ha encontrado, por ejemplo, que la toxicidad del cadmio para algunas bacterias
aumentaba a un pH alcalino; varios agentes quelantes naturales y sintéticos pueden reducir la toxicidad

de los metales pesados, demostrandose, por ejemplo, que la cisteina protege a las bacterias contra la
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toxicidad del acetato de metilmercurio y se ha demostrado que los minerales arcillosos influyen en la
toxicidad del cadmio para las bacterias (Sterritt & Lester, 1980).

Las emisiones de metales pesados al medio ambiente se producen a través de una amplia gama de
procesos y vias, incluso al aire (por ejemplo, durante la combustidn, extraccion y procesamiento), a las
aguas superficiales (a través de la escorrentia y las liberaciones del almacenamiento y transporte) y al
suelo (y por lo tanto en aguas subterraneas y cultivos) (Jarup, 2003).

Por ejemplo, el Cr®* existe en forma de anién soluble en agua, el cual puede persistir en este ambiente
por largos periodos. En diversas especies bacterianas se ha demostrado que el Cr® en forma de CrO4?
entra activamente a las células a través del sistema de transporte del SO42. La figura 11 a muestra este
mecanismo. La analogia quimica entre el cromato y el sulfato ha sido enfatizada por el hecho de que el
cromato es un inhibidor competitivo del transporte del sulfato en todas las especies bacterianas que han
sido estudiadas. En contraste, el Cr3* atraviesa las membranas con muy baja eficiencia debido a que forma
compuestos insolubles en soluciones acuosas no acidas, lo cual se observa en la figura 11 b. Los efectos
téxicos del Cr dependen de su estado de oxidacién. A nivel extracelular, el Cr®* es altamente tdxico para
la mayoria de las bacterias, ya que es transportado activamente al citoplasma, mientras que el Cr3* es
relativamente inofensivo debido a su insolubilidad e incapacidad de atravesar las membranas celulares.
Esto se muestra en la figura 10b. En el interior de la célula, la toxicidad del Cr se relaciona principalmente
con el proceso de reduccidn del Cr®* a estados de oxidacién inferiores como Cr3*. En la figura 11 ¢ se
muestra este mecanismo. Este proceso puede ocasionar la formacién de radicales libres, generando estrés
oxidativo y en consecuencia diversos efectos téxicos en el ADN, lipidos y/o en las proteinas. Lo anterior
se muestra en la figura11d, 11 ey 11 f. Se considera que el dafio oxidativo al ADN es responsable de los
efectos genotdxicos causados por el cromato. La exposicién al CrO42 es considerado como un serio
problema toxicolégico, pues se ha demostrado que el Cr* es un agente potencialmente carcinégeno en
humanos (Avendafio, 2012; Ramirez et al., 2009).

Algunos metales pesados son esenciales para el metabolismo de los hongos, mientras que otros no tienen
ningun papel biolégico conocido. Tanto los metales pesados esenciales como los no esenciales son téxicos
para los hongos, cuando estan presentes en exceso. Mientras que los hongos tienen necesidades
metabdlicas de metales traza, los mismos metales son a menudo toxicos en concentraciones sélo unas
pocas veces superiores a las requeridas (Baldrian, 2003; Hassen et al., 1998; Ross, 1975). Varios metales son
esenciales para el crecimiento de hongos, incluidos el Cu, Zn, Fe, Mn, Mg, Ca o Sr y K. Algunas especies

también requieren Co.
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Figura 11. Transporte y toxicidad del cromato en la célula bacteriana (Ramirez et al., 2009).

Los iones metalicos esenciales parecen estar asociados principalmente con las enzimas, ya sea como
activadores, que estan débilmente unidos y parecen actuar como un enlace entre la enzima y el sustrato
o firmemente unidos como en las metaloenzimas. En tales enzimas, el metal puede unirse directamente
a la proteina o quelarse mediante un grupo protésico de porfirina o flavina. Se encuentra con frecuencia
gue el magnesio activa las enzimas, mientras que el Cu, Fe, Mo o Zn son componentes comunes de las
metaloenzimas, un metal puede considerarse téxico si altera el crecimiento o el metabolismo de un
organismo por encima de una determinada concentracion (Baldrian, 2003; Ross, 1975).

La concentracion a la que un metal se vuelve tdxico se ve afectada por muchos factores, incluidas las
cantidades relativas de iones relacionados, la presencia de compuestos organicos que pueden tener
propiedades quelantes y el pH del medio ambiente (Ross, 1975; Sterritt, 1980). Los metales no esenciales que
se encuentran comunmente incluyen Cr, Cd, Pb, Hg y Ag. Los cuales pueden inhibir el crecimiento,
provocar cambios morfoldgicos y fisioldgicos y afectar la reproduccion de los basidiomicetos en los hongos
(Baldrian, 2003). Los metales mas electronegativos, como el Cu, Hg y Ag, tienen altas afinidades por los
grupos sulfhidrilo, amino e imino, que probablemente sean sitios reactivos en muchas enzimas. Por lo que
es probable que todos los elementos de transicion divalentes y los demas metales electronegativos con

sulfuros insolubles, como Ag, Mo y Sn, sean venenosos como resultado de la reactividad con las enzimas.
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Algunos metales aparentemente actian en la membrana celular provocando cambios en la

permeabilidad. Estos incluyen Au, Cd, Cu, Hg, Pb y U (Hassen et al., 1998).

Mecanismos de defensa de los microorganismos contra agentes contaminantes

En comparacién con las plantas y los animales, los microorganismos pueden resistir el estrés ambiental a
través de una rdpida mutacidon y evolucidn. Dentro de la amplia diversidad microbiana, existen
microorganismos resistentes y microorganismos tolerantes a metales. Los resistentes se caracterizan por
poseer mecanismos de detoxificacién codificados genéticamente, inducidos por la presencia del metal
(Vullo, 2003; Yin, 2019). Los mecanismos de resistencia a los metales en los microbios incluyen la precipitacion
de metales como fosfatos, carbonatos y/o sulfuros; volatilizacién mediante metilacion o etilacién;
exclusiodn fisica de componentes electronegativos en membranas y EPS; sistemas de eflujo de metales
dependientes de la energia; y secuestro intracelular con proteinas ricas en cisteina de bajo peso molecular
(De et al., 2008; Rosen, 1996). En cambio, los tolerantes son indiferentes a la presencia o ausencia de metal.
Tanto los microorganismos resistentes como tolerantes son de particular interés como captores de
metales en sitios contaminados, debido a que ambos pueden extraer los contaminantes. La resistencia o
tolerancia experimentada por microorganismos es posible gracias a la accion de diferentes mecanismos
(Vullo, 2003). Ademas, algunos microorganismos pueden remediar los iones de metales pesados
transformando los iones de metales pesados activos en formas inactivas, que pueden usarse en la
biorremediacién de areas contaminadas (Vullo, 2003; Yin, 2019).

Después de muchos afos de evolucidn, los microorganismos tienen mecanismos de resistencia fisioldgica
y quimica para superar la toxicidad de los iones de metales pesados. Los microorganismos son el factor
clave en la biorremediacién de metales pesados. Las principales vias de desintoxicacion de iones de
metales pesados incluyen a) el secuestro extracelular, b) el secuestro intracelular, c) el transporte activo
del metal pesado y d) la desintoxicacidon enzimatica, que pueden evitar la exposicién a metales pesados o

reducir su biodisponibilidad (Figura 12, Tabla 1) (Yin, 2019).
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Figura 12. Vias propuestas de desintoxicacién de microorganismos hacia iones de metales pesados (Yin, 2019).

Tabla 1. Mecanismos de resistencia de microorganismos vivos hacia iones de metales pesados (Yin, 2019).

Mecanismos de Resistencia molecular lones de metales Microorganismos
resistencia pesados
Cu®, Cd?*, Zn** Desulfovibrio desulfuricans
EPS Cd?, Pd?*, Zn** Alteromonas macleodii
Cu?t, Pd**, Zn?* Pseudomonas aeruginosa
Secuestraci6n Sideroforos pd?* Ensifer adhaerens
Extracelular Cr¥*, Pd?*, Zn?* Pseudomonas aeruginosa
Sulfuro de hidrogeno Cd?*, Ni%*, Cr®* Desulfovibrio desulfuricans
Secuestracion Polifosfatos Cu®* Sulfolobus solfataricus
Intracelular Cd?* Anacystis nidulans
Metalotioneinas Cd?, Zn?* Synechococcus sp.
Eflujo ATPasa tipo P Cu?* Sulfolobus solfataricus
Exportacién Activa Zn* Sinorhizobium meliloti
ABC transportadores Hg?*, Cd?*, Zn?* Escherichia coli
Au3* Cupriavidus metallidurans
Destoxificacion Mercurio reductasa Hg?* Pseudomonas sp., Bacillus
enzimatica firmus
Catalasa As3* Acinetobacter sp.
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A continuacion, se describen cada una de estas vias mostradas en la figura 12:
a) Secuestro extracelular
El secuestro extracelular de iones de metales pesados activos puede disminuir eficazmente su toxicidad
para los microorganismos, que es el método mas utilizado para su eliminacién. Los iones de metales
pesados pueden ser acumulados por diversas estructuras biolégicas que incluyen sustancias poliméricas
extracelulares, sideréforos, glutation y biotensoactivos. Los EPS constituidos por acidos nucleicos, lipidos,
proteinas y carbohidratos complejos tienen abundantes sitios de unién a metales como los grupos
funcionales carboxilico, hidroxilo, amino, sulfhidrilo y fosfato (Shi et al., 2017; Wei et al, 2017). Los EPS son
bioabsorbentes eficientes de varios metales pesados, incluidos el Pb, Cu, Zn, Cr y Ag, que pueden influir
en la distribucidon de metales pesados en los microorganismos (Deschatre et al., 2013; Teitzel et al., 2003; Wei et
al., 2017). Los siderdforos como la pioverdina son ligandos organicos excretados por bacterias y hongos
(Chaturvedi et al., 2012; Yin et al., 2014). Los siderdforos tienen la capacidad de acumular hierro férrico y formar
complejos de Fe, que ayudan a los microorganismos a sobrevivir en condiciones de deficiencia de hierro.
Ademas del hierro férrico, los sideréforos también pueden unirse a otros tipos de metales pesados,
incluidos el Co, Zn y Ni, que protegen a los microorganismos de la toxicidad por metales pesados. La
biosintesis de los sideréforos esta regulada por los niveles de Fe, y se reprime en ambientes con altas
concentraciones de éste (Sharma et al., 2018; Suarez et al., 2002). El glutatidn secretado por microorganismos
también tiene una gran capacidad para unirse a iones de metales pesados. Los iones de metales pesados
se pueden adsorber con glutation para formar un complejo y no pueden entrar en las células vivas. La
produccién microbiana de sulfuro de hidréogeno generalmente tiene efectos significativos sobre la
desintoxicaciéon de metales pesados. Ademas, la pared celular de los microorganismos también es un
sistema de defensa muy importante contra la toxicidad de los metales pesados. Hay un gran nimero de
grupos funcionales catidnicos y anidnicos en la pared celular, como los grupos hidroxilo, amina, carboxilo
y fosfato, que podrian evitar que los iones de metales pesados entren en el entorno intracelular mediante
el secuestro extracelular de metales (Naik et al., 2013).
b) Secuestro intracelular

Una vez que los iones de metales pesados atraviesan la pared celular y entran en los microorganismos,
las trampas intracelulares dentro del citoplasma pueden secuestrar estos iones de metales pesados y
evitar que alcancen un nivel téxico. Por lo tanto, los componentes celulares sensibles pueden protegerse
de la exposicién a iones de metales pesados. Muchos microorganismos pueden transformar iones de
metales pesados con la ayuda de sulfuros, polifosfatos citosélicos y proteinas cisteinéricas (Kulakovskaya et

al., 2018; Suarez et al., 2002). Por un lado, los iones de metales pesados activos se pueden transformar para
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formar precipitados de metales insolubles. Algunas bacterias y cianobacterias pueden utilizar polifosfatos
citosdlicos para depositar iones de metales pesados (Remonsellez et al., 2006). Por otro lado, las proteinas
ricas en cisteina como las metalotioneinas pueden acumular iones de metales pesados, ya que tienen una
alta afinidad por estos. Cuando se expone a iones de metales pesados, la metalotioneina se puede
sobreexpresar para superar este estrés, evitando la interaccién de los metales con otras proteinas
esenciales para el microorganismo. Por ejemplo, Synechococcus sp., puede secretar metalotioneina para
unir Cd?*y Zn?*y reducir su toxicidad para las células (Blindauer et al., 2008; Suarez et al., 2002).
c) Exportacion activa de iones de metales pesados
El transporte de iones de metales pesados fuera del entorno intracelular es otro proceso para defender
el estrés por metales pesados, que puede regular eficazmente las concentraciones intracelulares de iones
de metales pesados con sistemas de eflujo. Estos sistemas de eflujo se han encontrado generalmente en
diferentes microorganismos, especialmente aquellos aislados de ambientes contaminados con metales.
Generalmente, la expresion de los transportadores de iones metalicos en los sistemas de eflujo depende
de las especies bacterianas e iones de metales pesados, que estd regulada por genes de resistencia
especiales en el cromosoma o plasmido. Estos genes codifican transportadores de membrana que
controlan la captacién y exclusion de iones de metales pesados. Existen numerosas proteinas
exportadoras de metales diseminadas en la membrana celular para lograr la salida de iones de metales
pesados como ATPasa de salida de tipo P, anfiportadores de protones-cationes, transportadores ABC y
facilitadores de difusion de cationes. La salida de arsenito esta regulada por una proteina exportadora en
la membrana celular con la ayuda de ATPasa (Remenar et al., 2018; Yang et al., 2012). Ademas, la ATPasa de
salida de tipo P puede ayudar a las bacterias grampositivas a exportar Cu?*, Cd** y Zn?*. Los
transportadores ABC (también llamados ATPasas de trafico) son capaces de mediar la translocacidn de los
iones de metales pesados en la membrana, que ayudan a los microorganismos a superar el estrés por
metales pesados (Lerebours et al., 2016; Maynaud et al., 2014).
d) Desintoxicacion enzimdtica

La biotransformacién o modificacidon quimica de los iones de metales pesados de una forma altamente
toxica a una forma menos dafiina por la enzima contribuye mucho a la resistencia de los microorganismos
a los iones de metales pesados. El cambio de estado redox de los iones de metales pesados a través de
reacciones de reduccidn u oxidacidén puede disminuir eficazmente su toxicidad. Esta via de defensa puede
ser regulada por enzimas de desintoxicacidén, que también estd controlada por genes de resistencia
especiales de microorganismos. Bacterias como Bacillus sp., muestran resistencia a los iones de mercurio

a través del ion mercurio reductasa. La reductasa mercurica reduce los iones mercuricos a mercurio
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metdlico, que luego se libera al entorno circundante a través de la membrana celular. Bacterias
Micrococcus sp. y Acinetobacter sp., puede oxidar el As®* téxico en As>* menos soluble e inofensivo para
disminuir su toxicidad (Liu et al., 2017; Nagvenkar et al., 2010; Noroozi et al., 2017; Zhang et al., 2012).

Los genes de resistencia desarrollados por los microorganismos son cromosémicos en algunos casos,
mientras que otros se encuentran en elementos extracromosdmicos llamados factores R, plasmidos
grandes que a menudo también portan varias resistencias a antibidticos. Los dos tipos de resistencias mas
prevalentes implican el tipo de transporte de la especie idnica, ya sea dentro o fuera de las células y la
reduccién a una especie menos téxica o a una forma quimica que pueda extruirse de las células. En las

figuras 13 y 14 se muestra lo anterior.

Figura 13. Resistencias metalicas y metaloides determinados por transporte (Rosen 1996).

Dentro de las bombas primarias, las ATPasas catalizan la absorcién o extrusion de cationes u oxianiones
metdlicos. Se trata de ATPasas de traslocacion de iones que utilizan energia quimica como fuerza motriz
para el transporte. Lo anterior se muestra en la figura 13 a. Se han identificado bombas primarias
especificas para Cu*/Ag* (CopAy CopB), Cd?*/ Zn?* (CadA) y oxianiones de As**/Sb** (la bomba Ars), donde
la extrusion de las células produce resistencia. Los portadores secundarios, uniportadores o
antiportadores, catalizan la captacidn o extrusidn electroforética de cationes u oxianiones. Los gradientes
electroquimicos de protones u otros iones de acoplamiento establecidos por bombas primarias, como las
cadenas respiratorias, son la fuerza impulsora del transporte. El componente de membrana de la bomba
Ars puede servir por si mismo como un portador de arsenito secundario, produciendo una resistencia de

bajo nivel en las células que carecen de la subunidad ATPasa. El As®* es reducido por el arseniato reductasa
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a arsenito, que es extruido por la bomba Ars. La extrusion de Cd?*/Zn?* (se reportado también para Co?')
también puede ser catalizada por el antiportador CzcABC. Czc es una bomba de eflujo que funciona como
un antiportador divalente de catién/protén quimioosmatico. El Hg?* es introducido en las células por un
antiportador, donde la reductasa mercurica lo reduce a Hg®, que se difunde de manera inofensiva fuera
de las células. Ademds, en algunas bacterias, el secuestro de metales como Cd?*y Zn?* puede conducir a

la tolerancia (De et al., 2008; Rosen 1996). En la figura 13 b se muestra lo anterior.

Figura 14. Resistencias metalicas y metaloides mediadas por reduccién (Rosen 1996).

La proteina ArsC es una arsenato reductasa que acopla la glutaredoxina (o tiorredoxina) a la reduccién de
As®*a As*. La forma oxianidnica reducida, arsenito, es extruida por labomba Ars, produciendo resistencia.
Lo cual se muestra en la figura 14 a. En la figura 14 b se muestra como el ion mercurico es transportado
al interior de las células por las proteinas MerPT. La proteina MerA es una flavoproteina que reduce el
Hg?* a Hg®. El mercurio elemental impregna la membrana de forma pasiva y se evapora del medio, lo que

genera resistencia (Rosen 1996).

Microorganismos aislados en la Region de Tuxtepec, Oaxaca.

Dentro de los trabajos reportados sobre microorganismos aislados en la regién de Tuxtepec, Oaxaca,
relacionados con el presente trabajo, se encuentra el de Montor-Antonio y colaboradores, en el cual
aislaron, caracterizaron e identificaron cepas bacterianas de especies de Bacillus spp., productoras de

amilasas y celulasas, en suelos de plantios de cafia, platano y pifia con altos rendimientos. Informaron el
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posible aislamiento de nuevas especies del género Bacillus que no han sido reportadas previamente.
Caracterizaron bioquimicamente las amilasas de las especies que denominaron como Bacillus
amyloliquefaciens 1131 y Bacillus ssp. NM21 y las celulasas de Bacillus spp NM25 vy Bacillus spp. NM33
(Montor et al., 2014a). A partir de este trabajo Montor-Antonio junto con otros colaboradores realizaron un
trabajo mas detallado sobre la amilasa producida por Bacillus amyloliquefaciens aislada de suelos
cultivados con cafia de azucar en la regién del Papaloapan (Montor et al., 2014b).

Navarro Moreno y colaboradores, evaluaron la contaminacion de diferentes afluentes de agua del Rio
Papaloapan, principalmente por metales pesados y la resistencia bacteriana hacia estos. Las bacterias que
aislaron fueron Hafnia alvei y Bacillus pumilus, en los efluentes que denominaron Papaloapan, Sumatra,
Playa de mono, Arroyo Moctezuma, Plan de Aguila, Orquideas y Naranjal. Dentro de sus conclusiones
indicaron que “las bacterias al estar expuestas a metales pesados en su ambiente natural podrian estar
desarrollando factores o sistemas de defensa contra los metales pesados, lo cual indica que las cepas
podrian estar cambiando y al ser mds resistentes formar cepas superresistentes a metales pesados”. Lo
cual resulta muy alarmante, ya que se ha reportado que estas especies bacterianas son patégenas para el
ser humano y al desarrollar sus mecanismos de defensa estos podrian resultar resistentes a una gran

variedad de farmacos (Navarro et al., 2015).

Microorganismos asilados de afluentes contaminados de la region de Tuxtepec, Oaxaca.

En el Laboratorio de Bioquimica de la Universidad del Papaloapan, Campus Tuxtepec, se cuenta con una
recopilacion de cepas de microorganismos (bacterias, hongos y levaduras) aislada e identificada de
algunos afluentes contaminados de la region de Tuxtepec, Oaxaca. Los microorganismos presentados en
este trabajo han sido aislados e identificados a partir de muestras tomadas del Arroyo Moctezuma, la
Laguna Linda Vista y el Rio Papaloapan. Estos microorganismos han conformado parte de varios trabajos

de tesis de estudiantes de las carreras de Licenciatura En Ciencias Quimica e Ingenieria en Biotecnologia.

Actualmente se han podido aislar e identificar tres cepas de bacterias que son Bacillus pumilus, Hafnia
alvei y Pseudomona aeruginosa; siete cepas de hongos, Acremonium sp, Aspergillus flavus, Aspergillus
niger, Fusarium sp, Paecilomyces lilacinus, Penicillium citrinum y Talaromyces sp y dos cepas de levaduras,
Candida parapsilosis y Rhodotorula sp. De acuerdo con la literatura, algunos de estos microorganismos

poseen el potencial de ser patogénicos tanto en humanos como en animales y plantas.
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CAPITULO 3
OBIJETIVOS
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OBIJETIVO GENERAL

Realizar una investigacion bibliografica acerca de los microorganismos (bacterias, hongos y levaduras),
aislados en los afluentes Laguna Linda Vista, Arroyo San Jacinto, Arroyo Moctezuma y el Rio Papaloapan
delaregidon de Tuxtepec, Oaxaca, a fin de saber si estos pueden ser nocivos o benéficos para el ser humano

y el ambiente.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Investigar las caracteristicas microscépicas, el habitat, el metabolismo y las caracteristicas
bioquimicas de las cepas microbianas aisladas en diferentes afluentes de la regiéon de Tuxtepec,
Oaxaca.

2. Investigar los mecanismos de resistencia a agentes toxicos como metales pesados, degradados de
PET y antimicrobianos de cada microorganismo.

3. Investigar sobre la aplicacion y/o el uso de estos microorganismos para contrarrestar problemas
ambientales como posibles agentes biorremediadores.

4. Investigar la relacion microorganismo-patologia con el ser humano.
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CAPITULO 4
METODOLOGIA
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1) Recopilacion de la informacion

El titulo de esta revisidon bibliografica es “Microorganismos aislados de afluentes contaminados de la
region de Tuxtepec, Oaxaca”. En base a este titulo, las principales palabras claves que se utilizaron, para
realizar la recopilacién de la informacién a presentar en este trabajo fueron: agentes toxicos, resistencia,
mecanismos, PET, antimicrobiano, patologias, aplicaciones, metabolismo, toxicidad. Como palabras claves
secundarias se utilizd: el nombre de cada microorganismo, habitat, caracteristicas microbioldgicas. Como

conector principal de las palabras claves, se utilizé "y".

Una vez identificada las palabras claves se realizé una investigacion bibliografica en diferentes revistas
cientificas, articulos de investigacién, libros, etc. (en inglés y espafiol), de cada microorganismo,
reportados hasta el momento. La busqueda fue realizada en bibliotecas digitales y/o bases de datos
como: SciELO (Scientific Electronic Library Online o Biblioteca Cientifica Electrdnica en Linea), Redalyc (Red
de Revistas Cientificas de Ameérica Latina y el Caribe, Espafia y Portugal), American Society for
Microbiology, American Chemical Society (ACS), entre otras. Se utilizaron referencias de distintas

editoriales como JSTOR, Personia, Taylor & Francis, Springer y Elsevier.

Como herramienta de trabajo se utilizaron algunos buscadores enfocados y especializados en la buisqueda

de contenido y bibliografia cientifico-académica, como:

» Pubmed: base de datos de libre acceso que contiene literatura sobre medicina y ciencias de vida.

https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/

» Google Académico: es un buscador especializado de Internet, que rastrea todo tipo de
documentacién cientifica en la Web y permite encontrar datos, citas, documentos, entre otros.

https://scholar.google.es/

» ScienceDirect: es la base de datos electrénica mas grande del mundo sobre ciencia, tecnologia y

medicina. http://www.sciencedirect.com/

> Scielo (Scientific Electronic Library Online): es una biblioteca virtual formada por una coleccién de
revistas cientificas espanolas de ciencias de la salud.

http://www.scielo.org/php/index.php?lang=es

Como apoyo para la traduccidn se ha utilizado el diccionario online:

» Linguee (Diccionario de espafiol-inglés). http://www.linguee.es/espanol-ingles/
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2) Seleccidn y analisis bibliografico

A partir del nimero de estudios que fueron recolectados en diferentes revistas, articulos de investigacion,
libros, bases de datos, etc., de informacidn cientifica, se verificaron aspectos como: especificidad del
tema, metodologias de andlisis representativos, resultados coherentes, justificados y discusion de los
mismos, con soportes bibliograficos calificados y acorde con los datos obtenidos. Todo ello, con el fin de
comprobar la buena acreditacion informativa, que sea de gran relevancia e importancia para el estudio

de estos microorganismos.

Los criterios utilizados para seleccionar los articulos incluyeron la relevancia de estos (veces que el articulo
ha sido nombrado en otros articulos), la informacion que daban en el resumen y la actualidad del articulo.
Se ha intentado que la mayoria de articulos seleccionados tengan una antigliedad no mayor a 20 afios, no
obstante, hay algunos que a pesar de no ser actuales aportan informacién importante, por lo que si son
considerados en este trabajo. De acuerdo con estos criterios y las palabras claves, los resultados de
busqueda fueron reducidas, contemplando en cada caso (por microorganismo y tema) la revision de
minimo 30 articulos, de los cuales se consideraron los que cumplen con los criterios de seleccidn vy las

palabras clave.
3) Extraccion de la informacion

A través de la interpretaciéon minuciosa de cada estudio, se sustrajo la informacidon requerida y necesaria
de acuerdo a los objetivos planteados. Asi como informacion relevante e importante de cada

microorganismo.
4) Distribucion de la informacion

Una vez obtenida la informacién seleccionada, se ordend y clasifico de acuerdo a la objetividad del estudio

de este trabajo por tipo de microorganismo y tipo de estudio (conforme a los objetivos).
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CAPITULO 5
RESULTADOS Y DISCUSION
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Los microorganismos que se presentan en este trabajo se encuentran en el Laboratorio de Bioquimica de
la Universidad del Papaloapan, Campus Tuxtepec. A la fecha se han podido aislar e identificar tres cepas
bacterianas: Bacillus pumilus, Hafnia alvei y Pseudomona aeruginosa; dos cepas de levaduras, Candida
parapsilosis y Rhodotorula sp.; y siete cepas de hongos, Acremonium sp., Aspergillus flavus, Aspergillus
niger, Fusarium sp., Paecilomyces lilacinus, Penicillium citrinum y Talaromyces sp. En la tabla 2 se
presentan los afluentes en los cuales fueron tomadas las muestras para aislar cada uno de los

microorganismos y cuales fueron aislados en una solucién de degradado de polietilentereftalato (PET).

Tabla 2. Fuentes de donde se aislaron los microorganismos (Galicia, 2013; Navarro et al., 2021).

Microorganismos Afluente (Tuxtepec, Oaxaca) / Solucién

Bacillus pumilus Arroyo Moctezuma.

Bacterias Hafnia alvei Arroyo Moctezuma
Pseudomona aeruginosa Rio Papaloapan

Levaduras Candida parapsilosis Laguna Lindavista
Rhodotorula sp. Degradado de Polietilentereftalato
Acremonium sp. Degradado de Polietilentereftalato
Talaromyces sp. Degradado de Polietilentereftalato

Hongos Aspergillus niger Degradado de Polietilentereftalato

Fusarium sp. Degradado de Polietilentereftalato
Paecilomyces lilacinus Laguna Lindavista
Penicillium citrinum Arroyo San Jacinto
Aspergillus flavus Rio Papaloapan

Los estudios que se han realizado principalmente a estos microorganismos en el Laboratorio de
Bioquimica, involucran la resistencia que presentan al estar expuestos a diferentes concentraciones de
metales pesados y su capacidad para crecer en soluciones de degradado alcalino de PET. En la tabla 3 se
presentan los microorganismos que han mostrado resistencia a metales pesados y los que han sido

capaces de crecer en el degradado de PET.
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Tabla 3. Microorganismos resistentes a agentes toxicos (Galicia-Apolinar, 2013; Navarro et al., 2021).
Metales pesados

Microorganismos Plomo Cadmio Mercurio Cromo Degradado
(Pb) (Cd) (He) (cr) C

Bacterias Bacillus pumilus X

Hafnia alvei X X X

Pseudomona aeruginosa X X X X
Levaduras Candida parapsilosis X X X

Rhodotorula sp. X

Acremonium sp. X

Aspergillus flavus X X X X

Aspergillus niger X
Hongos Fusarium sp. X X X

Paecilomyces lilacinus X X X X

Penicillium citrinum X X X X

Talaromyces sp. X

En las siguientes paginas se detalla la informacidn bibliografica recopilada para cada microorganismo
(bacteria, levadura u hongo); clasificacion; caracteristicas macroscépicas y microscopicas; habitat;
metabolismo; resistencia a agentes tdxicos y antibidticos. De la misma forma se describen los posibles
mecanismos de defensa que presenta cada unoy la relacién microorganismo-patologia con el ser humano,

animales y plantas.
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BACTERIAS
= Hafnia alvei

Es un bacilo Gram negativo, con forma de bastén, anaerobio facultativo, movil gracias a sus flagelos
peritricos, no esporulado, de 1.0 um de didmetro y de 2.0 a 5.0 um de largo (Janda & Abbott, 2006; Baral et al.,
2019; Padilla-Castillo, 2001). Actualmente este microorganismo se sitia en la familia denominada Hafniaceae,
dentro del orden Enterobacterales, junto con otras dos especies, H. paralveiy H. psychrotolerans (De Frutos
et al., 2017; Huys et al., 2010; Gu et al., 2015). En la figura 18a se observa la tincién de Gram de H. alvei en un
microscopio dptico (x63) y en la figura 18b se puede observar su morfologia tras una tinciéon con acido
fosfotungstico de una cepa clinica cultivada a 25 °C, utilizando microscopia electrénica de transmision
(TEM, x20.000) (Ramos, 2020; Sagar, 2018). De acuerdo con estudios realizados por Mgller en 1954, las
especies del género Hafnia, son capaces de crecer en medios que contengan de 2 a 5 % de cloruro de
sodio (NaCl), una gama de pH de 4.9 a 8.25 y gradientes térmicos de 4 a 44 °C; la temperatura éptima para
su crecimiento es 35 °Cy no crecen por debajo de los 5°C (Mgller, 1954). En el 2003 Padilla et al., informaron
que las actividades bioquimicas, metabdlicas y enzimaticas, estdn intimamente relacionadas con su
temperatura de incubacion, teniendo cierta actividad mas intensa a 22°C que a 37°C. La figura 15 muestra
algunas de sus caracteristicas morfolégicas.

Esta bacteria se encuentra en diferentes nichos ecolégicos formados en el agua, el suelo y los alimentos.
Forma parte de la flora gastrointestinal de los seres humanos y algunas especies de animales, como

mamiferos, aves, reptiles, insectos y peces (Janda & Abbott, 2006).

Figura 15. Caracteristicas microscopicas de Hafnia alvei (Antoine, 2003; Ramos, 2020).
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Presenta tanto metabolismo respiratorio como fermentativo (Padilla et al., 2003). Para su identificacién, H.
alvei se diferencia de otros microorganismos a través de sus caracteristicas propias, entre ellas, presenta
oxidasa e indol negativo, catalasa y ornitina positivas; produce las enzimas nitrato reductasa y lisina
decarboxilasa; tiene la capacidad para fermentar varios azUcares entre los que destacan maltosa, D-xilosa,
trealosa, D-manitol, L-arabinosa, L-ramnosa, siendo incapaz de fermentar lactosa, rafinosa, D-sorbitol,
inositol y adonitol (Janda & Abbott, 2006; Yarlagadda et al., 2019). En la figura 16 se pueden observar algunas de
las caracteristicas bioquimicas que presenta H. alvei. Cuando crece en medios diferenciales, se pueden
encontrar las siguientes caracteristicas: en agar sangre presenta colonias no hemoliticas (Figura 16 a), en
agar MacConkey se observa que las colonias no fermentan lactosa (Figura 16 b) y en agar nutritivo (NA)
presenta colonias convexas grisaceas (Figura 15c) (Baral et al., 2019). Todas estas caracteristicas bioquimicas
son importantes para realizar una correcta identificacion de H. alvei en presencia de otras especies de su

mismo género.

Figura 16. Caracteristicas bioquimicas que presenta H. alvei (Baral et al., 2019).

Debido a la versatilidad de este microorganismo de crecer a diferentes intervalos de temperatura y pH,
se ha aislado en diversos productos alimenticios en los cuales produce principalmente su descomposicidn.
Entre ellos se encuentran en el pulque de agave, la leche cruda y otros productos lacteos y el pescado
crudo, entre otros (De Pasquale et al., 2014; Deb & Jamir, 2018; Escalante et al., 2004; Janda & Abbott, 2006). En 1977, un
estudio realizado por Mourgues et al., concluyd que dentro de la fabricacién del queso camembert, H.
alvei es la especie dominante. Ademas, informaron que H. alvei es psicotrofo, lo que permite que pueda
crecer durante la fase de almacenamiento del queso, contrariamente a E. coli (Mourgues et al., 1977). Lo
anterior resulta alarmante, debido a que se ha informado y reportado que esta bacteria es actualmente

considerada un microorganismo patdgeno emergente en humanos y animales.
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A continuacion, se describe de manera general algunos estudios sobre la patogenicidad de esta bacteria.
Dentro del area de la salud, anteriormente H. alvei se identificaba por métodos convencionales, pero era
confundida facilmente con miembros de otros géneros como Serratia, Escherichia, Citrobacter, Yokenella,
Obesumbacterium o Salmonella. Por lo anterior fue necesario realizar técnicas moleculares para su
identificacion definitiva (Rodriguez et al., 1999; Wang et al., 2006). Sin embargo, en el 2010 se introdujo una
nueva especie de Hafnia, H. paralvei descrita por Huys et al., la cual, probablemente, ya se habia aislado
anteriormente en muchas de las cepas previamente identificadas en la literatura como H. alvei. Debido a
esto, fue necesario realizar una correcta identificacidn y clasificacién entre H. alvei y H. paralvei. Para ello
el equipo de Huys et al., propuso y desarrollé una serie de pruebas bioquimicos, las cuales consistieron
en la determinacidon de las enzimas y la identificacién del metabolismo, generando técnicas para la
determinacion de: enzima B-glucosidasa, la utilizacion del malonato, la fermentacion de la D-arabinosa,
la fermentacion de salicina (glucdsido natural de color blanco y sabor muy amargo, con propiedades
antiinflamatorias, analgésicas y antipiréticas) y la hidrdlisis de la esculina (glucdsido téxico que se
encuentra en el fruto del castaiio de Indias (Aesculus hippocastanum) y en el Falso castafio de California
(Aesculus californica). Los efectos que produce su ingesta son: espasmos, dolor de estdmago, diarrea,
desorientacidn e incluso la muerte). Asi, H. alvei resulta positiva para la B-glucosidasa y para la utilizaciéon
del malonato; y negativa para la fermentacién de la D-arabinosa y variable para la fermentacidn de la
salicina y para la hidrélisis de la esculina. Mientras que H. paralvei es negativa en casi todas las pruebas,
excepto para la fermentacién de la D-arabinosa, cuyo resultado es variable (Huys et al., 2010). En el afio 2015,
el grupo de Gu, aisld, en el agua de un lago, una nueva especie denominada H. psychrotolerans, la cual se
diferencia de las dos especies anteriores principalmente porque es aerobio, negativo a la lisina y ornitina
descarboxilasas, positiva a la hidrolisis de esculina y positivo a la B-galactosidasa (Gu et al., 2015).

La importancia de realizar una correcta diferenciaciéon entre estas especies de Hafnia y H. alvei, esta
relacionado con el hecho de que se ha aislado frecuentemente en muestras hospitalarias (heces, esputo
y orina), y en diversas superficies en los entornos hospitalarios, especialmente en dispositivos médicos
permanentes. Debido a lo anterior, actualmente es considerada como un patégeno oportunista
emergente de ahi la importancia de su estudio (De Frutos et al., 2017; Janda & Abbott, 2006; Yarlagadda et al., 2019).
En 1991, H. alvei fue considerada por primera vez como un enteropatdogeno por Albert et al. Desde
entonces se ha reportado que en humanos esta especie puede causar infecciones que incluyen:
bacteriemia, septicemia, urosepsis, colecistitis gangrenosa, neumonia, endoftalmitis, en articulaciones,
respiratorias, de heridas nosocomiales, del tracto urinario, sindrome urémico hemolitico y meningitis. Se

le ha reconocido como agente causal en patologias extraintestinales, como peritonitis o abscesos. Aunque
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H. alvei comparte algunos mecanismos de virulencia con otros enteropatégenos Gram negativos, se sabe
poco sobre los factores que contribuyen a su patogénesis en humanos. Se ha descrito primordialmente
en pacientes con cancer, cirugia, trauma, enfermedad pulmonar aguda o crénica, cirrosis o hepatitis y
pancreatitis. Los casos de diarrea debida a H. alvei se han producido principalmente en nifios causando
gastroenteritis aguda (Albert et al., 1991; Giinthard & Pennekamp, 1996; Janda & Abbott, 2006; Palaniswamy et al., 2009;
Yarlagadda et al., 2019). Debido a su capacidad de formar biopeliculas se adhiere facilmente en dispositivos
médicos permanentes, como catéteres venosos centrales o urinarios. Chapartegui et al., reportaron que
la formacidn de biopeliculas en H. alvei aumenta durante su crecimiento a 28 ° C (Chapartegui et al., 2016).
Padilla et al., informd que en animales puede producir abortos en yeguas en diferentes periodos de la
gestacion; en ovejas de raza Merino produce un cuadro de retraso en el crecimiento de la lana debido a
unainfeccién de la dermis, provocando un cuadro de hiperemia e infiltracidn celular en la dermis; en vacas
es capaz de producir mastitis de tipo crénico; en aves de corral (gallinas ponedoras) produce una
septicemia con bajada importante en la puesta, pérdida de apetito, opistotonos (afeccién en la cual el
cuerpo se sostiene en una postura anormal y, por lo general, involucra rigidez y arqueamiento severo de
la espalda, con la cabeza tirada hacia atras) y muerte; en peces, como la trucha arcoiris produce brotes
epizodticos (grupo o conjunto de padecimientos o enfermedades de tipo contagiosa que puede afectar
uno o varios animales, equivalente para los humanos a la epidemia) con septicemia hemorragica,
presentando los animales oscurecimiento de la piel, exoftalmia, hemorragias oculares y petequias
cutaneas; en abejas (la especie animal en que mds frecuente se aisla esta bacteria) estd relacionada con
casos de enfermedad y muerte provocando cuadros septicémicos; entre otros (Janda & Abbott, 2006; Padilla et
al., 2003).

En la patogenia de H. alvei participa el lipopolisacarido (LPS, endotoxina) que corresponde al antigeno O.
Segun la estructura del LPS de H. alvei, esta se ha dividido en 39 O-serotipos. El lipopolisacarido constituye
el patréon molecular asociado a patégenos para la infeccion del huésped por bacterias Gram negativas y
se encuentra entre los activadores naturales mas poderosos del sistema inmunolégico innato. Ademas,
los antigenos O, los componentes de la pared celular de las bacterias Gram negativas, son responsables
de su inmunoespecificidad (Lukasiewicz et al., 2010; Mukherjee & Misra, 2008; Romanowska, 2000). Esto resulta
interesante ya que a partir de estos estudios se intenta comprender cuales son los mecanismos
patogénicos de este microorganismo y asi poder proponer nuevas alternativas para obtener farmacos que
puedan combatirlo.

En relacidon con la resistencia a antimicrobianos se ha reportado que H. alvei presenta susceptibilidad a

piperacilina, quinolonas, carbapenémicos, cloranfenicol, cotrimoxazol aminoglucésidos vy
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monobactamicos; sensibilidad a amikacina, kanamicina, cloranfenicol, cefotaxima, cefepima, ceftazidima,
ceftriaxona, ciprofloxacina, netilmicina, gentamicina, imipenem, meropenem, quinolonas, a la
combinacion trimetoprim/sulfametoxazol; y resistencia a ampicilina, cefalosporina, sulfamidas,
estreptomicina, tetraciclinas, cefoxitina, cefuroxima, penicilina, polimixina B, trimethoprim, neomicina,

piperacilina, oxacilina y a las combinaciones amoxicilina/acido clavulanico y piperacilina/tazobactam
(Abbott et al., 2011; Ginthard & Pennekamp, 1996; Janda & Abbott, 2006; Palaniswamy et al., 2009; Savini et al., 2009;

Yarlagadda et al., 2019). En el 2009 Savini obtuvo cepas de H. alvei resistentes a colistina, un antibiético de
ultimo recurso (Savini et al., 2009). Ademas, se ha informado que H. alvei posee en su cromosoma una B-
lactamasa inducible (clase C de Amber) con actividad cefalosporinasa, que generalmente confiere
resistencia a aminopenicilinas y cefalosporinas de primera generacion, pero no a cefalosporinas de tercera
y cuarta generaciéon. En 2010 Skurnik et al., aislaron una cepa de Hafnia resistente a carbapenémicos
(ertapenem, meropenem e imipenem) algo sumamente alarmante, ya que los carbapenémicos son
practicamente la uUltima linea de defensa contra infecciones causadas por enterobacterias resistentes a
cefalosporinas de tercera y cuarta generacion (Skurnik et al., 2010; Yarlagadda et al., 2019). En algunos estudios,
como los realizados por Girlich et al., y Nadjar et al., se ha evidenciado una relacién entre varias B-
lactamasas AmpC cromosdmicas de H. alvei y de otras enterobacterias, con cefalosporinsas plasmidicas
presentes en especies homodlogas o heterdlogas, como K. pneumoniae. Por lo que estas especies podrian
ser finalmente reservorios de cefalosporinasas codificadas en plasmidos, con el consiguiente peligro de
diseminacion de sus genes de resistencia (Girlich et al., 2000; Nadjar et al., 2000).

En 2006 Janda y Abbott reportan que H. alvei ha sido aislada de aguas residuales (Janda & Abbott, 2006). Esto
podria constituir una de las causas por las cuales se induce su resistencia a condiciones medioambientales
desfavorables. De acuerdo con la literatura cuando los microorganismos se encuentran en presencia de
agentes toxicos, estos generan mecanismos de defensa y/o resistencia para poder metabolizarlos y asi
sobrevivir bajo estas condiciones. Estos mecanismos por lo general se encuentran asociados a segmentos
de material genético extracromosdmico conocidos como plasmidos.

En el laboratorio de bioquimica, de la Universidad del Papaloapan, campus Tuxtepec, la cepa de H. alvei
aislada en el afluente Arroyo Moctezuma, Tuxtepec, Oaxaca presenta resistencia a metales pesados. De
acuerdo con estudios realizados en el 2013 por Galicia-Apolinar, H. alvei es capaz de crecer en
concentraciones de hasta 1.95 mM de plomo (Pb) (Galicia-Apolinar, 2013). Pulido-Hernandez estudiante de la
Universidad antes mencionada, encontré que H. alvei fue capaz de crecer en medios de cultivo en
presencia de cloruro de mercurio (HgClz) a concentraciones de 0.01 a 0.10 uM. De la misma forma, la cepa

bacteriana crecid en presencia de cloruro de cadmio (CdCl;), en todas las concentraciones contempladas
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en este estudio (0.05 a 6.59 M) (Pulido-Hernandez, 2022). Como se describio al inicio de este trabajo (en el
apartado del marco teorico), el arroyo Moctezuma presenta un grado elevado de contaminacion el cual
se caracteriza por la presencia de residuos urbanos e industriales. Lo anterior podria influir en el desarrollo
de la resistencia que presenta esta cepa de H. alvei al Pb, Hg y Cd. Ademi3s, este afluente también recibe
residuos provenientes del sector de salud del IMSS, por lo que es de esperarse que H. alvei presente
también resistencia a antibidticos, como se ha estado reportando en los ultimos afios. Se sabe que los
plasmidos confieren resistencia a muchos agentes entre ellos los fadrmacos y los metales pesados por lo
que la patogenicidad de esta bacteria podria amplificarse al poseer estas caracteristicas. De manera
adicional se ha observado que Hafnia alvei puede crecer en medios de cultivo a los cuales se les ha
suministrado como fuente de carbono solo un degradado alcalino de PET, estudio que se encuentra en

fase inicial.

= Bacillus pumilus

Es un bacilo Gram positivo, aerobio, con forma de bastén, formador de esporas; frecuentemente se
encuentra en el suelo y en el medioambiente marino donde compone la mayor cantidad de comunidades
bacterianas junto con esponjas marinas, ascidias, corales blandos, entre otros (Ivanova et al., 1999; Parvathi et
al., 2009; Zarza et al., 2018). En la figura 17 a se observan colonias de B. pumilus crecido de agar nutritivo; en
la figura 17 b se puede ver mediante imdagenes de microscopio dptico la Tincidon de Gram para B. pumilus

(60x) y en la figura 17 c su morfologia en forma de bastén (100X), respectivamente (Komala & Khun, 2014).

Figura 17. Bacillus pumilus observado mediante microscopio dptico (Komala & Khun, 2014; Mazlan et al. 2021).
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En la figura 18 a se observan colonias de B. pumilus crecido en medio de cultivo Agar nutritivo y en la
figura 18 b se muestra una imagen de microscopia electrénica de barrido (SEM) de B. pumilus (x10, 000).
Las colonias presentan un color blanco nacarado con aspecto rugoso y presencia de anillos concéntricos
de crecimiento y rodeadas por una zona de B-hemdlisis después de 48 h de incubacién en agar sangre de

carnero al 5% (Ariffin et al., 2006; Bottone & Peluso, 2003).

Figura 18. Caracteristicas macro y microscopicas de B. pumilus (Ariffin et al., 2006; Bottone & Peluso, 2003).

Dentro del area de la salud, Tena et al., (2007), reportd 2 casos de infecciones cutdneas provocadas por
B. pumilus las cuales resultaron ser muy parecidas a las ocasionadas por B. anthracis. Para diferenciar las
dos especies, los cientificos consideraron, entre las caracteristicas microbioldgicas y clinicas de los
microorganismos, la morfologia colonial, la motilidad de los bacilos, la hemdlisis en agar sangre, el
crecimiento en atmdsfera anaerdbica, la hidrdlisis del almidén, la actividad de lecitinasa (alfa-toxina,
fosfolipasa C), la reduccion de nitratos y la formacién de acido a partir de glicerol, glucégeno y manitol
(Tena et al., 2007). Este método de diferenciacidon les permitié establecer que efectivamente estaban
reportando uno de los primeros casos de infeccidn cutanea primaria debida a B. pumilus.

En la tabla 4 se resumen las caracteristicas que diferencian a estos dos microorganismos. Como indica la
tabla, por lo general B. pumilus crece como una colonia suave que se vuelve amarilla al aumentar el tiempo
de incubacion, es moévil, B-hemolitico en agar sangre, catalasa positivo, tolerante a la sal y no crece en
condiciones anaerdbicas estrictas (Tena et al., 2007).

Esto permite realizar una mejor diferenciacidn e identificacion de B. pumilus con respectos a B. anthracis

y otros microorganismos, pudiendo asi asociarlo como agente patégeno en humanos. Ya que de acuerdo
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con la literatura se sabe que las especies del género Bacillus (a excepcion de B. anthracis y B. cereus) rara
vez son asociados a infecciones clinicas. En relacién con lo anterior, se ha informado que B. pumilus si
causa enfermedades tanto en seres humanos como en plantas. Se ha reportado que B. pumilus puede
causar infecciones, que van desde cutdneas hasta bacteriemia potencialmente mortal, principalmente en
individuos inmunodeprimidos y en recién nacidos (Kimouli et al., 2012; Parvathi et al., 2009; Yuan et al., 2015). En el
2012 Kimouli et al., informaron los dos primeros casos de sepsis grave en recién nacidos. Ademas, se
registraron hasta el 2012, otros 18 casos de infecciones clinicamente significativas causadas por B.
pumilus. Estas infecciones se dividen en tres grandes grupos: (1) diez casos de infecciones del torrente
sanguineo (nueve casos en adultos y un caso en un nifio de 8 afios); (2) tres casos de infecciones cutaneas;
y (3) cinco casos de intoxicacién alimentaria, caracterizados por sindromes eméticos y diarreogénicas

inducidos por toxinas (Kimouli et al., 2012).

Tabla 4. Caracteristicas microbioldgicas y clinicas presentes en B. pumilus y B. anthracis (Tena et al., 2007).

Colonia en Agar sangre Colonia suave que se vuelve Blanco grisaceo a blanco
amarillo con aumento de
incubacién
Motilidad + -
Hemolisis en Agar sangre + o
Susceptibilidad a penicilina + +
Produccion de catalasa + +
Forma de la espora Cilindrica, elipsoidal Elipsoidal
Posicion de la espora Central o paracentral, subterminal Subterminal
Crecimiento anaerdbico - +
Crecimiento en NaCl al 7% + +
Reaccidon Voges-Proskauer + +
Lecitinasa - +
Hidrolisis de almidon - +
Produccién de indol - -
Reduccion de nitrato - +
Acido de glicerol + =
Acido de glicégeno - +
Acido de manitol + =
Infeccion cutdnea ampolla serohemorragica Pustula maligna
Otras infecciones Bacteriemia Antrax intestinal, antrax pulmonar,
meningitis

Nota: (+): presente y (-): ausente
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Entre los factores de riesgo de bacteriemia por B. pumilus en adultos, se asocian: el uso de catéter venoso
central; el cancer particularmente neoplasias hematoldgicas y anestesia espinal. Mientras que, en recién
nacidos, entre los factores de riesgo se pueden incluir: la nutricién parenteral total prolongada; la
ventilacién mecdnica; el cateterismo de la vena umbilical y el uso de catéteres intravasculares a largo
plazo (Kimouli et al., 2012). En 1991 Hoult y Tuxfor, reportaron que B. pumilus presenta propiedades tdxicas,
ya que tiene efectos citopaticos en las células Vero; actividad hemolitica; produccidn de lecitinasa y accion
proteolitica sobre la caseina. También informaron que lo anterior puede deberse a que el microorganismo
produce una toxina que se ha detectado en sus estudios en cobayas con enterocolitis inducida
experimentalmente asociada con clindamicina. Ellos encontraron que en los filtrados preparados a partir
de cultivos adicionados con infusién cerebro-corazén de seis aislados de B. pumilus produjeron agregacion
de células suprarrenales Y1 en cuatro horas y lisis celular después de 18 horas (Hoult & Tuxford, 1991). En el
2005 From et al., reportaron que B. pumilus también produce pumilacidina que es un compuesto téxico,
el cual ha sido implicado en casos de intoxicacion alimentaria (From et al., 2005; Parvathi et al., 2009).

De acuerdo con lo anterior, los alimentos pueden considerarse como una fuente de intoxicacién debido a
gue esta bacteria se encuentra presente en muchos de ellos y, de acuerdo a lo que se ha reportado, podria
afectar principalmente a individuos inmunodeprimidos (Kimouli et al., 2012; Parvathi et al., 2009; Yuan et al., 2015).
Se han realizado diferentes estudios sobre la respuesta de B. pumilus hacia varios antibidticos. Como
consecuencia, se ha reportado que presenta sensibilidad a penicilina, ampicilina, imipenem, vancomicina,
eritromicina, levofloxacina, clindamicina y trimetoprima/sulfametoxazol (kimouli et al., 2012). Lo anterior es
importante, ya que, si no se hace una adecuada identificacion del microorganismo, al tratarse con los
antibidticos anteriores y no uno de mayor espectro, con el tiempo este bacilo generara resistencia hacia
estos y otros antibiodticos.

Este microorganismo es también considerado un patégeno de plantas, debido a que en el 2015 el equipo
de Yuan reportd que se puede reproducir en el jengibre; en el drbol de mango, y esta asociado con la
muerte regresiva de hojas y ramitas de perales asidticos. De acuerdo con sus estudios a través de la
secuenciacién y caracterizacion del tercer genoma GR8 completamente secuenciado de B. pumilus, el
investigador demostrd que el microorganismo puede ocasionar la enfermedad de la pudricién del rizoma
del jengibre al invadir los tejidos parenquimatosos, crecer en el espacio extracelular y producir enzimas
qgue degradan la pared celular de las plantas, para destruir las células del tubérculo mencionado. En la
figura 19 se indican las proteinas involucradas en la infeccidn del rizoma de jengibre por la cepa GR8 en

cada etapa, y también se muestran sus funciones (Yuan et al., 2015).
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Figura 19. Patogenicidad de la cepa GR8 de B. pumilus en el rizoma del jengibre (Yuan et al., 2015).

Bacillus pumilus es una bacteria que posee varias caracteristicas que le ayudan a su desarrollo en
presencia de otros microorganismos o agentes patdgenos y toxicos. Relacionado con lo anterior, se ha
observado que como productos de su metabolismo se derivan varias sustancias inhibidoras como
antibidticos, enzimas hidroliticas y compuestos volatiles que a menudo son activos contra un amplio
espectro de patdgenos fungicos. Los compuestos antifingicos inhiben el crecimiento micelial y la
produccién de micotoxinas de varios hongos. Estos compuestos son termoestables y activos en una amplia
gama de valores de pH (Bottone, 2003; Heidarzadeh, 2016; Munimbazi & Bullerman, 1998). Esto permite considerar
a B. pumilus como alternativa para la produccion de estos compuestos de manera natural, para el control
de otros microorganismos. Recientemente en el 2019 Chu y sus colaboradores aislaron e identificaron
tres nuevos compuestos antibacterianos producidos por B. pumilus mediante fermentacién. De acuerdo
con los datos que obtuvieron por resonancia magnética nuclear (RMN) y espectrometria de masas (MS),
se determind que los compuestos fueron: a) 3,4-dipentilhexano-2,5-diol; b) 1,1'-(4,5-dibutilciclohexano-
1,2-diil) bis (etan-1-ol) y c) 1,1'-(4,5-dibutil-3,6-dimetilciclohexano-1,2-diil) bis (etan-1-ona). En la figura
20 se presenta la estructura de cada compuesto (Chu et al., 2019).

Ademas, se ha visto que los compuestos, mencionados en el parrafo anterior, producen potentes efectos
inhibidores contra varias especies bacterias patégenas, como: Staphylococcus aureus ATCC6538,

Micrococcus luteus CMCC28001, Variant Salmonella gallinarum CVCC79207, Pasteurella multocida
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CVCC474, Swine Salmonella, Salmonella enterica ATCC13076 y Chicken Escheri colcheri Kichia colcher (Chu
et al., 2019). Previamente, en el afo 2018 Zarza et al., informaron que algunas cepas de B. pumilus
antagonizan a otras bacterias y alteran la estructura y arquitectura de las biopeliculas bacterianas (p. Ej.,
Vibrio, Bacillus y Pseudomonas) (Zarza et al., 2018). Esto resulta ser innovador y una alternativa mas para el

uso de estos compuestos en la obtencién de antibidticos con mayor espectro.

OH OH o
OH OH o
Figura 20. Compuestos antifungicos producidos por B. pumilus (Chu et al., 2019).

Debido a su capacidad de formar esporas y resistir un rango variable de condiciones medioambientales,
se puede adaptar facilmente a distintos habitats y sobrevivir en condiciones adversas, como: baja o nula
disponibilidad de nutrientes, exposicién a la luz ultravioleta, desecacidn, presencia de oxidantes como el
perdxido de hidrégeno (H,0;) y desinfectantes quimicos (Parvathi et al., 2009; Zarza et al. 2018).

Lo anterior estd relacionado con la respuesta que presenta B. pumilus al encontrarse en condiciones
desfavorables. A partir de 1995 Gunther y colaboradores realizaron estudios donde reportaron y aislaron
de aguas subterraneas contaminadas, cepas de B. pumilus capaces de crecer sobre fenol y cresol como
Unica fuente de carbono y energia. Las células de esta cepa pre-cultivadas en fenol pudieron utilizar para-
cresol como Unica fuente de carbono a través de la oxidacidn del sustituyente metil y la escision del anillo
intradiol del acido protocatecuico resultante, mientras que una fision del anillo intradiol del intermedio
4-metilcatecol condujo a 4-metilmuconolactona como producto final sin salida. Las células precultivadas
en meta y orto-cresol pudieron utilizar estos compuestos como Unica fuente de carbono a través del 3-
metilcatecol, que indujo fision del anillo extradiol, y a su vez condujo al producto final 2-
metilmuconolactona (Gunther et al., 1995).

Mientras que en el 2007 Hua et al., reportaron que B. pumilus es capaz de biotransformar isoeugenol (uno
de los componentes principales del aceite esencial del clavo) en vainillina como producto principal, con
un rendimiento molar del 40.5%. La vainillina (4-hidroxi-3-metoxibenzaldehido), es considerado como uno

de los sabores mas importantes y se usa ampliamente en la industria alimentaria. De acuerdo con este
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estudio se propuso que la biotransformacién del isoeugenol a vainillina ocurre cuando la vainillina se oxida
a acido vainillico y luego a acido protocatecuico antes de que se rompa el anillo aromatico. Estos hallazgos
sugieren que el isoeugenol se degrada a través de una via epdxido-diol (Hua et al., 2007). En la figura 21 se

presenta la via propuesta de la biotransformacién del isoeugenol en vainilla.

Figura 21. Via metabdlica propuesta del isoeugenol de la cepa S-1 de B. pumilus. a) isoeugenol; b)
deshidrodiisoeugenol; c) eugenol; d) isoeugenol-epdxido; e) isoeugenol-diol; f) vainillina; g) 4cido vainilico; h) acido
protocatechico (Hua et al., 2007).

Debido a su alta capacidad de producir vainillina, las enzimas queratinasa, xilanasa, serina proteasa
alcalina y varias otras sustancias bioactivas de B. pumilus se utilizan ampliamente en procesos industriales,
entre ellos la produccién de varios alimentos fermentados tradicionales; el tratamiento de aguas
residuales y ademas para la degradacion de contaminantes ambientales.

Diversos estudios han reportado la resistencia que presenta esta bacteria a metales pesados como cromo
(Cr), plomo (Pb), cadmio (Cd) y mercurio (Hg) (Pineda & Rodriguez, 2005; Santana-Flores et al., 2020). En el 2008,
estudios realizados por el grupo de Jaysankar, reportaron varias cepas de baterias marinas resistentes a
metales pesados, entre ellas tres cepas de B. pumilus aisladas en varios lugares a lo largo de la costa de |a

India. Estas cepas presentaron una alta capacidad de desintoxicacion no solo de Hg, sino también de Cd y
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Pb. De acuerdo con sus resultados, los mecanismos de desintoxicacidn de los metales pesados se llevaron
a cabo a través de la volatilizacidon (para Hg); el posible atrapamiento en la sustancia polimérica
extracelular (para Hg, Cd y Pb) y/o precipitacién como sulfuro (para Pb). Estas bacterias eliminaron mas
del 70% de Cd y 98% de Pb dentro de las 72 y 96 h, respectivamente, del medio de cultivo que tenia
concentraciones iniciales de cada metal a 100 ppm. La eficiencia de desintoxicacién de Hg, Cd y Pb indica
un buen potencial para su aplicacién en la biorremediacién de metales pesados tdxicos (Jlaysankar et al.,
2008).

Por otro lado, estudios realizados en el 2012 por Raja y Omine, reportaron varias especies del género
Bacillus con potencial resistencia a varios metales pesados, en un antiguo sitio minero. Entre estas
especies ellos aislaron cepas de B. pumilus que mostraron resistencia a arsénico (As Ill y V), cromo (Cr VI),
cobre (Cu), niquel (Ni), plomo (Pb) y zinc (Zn). Lo anterior fue asociado al hecho de que las bacterias Gram
positivas tienen una mayor capacidad para unirse metales que las bacterias Gram negativas debido a las
diferencias en la estructura de la pared celular. También encontraron, usando la prueba de nitrato de
plata, que las bacterias son oxidantes de As. Ademas, en este mismo estudio realizaron la tolerancia a la
sal mediante utilizando el medio TSA (agar tripticasa de soja) suplementado con NaCl sélido (% p/v) para
todos los microorganismos. Interesantemente, B. pumilus mostré un 15 % de tolerancia a la sal en
comparacién con las demas bacterias (Raja & Omine, 2012).

Ademas, recientemente en el 2020 Dai et al., reportaron la potencialidad de B. pumilus vivo en la
biosorcidn de radiontclido de estroncio (Sr?*). Ellos demostraron la capacidad de biosorcidn de B. pumilus
a Sr?*, generando ademads un aumento de la eficiencia de biosorcién de 46.09% a 94.69% (Dai et al., 2020).
Por lo que B. pumilus puede considerarse como una alternativa para la biorremediaciéon de suelos
contaminados por compuestos radioactivos.

De acuerdo con informes anteriores, varias cepas de B. pumilus se utilizan como probiéticos para animales
(Yuan et al., 2015).

También se ha reportado el uso de B. pumilus como ingrediente activo en fungicidas agricolas (Xin et al.,
2016). Recientes estudios han propuesto y considerado a B. pumilus como agente potencial para el control
biolégico de los siguientes fendmenos: la marchitez del tomate por Fusarium; la disminucidn de la
infeccidn fungica causada en hojas de banano (Musa) por Pseudocercospora fjiensis; el tizon tardio de la
papa (Solanum tuberosum) causado por Phytophthora infestans y para combatir la enfermedad por
pudricidn de la raiz del garbanzo (Cicer arietinum L.), causada por el nematodo Agallador meloidogyne
incognita y el hongo de la pudricidn de la raiz Macrophomina phaseolina (Cruz et al., 2018; Heidarzadeh &

Baghaee, 2016; Sayeed & Siddiqui, 2008; Wang et al., 2020).
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Adicionalmente cuando B. pumilus se encuentra en tejido vegetal sano tiene propiedades para promover
el crecimiento de las plantas al mejorar la absorcién de nutrientes, la fijacién de nitrégeno, la interaccion
con microorganismos simbidticos y la produccidén de agentes antimicrobianos, como lipopéptidos ciclicos
antifungicos (surfactina) y fengicina contra bacterias y hongos patdgenos (Cruz et al., 2018; Heidarzadeh &
Baghaee, 2016; Wang et al., 2020;).

Con todo lo anteriormente expuesto se podria suponer que este microorganismo representa un riesgo
para la salud de los habitantes de la region de Tuxtepec, Oaxaca, ya que este microorganismo también ha
sido aislado del Arroyo Moctezuma. En relacién con lo anterior, estudios realizados en el 2013 por Galicia-
Apolinar en B. pumilus demostraron que este fue capaz de crecer en concentraciones de hasta 1.95 mM
de plomo (Pb), es decir, que presenta resistencia a dicho metal (Galicia-Apolinar, 2013). Como anteriormente
ya se ha reportado, esta bacteria al parecer ha generado resistencia a diversos metales pesados y aunque

aun se desconoce como lo hace, se considera que esto es debido a la estructura de su pared celular.

* Pseudomona aeruginosa

Es un bacilo Gram negativo, aerobio facultativo, no formador de esporas, tiene forma de baston de
aproximadamente 0.5-1 um de didmetro y 1.5-5 um de largo, es mévil gracias a su flagelo polar. Pertenece
a la clase y-proteobacteria, orden Pseudomonadales y familia Pseudomonadaceae. Es capaz de colonizar
una gran variedad de nichos ecolégicos, sobre todo los medios himedos y a temperaturas de 25°Cy 37°C.
Se encuentra principalmente formando parte del ambiente en el agua y suelo, aunque se ha detectado
como parte de la flora normal corporal en humanos (Bravo-Burguillos, 2018; Wu et al., 2015).

Pseudomona aeruginosa se caracteriza por ser parte del grupo de microorganismos no fermentadores
gue tienen en comun la incapacidad de fermentar lactosa, con la capacidad de utilizar fuentes de carbono
y nitrégeno como acetato y amoniaco respectivamente, obteniendo energia a partir de la oxidacién de
azucares (Milagro, 2012). En figura 22 j se puede observar su forma de bacilo y en la figura 22 h se muestra
qgue dentro de sus caracteristicas bioquimicas presenta oxidasa positiva. Presentan un color caracteristico
verde brillante debido a su produccion de los pigmentos piocianina, de color azul (Figura 22 by f), y
pioverdina, un pigmento amarillo verdoso soluble en agua, que le confiere un color amarillo fluorescente
(Figura 22 a, c, d1y d2). Cuando la pioverdina se combina con la piocianina, se crea el color verde brillante
caracteristico de P. aeruginosa (Figura 22c) (Lujan, 2014; Sapkota, 2021). Estas caracteristicas bioquimicas

permiten la identificacion de P. aeruginosa.
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Figura 22. Caracteristicas bioquimicas que presenta P. aeruginosa (Sapkota, 2021).

Algunas cepas rara vez producen otros pigmentos como piomelanina marrén (Figura 22 d3) o piorrubrina
roja (Figura 22 d4). Para el aislamiento y la identificacion presuntiva a partir de muestras clinicas y
ambientales se utiliza un agar selectivo que contenga cetrimida (La cetrimida esta formada principalmente
por bromuro de tetradeciltrimetilamonio, y ademas puede contener pequefias cantidades de bromuro de
dodeciltrimetilamonio y bromuro de hexadeciltrimetilamonio. Posee una alta actividad bactericida sobre
bacterias grampositivas y gramnegativas) para poder observar la aparicion de colonias de color amarillo
verdoso (Figura 22g) (Lujan, 2014; Sapkota, 2021).

Dentro del drea de la salud una caracterizacién clinica definitiva de P. aeruginosa incluye, tanto la
identificacién de la produccién de piocianina y fluoresceina, como determinar su capacidad de crecer a
42 °C. A menudo es identificada de modo preliminar por su apariencia perlada y olor a uvas in vitro (Lujan,
2014). Ochoa et al., informo que debido a que es un microorganismo altamente versatil, capaz de tolerar
condiciones bajas de oxigeno, sobrevivir con bajos niveles de nutrientes y crecer en rangos de
temperatura de 4 a 42°C e inclusive superiores, puede adherirse y sobrevivir en equipos médicos y en
otras superficies hospitalarias (Ochoa et al., 2013). Por lo que, frecuentemente se ha encontrado en las
manos de los trabajadores de salud, aumentado el nivel de contagio en pacientes. Fue aislada en un
cultivo puro de heridas cutaneas por primera vez en 1882 por Gessard (Lujin, 2014).

Actualmente P. aeruginosa es considerada un patégeno oportunista en humanos y, en algunas especies
de plantas y animales. En humanos puede causar neumonias, infecciones del tracto urinario,

inmunocomprometidos con cancer y bacteriemias, asi como una alta morbilidad y mortalidad en
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pacientes con fibrosis quistica, debido a las infecciones crénicas que eventualmente conducen a un dafio
a nivel pulmonar e insuficiencia respiratoria. Las infecciones por P. aeruginosa son dificiles de erradicar
debido a su elevada resistencia intrinseca y su capacidad para adquirir resistencia a diversos antibidticos
(Bravo, 2018; Ochoa et al., 2013; Park et al., 2014). Ademds, este microorganismo tiene la capacidad de formar
biopeliculas (comunidades de microorganismos incluidos en una matriz extracelular que crecen adheridos
a una superficie, siendo asi menos susceptibles al tratamiento con antimicrobianos), proporcionandole
una barrera fisica contra la entrada de agentes antimicrobianos lo que dificulta ain mas la erradicacion
de estas bacterias. Se ha reportado que las bacterias dentro de la biopelicula se encuentran en un estado
inactivo (metabdlicamente menos activas) y, por lo tanto, relativamente insensibles a los agentes
antimicrobianos y al estrés ambiental (Bravo, 2018; Prithiviraj et al., 2005, Walker et al., 2004). Hasta el momento,
los aislamientos de P. aeruginosa han sido clasificados en 20 serotipos por el Esquema Internacional de
Tipificacidn Antigénica (IATS). El lipopolisacarido (LPS) de P. aeruginosa es menos toxico que el de otros
bacilos Gram negativos, lo que facilita su establecimiento en infecciones crénicas al provocar una
respuesta inflamatoria baja. Los pili de tipo IV (T4P) son las principales adhesinas asociadas a la virulencia
de P. aeruginosa y son los que median la unién a las células huésped, generando una forma de
translocacion superficial llamada motilidad de contraccidén. Pero también tiene funciones que tienen que
ver con su biopelicula, formacion de micro colonias, adhesién, evasiéon inmune, transformacién de ADN,
sefializacion celular y fijacién de fagos. Ademads, T4P puede desencadenar las defensas inmunitarias del
huésped y es un objetivo de vacuna. Por lo que la interrupcién de T4P da como resultado una reduccion
de la virulencia de P. aeruginosa. Es decir, juega un papel importante en su adherencia a las células
epiteliales del huésped, ya que alrededor del 90% de su capacidad de adhesién a las células huésped
depende de T4P (Wu et al., 2015). Debido a esta caracteristica, P. aeruginosa es considerada un modelo para
el estudio de biopeliculas debido a su mayor tolerancia a los antimicrobianos (Chiang & Burrows, 2003).

En plantas induce sintomas de putrefaccion de las raices, como en Arabidopsis thaliana (berro), Ocimun
basilicum (albahaca dulce) y Lactuca sativa (lechuga). En animales es considerado un potente patégeno
como en Caenorhabditis elegans, Drosophila y Galleria mellonella. Se ha reportado que las asociaciones
de factores de virulencia son los mismos para infecciones vegetales y animales. También P. aeruginosa es
capaz de causar infecciones graves en especies hospedadoras no mamiferas como insectos y nematodos
(Prithiviraj et al., 2005; Walker et al., 2004).

Se ha reportado que P. geruginosa es resistente, tanto de manera natural como adquirida, a un gran
numero de antimicrobianos como cefalosporinas de primera y segunda generacién, ampicilina,

tetraciclina, eritromicina, kanamicina, estreptomicina, carbapenemasas (amikacina acetiltransferasas)
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tetraciclinas, ciprofloxacina, cloranfenicol y macrdélidos (Gémez et al., 2005; Livermore, 2002; Prithiviraj et al., 2005;
Raja et al., 2006). Estos mecanismos de respuesta, han sido atribuidos a las caracteristicas que presenta su
membrana celular, la cual tiene propiedades excepcionales de impermeabilidad.

La resistencia a los antibidticos usualmente activos sucede en el medio hospitalario. Las cepas pueden
transmitirse entre ellas el material genético que media la resistencia, incluso a partir de otras bacterias
Gram negativas como las enterobacterias. Otro factor preocupante es la capacidad de P. ageruginosa de
tornarse resistente en el curso del tratamiento antibiotico. Los mismos antibiéticos son capaces de inducir
los mecanismos de resistencia que un aislamiento tiene latentes. Otras sustancias como el zinc,
componente de una clase de catéteres urinarios, pueden inducir cambios moleculares que activan la
resistencia a imipenem (antibidtico carbapenémico). Se ha evidenciado que en 10.2% de los tratamientos
para P. aeruginosa puede emerger una cepa resistente que antes del tratamiento era sensible. Esta
induccion de resistencia varia dependiendo de cada antibidtico. Por ejemplo, ceftazidima, una
cefalosporina de tercera generacidn con actividad anti-pseudomonas, tiene el mds bajo riesgo de inducir
resistencia en bacterias previamente sensibles a ceftazidima; en contraste, imipenem presenta la més alta
tasa de emergencia de resistencia después del tratamiento. Los principales mecanismos de resistencia en
P. aeruginosa comprenden: presencia de B-lactamasas y alteraciones de la permeabilidad de membrana
dadas por la presencia de bombas de expulsion y las mutaciones de las porinas transmembranales (Gémez

etal., 2005). La tabla 5 muestra las clases de B-lactamasas presentes en esta bacteria.

Tabla 5. B-lactamasas de espectro extendido presentes en Pseudomonas aeruginosa (Livermore, 2002).
Inhibicion

Enzima Pais donde fue Sitio de codificacion Fenotipo asociado por antibiético

encontrada Carb- Pip- Czid Cpm Atm Imi- Clv Taz
Tic Az Mero
PER-1 Turquia Plasmido o
(principalmente), cromosoma R r R R R S F D
Italia, Francia.
OXA- Turquia Integrones en
11,14,16 plasmidos o R R R R R S D D
cromosomas
IMP-1/8 Japon Integrones en
plasmidos o R R R R S r/R No | No
cromosomas
Tipos Italia (VIM-1), Integrones en
VIM Francia, Greciay plasmidos o R R R R S r/R No No
Corea (VIM-2), cromosomas

Taiwan (VIM-8)
Nota: Azl: azlocilina. Carb: carbenicilina. Clv: clavulanato. Cpm: cefepime. Imi: imipenem. Czid: ceftazidime. Mero: meropenem.
Pip: piperacilina. r: susceptibilidad reducida. R: franca resistencia, puede variar dependiendo de los puntos de cortes usados, la
cantidad de enzima producida y la permeabilidad de la cepa. S: susceptible. Taz: tazobactam. Tic: ticarcilina. F: Fuerte y D: Débil.
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En el 2015 Meloquero et al., realizaron un estudio sobre los cambios morfoldgicos y estructurales en
aislados de P. aeruginosa después de ser expuesto a un antibidtico. En estos estudios realizaron la
evaluacion mediante microscopia electrénica tanto de barrido (SEM) como de transmision (TEM)
considerando dos cepas que denominaron como P. aeruginosa sensible (Pa ATCC) y resistente (Pa 1071)
a meropenem. De acuerdo con sus resultados en la figura 23 se observan los cambios que presenta cada
cepa a través de TEM; los incisos a y ¢ muestras la cepa Pa ATCC en ausencia de tratamientoalas 3y 12
horas, respectivamente; los paneles b y d muestran la cepa Pa ATCC expuesto a 0.5 de meropenem como
concentracion inhibitoria minima (CMI) durante 3 y 12 horas, respectivamente; los incisos e y g muestran
la cepa Pal071 en ausencia de tratamiento a las 3 y 12 horas, respectivamente y, finalmente las imagenes
f y h muestran la cepa Pal071 expuesto a 0.5 de meropenem como CMI a las 3 y 12 horas,
respectivamente. En estas fotografias se observaron interesantes cambios morfolégicos como el
redondeo del bacilo y la destruccidn de la pared celular como consecuencia de la exposicion a meropenem

(Meloquero et al., 2015).

Figura 23. Electromicrografias de P. aeruginosa obtenidas por Microscopia Electrénica de Transmisién (TEM, 60
000x) (Meloquero et al., 2015).

Mientras que en la figura 24, incisos a y ¢ se muestra la cepa Pa ATCC en ausencia de tratamiento a las 3
y 12 horas, respectivamente; los incisos b y d muestran la cepa Pa ATCC expuesto a 0.5 de meropenem
como CMl a las 3 y 12 horas, respectivamente; los paneles e y g muestra la cepa Pa 1071 en ausencia de
tratamiento a las 3 y 12 horas, respectivamente y las imagenes f y h muestran la cepa Pa 1071 expuesta a

0.5 de meropenem como MIC a las 3 y 12 horas, respectivamente.
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Figura 24. Electromicrografias de P. aeruginosa obtenidas por Microscopia Electrénica de Barrido (SEM, 60 000x)
(Meloquero et al., 2015).

El redondeo del bacilo fue el principal cambio que observaron por SEM. Ademas, la muestra bacteriana
resistente mostré un mayor porcentaje de alteracion morfolégica, destacandose un acimulo interno de
la pared celular, lo que puede sugerir un intento de adaptacion bacteriana a la accién antimicrobiana
(Meloquero et al., 2015).

Ademas, P. aeruginosa tiene la capacidad de producir una serie de proteasas (proteasa alcalina, proteasa
IV) y elastasas, enzimas capaces de degradar multiples proteinas inmunoreguladoras, incluyendo las
proteinas surfactantes Ay D, el complemento, inmunoglobulinas y péptidos antibacterianos. También se
ha reportado que es capaz de crecer en combustibles como queroseno o gasdleo, ya que puede nutrirse
a partir de hidrocarburos (Pérez et al. 2006). Probablemente esto se deba a su capacidad de producir
ramnolipidos, un tipo de biotensoactivo que estd formado por un glucdsido de B-hidroxidecanoil-B-
hidroxidecanoato y dos moléculas de ramnosa. El cual, desde la década de 1950, ya era utilizado en
procesos de biorremediacién de suelos contaminados con hidrocarburos y metales pesados. En la figura
25 a se observa microorganismo productor de biotensoactivo y particula de suelo con microporos
contaminada con hidrocarburos; mientras que en la figura 25 b hidrocarburos poco volatiles, de alto peso
molecular e hidréfobos, tales como los policiclicos aromaticos, que se intemperizan en la materia orgdnica
y matriz del suelo al interior de los microporos, siendo inaccesibles para los microorganismos. Los
biotensoactivos hacen biodisponibles a los contaminantes al establecer un equilibrio de desorcidn-

solubilizacion, desplazan preferentemente el equilibrio hacia la fase acuosa y permiten que se lleven a
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cabo los diferentes procesos de transporte (difusivo y convectivo) y consumo para la biodegradacién de

los contaminantes (liménez, et al., 2010).

Figura 25. Efecto de los biotensoactivos en la biodegradacion de contaminantes en suelos y sedimentos (Jiménez, et
al., 2010).

Se ha demostrado que en sistemas acuosos donde existen compuestos hidrofébicos, la adicion de
biotensoactivos incrementa su solubilidad. En 1985 Chakrabarty et al., fueron de los primeros en reportar
una cepa de P. aeruginosa aislado de aguas marinas, capaz de producir un ramnolipido que dispersa
rapidamente hidrocarburos en gotas muy pequefias, lo que ha hecho de este microorganismo uno de los
principales agentes bidticos para la remedicidon de costas contaminadas con hidrocarburos (liménez et al.,
2010).

En estudios realizados en el 2006 por Pérez et al., de una cepa de P. aeruginosa aislada de suelos
contaminados de la Refineria Hermanos Diaz (Santiago de Cuba), observaron su crecimiento sobre
petréleo crudo, aceite lubricante, naftaleno, tolueno y queroseno como Unica fuente de carbono vy
energia. De acuerdo con sus resultados la actividad de biodegradacion de la cepa alcanzé el 81% para el
petrdéleo crudo (Pérez et al. 2006).

En el 2003 Teitzel y Parsek, estudiaron los efectos de los metales pesados Cu, Pb y Zn en las biopeliculas y
planténicos (que vive suspendido/flotando en la columna de agua) de P. aeruginosa, observando que la
bacteria presenta mayor resistencia en las biopeliculas que los plantdnicos. Teitzel y Parsek suponen que
esto puede deberse a que el polimero extracelular que encierra a la biopelicula, puede ser responsable
de proteger las células del estrés de los metales pesados al unirse a estos y retardar su difusion dentro de

la biopelicula (Teitzel y Parsek, 2003). Mientras que en el 2006 Raja et al., aislaron y caracterizaron una cepa
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de P. aeruginosa resistente a metales pesados. De acuerdo con sus resultados, ellos reportaron que P.
aeruginosa es capaz de absorber 93 % Ni, 65 % Pb, 50 % Cd y 30 % Cr en 48 h del medio que contenia 100
mg de cada metal pesado por litro. La tolerancia a multiples metales de esta cepa se asocié con la
resistencia a antibiéticos como ampicilina, tetraciclina, cloramfenicol, eritromicina, kanamicina vy
estreptomicina, los cuales se realizaron también en este estudio (Raja et al., 2006).

Recientemente, en el afio 2018 Chellaiah realizé un estudio sobre el uso de P. aeruginosa como
biosorbente adecuado para la eliminacion del Cd y otros metales pesados en agua y suelo, debido a su
resistencia a estos (Chellaiah, 2018). En el 2008, estudios realizados por Jaysankar et al., reportaron varias
cepas de baterias marinas resistentes a metales pesados, entre estos una cepa de P. aeruginosa (y B.
pumilus ya descrito anteriormente) aislada en varios lugares a lo largo de la costa india. Estas cepas
presentaron potencial de desintoxicacion no solo de Hg, sino también de Cd y Pb (Jaysankar et al., 2008).

En la Universidad del Papaloapan por Rodriguez-Robledo realizé varios estudios en la cepa P. aeruginosa
aislada del rio Papaloapan y sus resultados han demostrado que la bacteria presenta diferente resistencia
a metales pesados a los que ha sido expuesta en medios de cultivo a diferentes concentraciones. Para el
Hg, las concentraciones que tolerd se encuentran en el intervalo de 0.01 a 6.59 uM; las de cadmio oscilan
entre 0.1 a 0.5 uM; los valores de las concentraciones de cromo fueron 0.005 a 1.95 uM y finalmente las
de plomo estuvieron entre 0.1 y 0.75 UM (Rodriguez-Robledo). Como se puede ver, la tolerancia a estos
metales es funcién del tipo de elemento al que la bacteria sea expuesta. De acuerdo con la literatura, esto
puede deberse a los mecanismos de resistencia que ha desarrollado frente a agentes tdxicos, antibiéticos
y a los metales pesados expresados, posiblemente por plasmidos inducidos desde su medio ambiente

nativo.
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LEVADURAS
» Candida parapsilosis

Es una especie de hongo levaduriforme, perteneciente a la familia Saccharomycetaceae. Es un
microorganismo diploide morfolégicamente caracterizado por células redondeadas, ovales o alargadas y
produccién de seudohifas (o pseudomicelios), e incapaz de formar hifas verdaderas. Su tamafio oscila
entre 2.5-4 um de didmetro y 2.5-9 um de largo, siendo sus colonias de color blanco, cremoso y de aspecto
brillante, que puede ser lisa o rugosa (Sanchez et al., 2013; Trevifio et al., 2012). En la figura 26 se observa su

morfologia en un microscopio éptico (1000x).

Figura 26. Morfologia de C. parapsilosis (Kordowska-Wiater et al., 2017).

En la figura 27 a, se pueden observar colonias de aproximadamente 2mm de didmetro de C. parapsilosis
cultivadas en agar nutritivo durante 48 h. Mientras que en la figura 27 b, se observa una imagen de
microscopia electréonica de barrido (SEM, 5000x) de C. parapsilosis, la cual se obtuvo mediante la
preparacion combinada de las dos técnicas: fijacion quimica y liofilizacidn (utilizando microsistemas Leica
ACE600) (Mokobi, 2020). Se observa en su fase micelar, en donde adquiere una morfologia parecida a la de

los bacilos o los cocobacilos.

Figura 27. Cultivo e imagen de microscopia electrénica de barrido de C. parapsilosis (Mokobi, 2020).
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En el 2005 Laffey y Butler, describieron cuatro morfotipos diferentes para C. parapsilosis: crepe,
concéntrica, lisa y crater. El fenotipo de la colonia va ligado a la morfogenia de la levadura, donde los
fenotipos crepe (Figura 28 a) y concéntrico (Figura 28 b) estan compuestos principalmente por seudohifas,
mientras que los fenotipos lisos (Figura 28 c) y crater (Figura 28 d) estan compuestos principalmente por
células levaduriformes. De acuerdo con sus resultados, informaron que las seudohifas de C. parapsilosis
se encuentran vinculadas de manera importante a un conjunto especifico de aminodcidos,
particularmente citrulina, la cual origina cambios importantes en la morfologia celular y colonial del

microorganismo (Laffey y Butler, 2005; Sdnchez et al., 2013; Trevifio et al., 2012).

Figura 28. Diferentes morfologias coloniales obtenidas a partir de un aislado clinico de C. parapsilosis (Laffey y Butler,
2005; Sanchez et al., 2013).

La forma de las colonias de C. parapsilosis y C. albicans se diferencia microscopicamente por la presencia
de pseudohifas largas y curvadas denominadas células gigantes en C. parapsilosis (Sanchez et al., 2013).
Candida parapsilosis presenta requerimientos nutritivos relativamente simples, pudiendo crecer sobre un
sustrato mineral que contenga una fuente de carbono como glucosa u otros azucares (la levadura es
incapaz de asimilar y fermentar la lactosa y la maltosa); nitrégeno (como sales de amonio), fosfato, azufre
y algunos cationes divalentes, (Sanchez et al., 2013; Trevifio et al., 2012).

Desde 1991 Carruba y colaboradores, informaron que C. parapsilosis es considerada como un
microorganismo ubicuo en el medio ambiente natural, por lo que se ha encontrado tanto en suelos como
en ambientes marinos (Carruba et al., 1991). Sin embargo, C. parapsilosis, fue aislada por primera vez en
1928 por Ashford en Puerto Rico, a partir de las heces de un paciente con diarrea. Fue descrito como una
especie de Monilia parapsilosis en ese entonces y no era considerado como un patégeno. Pero se ha
encontrado habitualmente como comensal en tejidos epiteliales y mucosas de los seres humanos. Se ha
aislado frecuentemente en dispositivos médicos tales como catéteres intravasculares, lineas de nutricion

parenteral, entre otros dispositivos prostéticos. Debido a esto C. parapsilosis es considerada un
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importante patdgeno emergente, asociada de manera creciente a infecciones como: candidemia,
endocarditis, meningitis, peritonitis, artritis, fungemia, pancreatitis (principalmente necrosis y abscesos
pancreaticos), endoftalmitis, otomicosis, onicomicosis y vulvovaginitis, por lo que resulta muy importante
realizar mas estudios acerca de este microorganismo. Las infecciones causadas por C. parapsilosis, pueden
ocurrir sin colonizacién previa del patdgeno, trasmitiéndose horizontalmente a través de fuentes
contaminadas externas, tales como dispositivos médicos, las manos de trabajadores sanitarios, protesis,
catéteres venenosos, etc. El aumento de las infecciones debidas a C. parapsilosis, se ha atribuido a una
amplia variedad de factores de riesgo, incluida la gran capacidad selectiva del organismo para crecer en
soluciones de hiperalimentacién ricas en glucosa, empleadas en hospitales como nutricién parenteral y a
la habilidad del microorganismo para adherirse al plastico. Los pacientes inmunocomprometidos, como
los afectados por VIH/SIDA y aquellos que son sometidos a procedimientos quirdrgicos, especialmente los
sometidos a una cirugia extensiva del tracto gastrointestinal, presentan un riesgo elevado de infeccién
por C. parapsilosis (Sanchez et al., 2013; Silva et al., 2012; Trevifio et al., 2012). Sin embargo, la poblacion mas
sensible a sufrir infecciones nosocomisales por dicha levadura, es la de los neonatos con muy bajo peso
al nacer o por otros factores de riesgo como la necesidad de cateterismo vascular, nutriciéon parental,
terapia inmunosupresora, transplante y neutropenia. La capacidad de diferentes aislamientos de C.
parapsilosis para causar enfermedad en varios tejidos puede encontrarse influenciada por su habilidad
para formar biopeliculas y la secrecién de enzimas hidroliticas (por ejemplo, proteasas, fosfolipasas y
hemolisinas) (Peman & Quindds, 2016; Sanchez et al., 2013; Silva et al., 2012; Trevifio et al., 2012). También se ha aislado
de animales domésticos, insectos o de diversos habitats como el suelo y ambientes marinos (Sénchez et al.,
2013; Trevifio et al., 2012).

Ademas, en el 2012 Trevifo y su grupo de investigacidn reportaron que C. parapsilosis es la Unica especie
en mostrar resistencia in vitro a fluconazol y las equinocandinas (caspofugina, micafungina y ani-
dulafungina- son lipopéptidos que inhiben el crecimiento fungico al unirse a la B-(1,3) d glucano sintetasa,
enzima esencial para la sintesis en la pared celular de hongos). Presenta una concentracion minima
inhibitoria (CIM) mas alta a equinocandinas, por lo que se han establecido distintos puntos de corte para
esta familia de antiflingicos (Tapia & Correa, 2015; Trevifio et al., 2012).

Aunque existen pocos estudios sobre la resistencia de C. parapsilosis a metales, en el 2019 Bansal et al.,
realizaron estudios donde presentaron el perfil de resistencia a metales pesados de C. parapsilosis.
Realizaron estudios de tolerancia basados en el tiempo usando concentraciones de hasta 12 mM de sales
de metales pesados como sulfato de zinc (ZnS0,), sulfato ciprico (CuSQO,), acetato de plomo (Pb(C;H302)2),

cloruro de mercurio (HgCly), sulfato de niquel (NiSO4) y cromato de potasio (K,CrO4). Donde observaron
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gue la tolerancia a los metales pesados depende de su concentracién y del tiempo de exposicidn. El patrén
de resistencia que obtuvieron para cada metal pesado individual fue Ni > Zn > Cu > Cr > Pb > Hg. En los
cuales obtuvieron un crecimiento maximo del 57,6 % para el NiSO4 y el minimo para el HgCl; con una
viabilidad celular del 26,9 % a una concentracién de 12 mM., También observaron que la viabilidad celular
disminuia a medida que aumentaba el tiempo de exposicidon. Después de 72 h, solo obtuvieron un
crecimiento celular del 16,4 % para el HgCl, en comparacién con el NiSO4, que mostré una viabilidad
celular del 37,5 % hasta una concentracidon de 12 mM. Ademds C. parapsilosis también mostré una
resistencia significativa a otras sales como ZnSQO4, CuSO4, K2CrO4 y Pb (C;H303),. De acuerdo con sus
resultados informaron el uso de C. parapsilosis para la remediacién de metales pesados como Zn, Cu, Pb,
Hg, Niy Cr. De acuerdo con lo informado con Pal & Paul, aunque no se sabe muy del todo como surge esta
resistencia por parte de los microorganismos, se sabe que ellos producen sustancias responsables de la
remediacion de metales. Las sustancias poliméricas extracelulares (EPS) de origen microbiano son una
mezcla compleja de biopolimeros compuesta por polisacdridos, proteinas, acidos nucleicos, acidos
urodnicos, sustancias himicas y lipidos, responsables de la remediaciéon de metales pesados (Pal & Paul, 2008).
Estudios realizados por Vazquez-Velasco con una cepa de C. parapsilosis aislada de la Laguna Lindavista
ubicada en la ciudad de Tuxtepec, Oaxaca, han demostrado que esta levadura fue capaz de crecer en
presencia de Cry Pb, pero de acuerdo con sus resultados, C. parapsilosis presento mayor tolerancia al Pb
qgue al Cr a concentraciones de 0 a 6.59 mM. También evalué el crecimiento de C. parapsilosis en presencia
de Hg y Cd, donde nuevamente observo que crecid poco, pero presenté mayor tolerancia al Hg que al Cd
a concentraciones de 0 a 0.33 mM. Mientras que estudios realizados por Pulido-Hernandez con la misma
cepa, mostraron que C. parapsilosis fue capaz de crecer en medios de cultivo en presencia HgCl; a
concentraciones de 0.01 a 3 uM y del CdCl; a concentraciones de 0.05 a 0.24 UM (Pulido-Hernandez). Lo cual
significaria que esta bacteria solo es capaz de tolerar pequefias concentraciones de estos metales. Sin
embargo, hace falta la realizacion de mas estudios con esta levadura, mismo que ayudaran a evaluar su
sensibilidad o resistencia a los metales pesados y con ello poder vislumbrar algunas de sus propiedades

metabdlicas y toxicoldgicas.

=  Rhodotorula sp.

Es un género de levaduras pigmentadas unicelulares, perteneciente a la divisiéon Basidiomycota y a la
familia Cryptococcaceae e incluye 38 especies. Son levaduras con blastoconidios de color rosa a rojo,

unicelulares que son de 2-4 um de didmetro, ovoides o ligeramente alargados, monogemantes de base
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estrecha, sin pseudohifas ni hifas, solo en ocasiones excepcionales forma pseudohifas. Producen colonias
de crecimiento rdpido (maduran en aprox. 4 dias), con un tamafio de 2-3 cm de didmetro, que presentan
un color rosa coral, aunque pueden llegar a ser rojas o naranjas con aspecto suave, lisa, hUmeda y algunas
veces de aspecto mucoide (Bonifaz, 2012; Larone, 2011; Marova et al., 2011, Pereira et al., 2019). Por lo general, son
faciles de identificar por sus distintivas colonias anaranjadas/rojas cuando se cultiva en agar dextrosa
Sabouraud (SDA). Este color distintivo es el resultado de los pigmentos que crea la levadura para bloquear
ciertas longitudes de onda de luz, que abarca de 620-750 nm, y que, de lo contrario, dafiarian la célula.
En la figura 29 a se observan colonias de R. mucilaginosa en agar Sabouraud con 2 % de glucosa y en la
figura 29 b una imagen células de R. mucilaginosa con tincién de azul de metileno en un microscopio

Optico (400x) (Wikipedia, 2021).

Figura 29. Colonias en agar Sabouraud y tincion de levaduras del género Rhodotorula (Wikipedia, 2021).

Las especies de Rhodotorula tienen algunas similitudes morfoldgicas y fisioldgicas con Cryptococcus spp.,
pero se diferencian de ellas por la produccién de pigmentos carotenoides y por la incapacidad de asimilar
el inositol (Pereira et al., 2019). Para diferenciar las especies dentro de este género, se utiliza la prueba de
asimilacién de maltosa. Donde algunas veces R. mucilaginosa lo asimila, R. glutinis, siempre lo asimilay R.
minuta, no la asimila. Aunque R. minuta en algunas ocasiones asimila la lactosa, a diferencia de las otras
dos especies (Larone, 2011).

Las especies de Rhodotorula son levaduras saprofitas ubicuas que se encuentran en diferentes
ecosistemas y ambientes (aire, suelo, lagos y agua del océano) (Maharana & Singh, 2017; Wirth & Goldani, 2012).
Sin embargo, varios autores han informado que también estan presentes en humanos como en la piel y

en las uias, la orina, las heces, las mucosas, etc. Asi como en cortinas de ducha, bafieras y cepillos de
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dientes. Ademas, presenta una fuerte afinidad por el plastico, por lo que también ha sido aislada de varios
equipos médicos, como equipos de dialisis, broncoscopios de fibra dptica, entre otros (Garcia et al., 2010;
Krzysciak & Macura, 2010; Wirth & Goldani, 2012). De ahi la importancia del estudio de especies del género
Rhodotorula sp como patégenos oportunistas emergentes que causan infecciones tanto en humanos,
como en animales y plantas.

Anteriormente, el género Rhodotorula se consideraba no patdgeno, pero recientemente han surgido
varias especies como patdgenos fungicos oportunistas que pueden ser responsables de infecciones
localizadas e invasivas, especialmente en pacientes inmunodeprimidos (Pereira et al., 2019). Dentro de las
cuales R. mucilaginosa, R. glutinis y R. minuta se ha confirmado que pueden producir enfermedades en
humanos (Garcia et al., 2010; Wirth & Goldani, 2012; Pfaller et al., 2009). Rhodotorula mucilaginosa se ha aislado
comunmente de alimentos y bebidas, como cacahuetes, sidra de manzana, cerezas, frutas frescas, zumos
de frutas, queso, salchichas, moluscos comestibles y crustdceos. Aunque no se ha reportado que el
consumo de alimentos contaminados con esta levadura pueda tener un papel directo en la generacién de
infecciones oportunistas, existe una preocupacion creciente de que los alimentos puedan ser una fuente
subestimada de patdgenos ambientales. Sin embargo, como consecuencia directa de la amplia exposicion
a Rhodotorula en el entorno hospitalario, los pacientes que tienen un sistema inmunoldgico deprimido
pueden desarrollar Rhodotorulosis, causando una variedad de infecciones sistémicas. De hecho,
Rhodotorula es uno de los microorganismos mas comunmente aislado de las manos de los empleados de
hospitales y de los pacientes. En este aspecto, Rhodotorula se han aislado de muestras de heces, lo que
indica que estas levaduras pueden sobrevivir en las condiciones extremas del tracto gastrointestinal. Aun
no se sabe si Rhodotorula es capaz de pasar del tracto gastrointestinal al torrente sanguineo en pacientes
inmunocompetentes (Garcia et al., 2010; Tuon & Costa, 2008; Wirth & Goldani, 2012). De acuerdo con un estudio
realizado en el 2009 por Pfaller et al., en una revisidn sistémica de 128 casos de infecciones por
Rhodotorula, el 79% fueron aislados en sangre, el 7% en infecciones oculares y el 5% en peritonitis,
asociadas a didlisis peritoneal ambulatoria continua. Las especies que con mayor frecuencia se relacionan
con infecciones en seres humanos son Rhodotorula mucilaginosa, R. glutinis y R. minuta (Pfaller et al., 2009).
La mayoria de los casos de fungemia provocadas por Rhodotorula se asocian con el uso de catéter venoso
central en pacientes con neoplasias hematoldgicas, endocarditis, peritonitis, meningitis y endoftalmitis.
También se han reportado infecciones localizadas sin fungemia, como endoftalmitis, onicomicosis,
meningitis, infecciones de proétesis articulares y peritonitis (generalmente asociadas con dialisis peritoneal
continua) en pacientes inmunodeprimidos e inmunocompetentes (Garcia et al., 2010; Tuon & Costa, 2008; Wirth

& Goldani, 2012). En los casos de infeccién por Rhodotorula, las células de levadura se verifican mediante
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examen directo. Es decir, mediante su cultivo en SDA donde las colonias son hiumedas, brillantes, suaves
a mucoides y de color rosa salmén a rojo coral, como ya se habia indicado anteriormente. En la figura 30
a se observa un ejemplo del crecimiento de una cepa de Rhodotorula que presenta colonias hiumedas,
brillante, mucoide y de rosa salmén después de 5 dias de crecimiento en SDA a 25°C. Mientras que
microscopicamente, las células de la levadura se identifican como cortas y ovoides, con o sin seudohifas.
En la figura 30 b se observa una imagen de Rhodotorula en un microscopio de barrido (SEM, 4000x)

mostrando células de levadura globosas aisladas y en gemacion, con pseudohifas (Pereira et al., 2019).

Figura 30. Caracteristicas macroscdpicas y microscépicas de las especies de Rhodotorula (Pereira et al., 2019).

Las caracteristicas macro y microscépicas de las especies de Rhodotorula involucradas en infecciones

humanas se describen en la Tabla 6 (Pereira et al., 2019).

Tabla 6. Descripcion de las caracteristicas macroscépicas y microscopicas de especies de Rhodotorula (Pereira et al.,
2019).
| Especie  Caracteristicas macroscopicas del cultivo  Caracteristicas microscopicas del cultivo.
R. glutinis Las colonias en SDA a 25°C son rosadas, En harina de maiz después de 72 h de
lisas y tienen una apariencia humeda. incubacidn, solo se producen células de
levadura globosas de 3-5 um de diametro.
Ocasionalmente se observan pseudohifas.
R. minuta Las colonias en SDA a 25°C son rosadas, | En la harina de maiz después de 72 h de
lisas y brillantes, pero no mucoides. incubacién, solo se producen células de
levadura globosas de 2,3—6,5 um de didmetro.
R. mucilaginosa Las colonias en SDA a 25 °C varian de En harina de maiz después de 72 h de
naranja a rosa a coral y son de suaves a incubacién, solo se producen células de
rugosas y de opacas a brillantes. levadura globosas de 2,5-10 um de diametro.
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Entre los reportes sobre la patogenicidad de Rhodotorula sp., en animales; Garcia et al., informaron sobre
un brote de infecciones cutdneas en pollos y de una infeccidn pulmonar en ovejas, ambos causados por
R. mucilaginosa. También se menciond que Rhodotorula es un agente causante de la epididimitis, lesiones
cutaneas en un ledn marino y dermatitis en un gato que presentaba lesiones con costras y mastitis. En
aves informaron a Rhodotorula como agente colonizador en la orofaringe y cloaca, que es una cavidad
situada en la parte final del tracto digestivo y abierta al exterior, a la que confluyen también los conductos
finales de los aparatos urinario y reproductor del avestruz. De igual manera informaron su presencia en
muestras fecales y cloaca de aves silvestres y palomas en dreas urbanas y suburbanas, en los conductos
auditivos de bovinos adultos con otitis parasitaria, en mono Rhesus sano, en el tracto genital de camellos
hembras sanas y gatos sanos (Garcia et al., 2010).

En alimentos y bebidas se ha aislado comUnmente R. mucilaginosa. Varios autores han informado su
presencia en mani, sidra de manzana, cerezas, frutas frescas, jugo de frutas, queso, salchichas, moluscos
comestibles y crustdceos. Se ha aislado en productos lacteos, de los zumos de frutas (Garcia et al., 2010;
Krzysciak & Macura, 2010; Wirth & Goldani, 2012). Aunque el consumo de alimentos contaminados con levadura
puede no tener un papel directo en la causa de infecciones oportunistas, existe una preocupacion
creciente de que los alimentos puedan ser una fuente subestimada de patégenos ambientales.

Se ha reportado que Rhodotorula es fiablemente resistente al fluconazol y las equinocandinas. Por otro
lado, los estudios de susceptibilidad in vitro revelaron que Rhodotorula es generalmente susceptible a la
anfotericina B y la 5- fluorocitosina (Garcia et al., 2010; Krzysciak & Macura, 2010).

De acuerdo con Shivalkar & Prabha, las especies del género Rhodotorula pueden sintetizar principalmente
los carotenoides torularhodin, torulene y y-caroteno y una pequefia cantidad de B-caroteno. Debido a
esto las levaduras del género Rhodotorula sp., son utilizadas para la produccién de pigmentos
carotenoides. Los carotenoides son pigmentos naturales responsables de los colores agradables de
muchos alimentos y tienen importantes actividades bioldgicas. Algunos carotenoides son precursores de
la vitamina A que tiene efectos beneficiosos sobre la salud humana que incluyen la mejora del sistema
inmunoldgico y la reduccidn del riesgo de enfermedades degenerativas como cancer, enfermedades
cardiovasculares y cataratas (Shivalkar & Prabha, 2014).

Ademds, estudios realizados en el 2017 por Maharana y Singh, informaron que Rhodotorula es capaz de
utilizar varias fuentes de carbono y nitrégeno a 15°C. Esto debido a la produccidn de la enzima lipasa en
condiciones de baja temperatura. Entre sus fuentes de carbono, la galactosa al 1% p/v, fue considerada
un buen productor de la enzima. Debido a su capacidad de producir la enzima lipasa a bajas temperatura

en diversas condiciones, resulta de gran utilidad para aplicaciones industriales. La principal aplicacién
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comercial de la lipasa alcalina estable es dentro de la composicién de detergentes domésticos y de
lavanderia. La lipasa estable a iones metdlicos se puede utilizar en reacciones de esterificacién,
dimerizacion de compuestos quimicos, etc. La lipasa tolerante a disolventes orgdanicos y activo en frio se
puede utilizar en la sintesis de compuestos volatiles y sensibles al calor. Ademas, la lipasa es compatible
con detergentes y agentes oxidantes (perdxido de hidrégeno), por lo que se puede formular como un
agente eliminador de lipidos para el lavado a temperatura fria de ropa delicada. Estas propiedades Unicas
de la lipasa producida por Rhodotorula sp., lo hacen prometedor como biocatalizador para procesos
industriales (Maharana & Singh, 2017).

Diversos autores han informado que Rhodotorula sp es capaz de sobrevivir en sitios con condiciones
desfavorables, como las profundidades del Mar Baltico, el Lago Patagonia a gran altitud, el lago y
vegetacion de la Antartida y ambientes acuaticos, hipersalinos y de alta temperatura como el Mar Muerto
(Israel), el Lago Enriquillo (Republica Dominicana), el Gran Lago Salado (EE. UU.) y las playas ubicadas en
el norte de Brasil (Garcia et al, 2010; Maharana & Singh, 2017). Esto puede deberse a la produccién de
carotenoides. De acuerdo con la literatura se sabe que la principal accién de los carotenoides en algunos
microorganismos consiste en desactivar los radicales libres que se producen durante el metabolismo
normal de las células, tales como el oxigeno singlete (10, ), hidroxilo (OH"), perdéxidos y otros oxidantes
mediante un proceso en el que se transfiere energia de altos niveles de excitacidon a un triplete de la
molécula de carotenoide, el cual puede regresar a su estado basal liberando calor (Guaméan-Burneo & Carvajal-
Barriga, 2009; Maharana & Singh, 2017). Po lo anterior se puede considerar a Rhodotorula sp., como alternativa
para biorremediacidn de agentes toxicos en suelo y agua.

Estudios realizados en 1984 por Shailubhai et al., revelaron que una cepa de Rhodotorula sp., aislada del
suelo, mostrd una capacidad versatil para degradar varios hidrocarburos aromaticos y alifaticos, ademas
de ser capaz de degradar lodos de aceite (Shailubhai et al., 1984). Aunando a lo anterior se ha reportado que
algunas especies del género Rhodotorula sp son potencialmente resistentes a los metales pesados.
Estudios realizados por Cho y Kim en el 2003, demostraron que el mecanismo de eliminacién de plomo
(Pb?*) por Rhodotorula glutinis implicaba intercambio idnico y precipitacién extracelular (Cho y Kim, 2003).
Mientras que en el 2006 Li et al., aislaron cepas de Rhodotorula sp en suelos de minas, donde ha logrado
sobrevivir en presencia de cadmio (Cd%*), mostrando una alta capacidad de absorber este metal. La
capacidad de biosorcidn esta fuertemente influenciada por las condiciones de pH. Por lo que diversos
autores han informado que la dependencia del pH en la eliminacidon de metales pesados podria estar
relacionada en gran medida con los diversos grupos funcionales de la superficie de la célula fungica y las

formas idnicas del metal en solucidn. Los grupos funcionales implicados en la biosorcion de metales
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pesados son generalmente acidos débiles, como los grupos carboxilico y fosfato. A valores de pH bajos, la
concentracién de iones de hidrégeno es alta, de modo que los iones de hidrégeno compiten eficazmente
por los sitios de unidn. Por otro lado, los grupos funcionales de las células estarian cargados
positivamente, lo que inhibiria el acercamiento de los cationes metdlicos cargados positivamente. Todos
estos factores disminuyen la afinidad de las paredes celulares por los metales, lo que resulta en una
capacidad de absorcién reducida. Sin embargo, a medida que el pH sube, hay un aumento de grupos
funcionales cargados negativamente en las paredes celulares; los grupos funcionales cargados
negativamente estarian disponibles para la unién de Cd?*, promoviendo asi la eficiencia de la biosorcién
de Cd?*. En estudios se ha demostrado que se alcanza una meseta cuando los grupos funcionales estéan
completamente disociados. Varios investigadores también han investigado el efecto del pH sobre la
biosorcion de metales pesados y han encontrado resultados similares. Se ha demostrado que los grupos
carboxilo y amida son los sitios de unién funcionales (Li & Yuan, 2006; Li et al., 2008). Ademads, un estudio
realizado recientemente de una especie del género Rhodotorula sp por Tkavc et al., menciond que R.
taiwanensis que fue capaz de crecer en condiciones de acidez e irradiado por radiacién gamma. Por lo que
lo han considerado como alternativa para la biorremediacidn de sitios de desechos radiactivos acidos, ya
que es capaz de crecer a una radiacién gamma constante de 66 Gy/h (gray, unidad derivada de la dosis de
radiacion ionizante por hora) a pH 2.3 y en presencia de altas concentraciones de compuestos de mercurio
y cromo. Ademas de formar biopeliculas bajo radiacién crénica de alto nivel y pH bajo (Tkavc et al., 2018).

Derivado de un trabajo de investigacion realizado por Felipe-Collado en el laboratorio de Bioquimica de
la Universidad del Papaloapan, campus Tuxtepec, se pudieron aislar hongos del género Rhodotorula sp.,
en una solucién de degradado de PET (Felipe-Collado, 2022). Como anteriormente se habia mencionado y de
acuerdo con la literatura, se sabe que este microorganismo presenta afinidad por el plastico. Ademas de
ser capaz de crecer en condiciones drasticas de pH y temperatura. Lo cual diversos autores han
relacionado con la presencia de grupos funcionales de la superficie de la célula fungica, que permiten que
pueda asimilar agentes téxicos, entre estos los metales pesados. De ahi que este sea capaz de crecer bajo

las condiciones de la degradacién alcalina del polietilentereftalato.
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HONGOS

= Acremonium sp.

El género Acremonium, anteriormente conocido como Cephalosporium, se encuentra constituido por
hongos que pertenecen a la division Ascomicetos, familia Hypocreaceae. Presentan hifas septadas
hialinas, que forman como cuerdas entrelazadas y producen principalmente fidlides simples. Los
conidiéforos son largos y delgados de 5 a 10 um de largo, y dan origen a microconidias hialinas o
pigmentados, unicelulares y elipsoidales, que son caracteristicas de este género, con medidas de 1-2 um
de largo por 1 um de ancho, reunidas en una cabezuela en el extremo distal del conidiéforo (Bonifaz, 2012;
Fincher et al., 1991; Schinabeck & Ghannoum, 2003). Las especies de Acremonium se pueden aislar facilmente en
agar dextrosa Sabouraud modificado (SDA) en un intervalo de temperatura de 25-37 °C, siendo la dptima
a 30 °C. Crecen como una colonia suave, cerosa o aterciopelada con variaciones de colores después de 4
o 5 dias de incubacidn. Sus colonias pueden pigmentarse de color blanco-amarillento; en algunas cepas
se observan matices de tonos naranja o violeta (Bonifaz, 2012, Das et al., 2010). En la figura 31 a se pueden
observar las colonias de la especie A. moniliforme, crecida en agar papa y dextrosa (PDA) por un tiempo
de 14 dias a 25 °C, destacando la presencia de conidiéforos simples que surgen lateralmente de las cuerdas
de las hifas (Figura 31 b y c); hifas moniliformes (Figura 31 d), fidlide con engrosamiento periclinal en el
apice (Figura 31 e) y conidios (Figura 31 f y g). Las microfotografias se obtuvieron con un microscopio de

luz utilizando contraste de fase e interferencia diferencial de Nomarski (Giraldo et al., 2017).

Figura 31. Caracteristicas microbiolégicas de Acremonium moniliforme (Giraldo et al., 2017).

VELAZQUEZ-VARGAS, ROSA MARIELA 87



Microorganismos aislados de afluentes contaminados de la region de Tuxtepec, Oaxaca

En la figura 32 a se distinguen conidios semilunares que no estdn septados o muestran un solo tabique en
fidlides no ramificados de una cepa de Acremonium falciforme (400x), después de una tincién de azul de
algoddn de lactofenol (Das et al., 2010). La figura 32 b muestra una imagen de microscopia electrénica de
barrido de los conidiéforos y los microconidios (aumento x 650-3000 veces) de una cepa de Acremonium

(Pavlov et al., 2020).

Figura 32. Conidios semilunares no septados, conidiéforos y microconidios de Acremonium (Das et al., 2010; Pavlov et
al., 2020).

El género Acremonium contiene mas de 100 especies, las cuales son saprofitas, crecen lentamente en
ambientes humedos en forma de mohos y principalmente han sido aislados en suelos, en plantas y
animales en descomposicidn (Schinabeck & Ghannoum, 2003).

Dentro del area de la salud, se ha reportado que muchas especies del género Acremonium pueden ser
patdgenos oportunistas tanto en humanos, como en animales y plantas, debido a que pueden provocar
micosis. Esta es causada por los filamentos de los hongos, cuando estos se encuentran en el tejido
infectado y se presentan como hialinos o hifas septadas incoloras. Por lo que generalmente las especies
de Acremonium se consideran como hialohifomicetos, un grupo de hongos que causan infecciones
caracterizadas por hialina (cuadro de dificultad respiratoria grave y progresiva que se produce
fundamentalmente en recién nacidos prematuros) (Das et al., 2010). Aunque son poco frecuentes las
infecciones causadas por Acremonium, la infeccidn fungica subcutdnea e invasiva debido a este hongo
hialofomicético, ha llamado la atencién de los médicos y microbidlogos, debido a que se ha considerado

actualmente como un patdégeno potencial emergente en pacientes con y sin factores de riesgo
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subyacentes (Das et al., 2010). De acuerdo con estudios realizados desde 1991 por Fincher et al., se sabe que
solo siete especies de Acremonium causan infecciones en humanos. Donde el 80% son causados por A.
falciforme, A. recifei y A. kiliense mientras que el 20% restante son causadas por A. potronii, A.
roseogriseum, A. estricum y A. alabamensis. También reportaron que las infecciones mas frecuentes
debidas a estas especies son del tipo micetomas, que son una enfermedad infecciosa crénica vy
progresivamente destructiva que afecta a la piel, el tejido subcutdneo y el hueso, y ocurrian con mayor
frecuencia en pacientes inmunosuprimidos que presentaban alguna lesién cutanea. Ademas, informaron
gue las manifestaciones clinicas de hialohifomicosis causadas por Acremonium pueden incluir artritis,
osteomielitis, peritonitis, endocarditis, neumonia, cerebritis e infecciones oculares, subcutaneas, y
dermatofitosis como eumicetoma, onicomicosis y hialohipoficosis (Fincher et al., 1991). En 1997 Guarro et
al., publicé que, desde el punto de vista médico, A. kiliense, es la especie mas importante, ya que se
caracteriza por formar clamidosporas. De acuerdo con sus estudios, su grupo también describié que las
infecciones en animales, incluyen lesiones cutaneas en bufalos indios y caimanes; queratoconjuntivitis,
micetomas e infecciones sistemdticas en perros; y dos casos de abortos en bovinos (Guarro et al., 1997). En
un estudio bibliografico realizado por Das et al., en el 2010, informé que la mayoria de las infecciones
diseminadas ocurren en pacientes inmunosuprimidos. Mientras que en pacientes inmunodeficientes con
neumonia, artritis, osteomielitis, endocarditis, meningitis, peritonitis y sepsis se han encontrado especies
de Acremonium. Entre los factores de infeccidn se encuentran los siguientes: 1) ser receptor de un érgano
transplantado, b) diabetes, c) micetoma y d) leucemia. Estos investigadores afirmaron que la endocarditis,
la cerebritis, y la meningitis son causadas principalmente por A. Strictum y A. alabamensis. De la misma
forma informaron la existencia de infeccidén pulmonar crénica (ECG) por A. kiliense en un nifio que tenia
peritonitis. Ademas, se ha reportado infeccidon en huesos causada por Acremonium, en pacientes que son
receptores de trasplante de medula dsea (Das et al., 2010).

Mientras que en ese mismo afio Falconi y su grupo reportaron que en plantas como Dysdercus peruvianus,
el hongo es capaz de producir muerte con hasta un 80% de letalidad (Falconi et al., 2010). Sin embargo, se ha
reportado también que algunas especies de Acremonium pueden antagonizar los efectos que causan otros
hongos en algunas especies de planta. Por ejemplo, en el afio 2005, Wicklow et al., presentd un estudio
sobre el endéfito de maiz Acremonium zeae, que es un antagonista de la pudricién del grano y de los
hongos productores de micotoxinas Aspergillus flavus y Fusarium verticillioides. En sus pruebas de cultivo
observaron que interfiere con la infeccidn por A. flavus y la contaminacidn por aflatoxinas y fumonisinas
en los granos de maiz antes de la cosecha. En sus estudios quimicos realizaron extractos organicos de

fermentaciones de granos de maiz de Acremonium zeae, mostrando actividad antifungica significativa
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contra A. flavus y F. verticillioides. Ademas, reportaron que los metabolitos que explican esta actividad
eran dos antibidticos que recientemente habian sido reportados: pirrocidinas A y B (Wicklow, 2005).

La importancia de conocer como este microorganismo puede contrarrestar la accidon de las micotoxinas,
radica en que los metabolitos que produce pueden ser utilizados para contrarrestar la patogenicidad
generada en humanos y animales por otras especies de hongos y bacterias. Ademas de ser una alternativa
para el control biolégico en cultivos, como en el caso del maiz.

Dentro de los estudios realizados en 1997 por el grupo de Guarro se realizaron pruebas de susceptibilidad
en un numero relativamente grande de aislamientos de Acremonium, con los medicamentos
antimicoticos mas comunes (ketoconazol, anfotericina B, 5-fluorocitosina, miconazol y fluconazol) para
poder determinar un adecuado tratamiento contra las infecciones causadas por varias especies de este
género. El estudio consistié en determinar la concentracién inhibitoria minima (MIC) y la concentracion
minima de fungicida (MFC) de diferentes antifingicos, contra 33 cepas de Acremonium, donde observaron
qgue la anfotericina B fue el farmaco mas eficaz seguido de itraconazol, miconazol y ketoconazol. De
manera general, concluyeron que las cepas de Acremonium, presentaron poca susceptibilidad contra los
antifungicos probados (Guarro et al., 1997). Sin embargo, otros estudios han reportado en sus resultados que
el fluconazol, la 5-fluorocitosina e itraconazol han sido ineficaces en la mayoria de los casos, entre
diferentes cepas de Acremonium, excepto en el caso de onicomicosis tratada con azoles (Das et al., 2010).
En el afio 2009 Arredondo-Garcia y colabopradores realizaron un estudio sobre la susceptibilidad de
aislados de levaduras y mohos a anfotericina B y antifungicos triazélicos. Con base en sus resultados, ellos
reportaron que las cepas del género Acremonium presentaron resistencia a fluconazol, un farmaco con
una MIC < 1 ug/mL para hongos filamentosos. Mientras que para la anfotericina B, a pesar de su eficacia
con otros hongos, ha resultado poco eficaz (Das et al., 2010). Mientras que, en estudios realizados in vitro, el
voriconazol resultd activo contra levaduras y mohos que cominmente causan micosis severas en México
(Arredondo-Garcia et al., 2009). Sin embargo, la variacién en los valores de MIC, pudo deberse a las diferentes
metodologias utilizadas para determinar las pruebas de susceptibilidad antifungica. Aunque la eficacia
clinica de los farmacos no ha sido muy alentadora, es importante considerar que los microorganismos son
capaces de generar mecanismos de defensa y en poco tiempo volverse resistentes a los farmacos
utilizados actualmente contra las infecciones de este hongo. Muchos de estos mecanismos se han
detallado en el marco tedrico de este escrito.

Especies de este género han sido utilizadas para la produccion de la Cefalosporina C, uno de sus principales
metabolitos secundarios. Este metabolito pertenece a la familia de los antibidticos B-lactdmicos, los cuales

presentan una alta eficacia para el tratamiento contra bacterias Gram positivas y Gram negativas gracias
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a su amplio espectro de accidn. La primera cefalosporina fue aislada de cepas del hongo Cephalosporium
acremonium de una alcantarilla en Cerdefia en 1948 por el cientifico italiano Giuseppe Brotzu. El noté que
estas cepas producian una sustancia eficaz contra Salmonella typhi. Del liquido de cultivo del hongo,
obtuvo tres antibidticos diferentes, que denomino como P (contra gram positivos), N (contra gram
negativos y positivos) y C (parecido al N, pero de menor potencia). En 1953 un grupo de investigadores
aislaron en la Escuela de Patologia "Sir William Dunn" de la Universidad de Oxford la Cefalosporina Cy
una molécula mas eficaz que fue comercializada por la compainiia Eli Lilly en la década de los sesenta
(Demain & Zhang, 1998; Schinabeck & Ghannoum, 2003). Ademas, por su composicion la Cefalosporina C es menos
toxica en comparacion con otros antibiéticos. En 1956 Miller et al., reportaron que la Cefalosporina C es
producida principalmente por Acremonium chrysogenum (anteriormente conocido como Cephalosporium
acremonium) (Demain & Zhang, 1998, Miller et al., 1956). Ademas de la produccién de antibidticos B-lactamicos,
las cepas de Acremonium representan una gran fuente de metabolitos secundarios a nivel industrial con
actividad bioldgica, en este grupo se encuentran las cefalosporinas inmunosupresoras, indol-
diterpenoides, inhibidores de fenoles, penicilina N y las acremonidinas A-E (1-5) (Demain & Zhang, 1998; Nash
& Huber, 1971; Skatrud et al., 1987). En |a figura 33 se observa la estructura de cada una de estas moléculas, las
cuales son biosintéticamente derivadas de monoterpenos y grupos poliacéticos. Las acremonidinas Ay B
muestran una actividad moderada contra bacterias grampositivas, incluidos los estafilococos resistentes

a la meticilina y los enterococos resistentes a la vancomicina (He et al., 2003).

Figura 33. Estructuras de acremonidinas A-E (1-5) (He et al., 2003).
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En el afo 2009 Isaka et al., aislaron de una cepa de Acremonium acremonidinas (Ay C) y acremoxantonas
(A y B, antibidticos policétido), que exhibieron propiedades antibacterianas, antifungicas,
antiplasmodiales, y actividades citotoxicas (evaluado en S. aureus, B. cereus, C. albicans, P. falciparum).
En la figura 34 a se muestra la estructura quimica de la acremoxantona A y en la figura 34 b la estructura

guimica de la acremoxantona B.

Figura 34. Estructura quimica de la acremoxantonas Ay B (Isaka et al., 2009).

Estudios realizados en el 2011 por Kulshrestha y Kumari, evaluaron la capacidad de una cepa de
Acremonium para degradar clorpirifos, un insecticida organofosforado, que es ampliamente aplicado en
la agricultura; en veterinaria es utilizado contra plagas domésticas; y en termitas subterrdneas es utilizado
como control. Pero debido a su lenta tasa de degradacion en el suelo, puede persistir durante periodos
prolongados en el suelo como una amenaza significativa al medio ambiente y la salud publica. En sus
resultados observaron el crecimiento de la cepa de Acremonium en presencia de clorpirifos al ser usado
como fuente de carbono y nitrégeno. Mencionaron que la cepa se utilizara para desarrollar una estrategia
de biorremediacidn para suelos contaminados con clorpirifos (Kulshrestha & Kumari, 2011).

De acuerdo con estos estudios Acremonium parece ser una fuente viable para la obtencién de nuevos
farmacos antimicrobianos y antifiingicos, que muestran mejor actividad con respecto a los existentes, a
los cuales diversos microorganismos ya son resistentes. Como es bien sabido en ambientes contaminados
se pueden encontrar diversidad de agentes toxicos, los cuales influyen en el desarrollo de mecanismos de
accion por parte de los microorganismos, lo cuales los ayudan a resiwstir las continjencias del medio
ambiente. Ello provoca que sean considerados para utilizarse en diversos procesos de biorremediacion.
Un ejemplo, relacionado con lo anterior es el estudio realizado en 2014 por Xiao-kui et al., donde ellos
evaluaron como algunos iones de metales pesados afectan la eliminacién de hidrocarburos aromaticos
policiclicos (HAPs) por hongos resistentes a metales pesados. Para ello utilizaron una cepa de hongo

Acremonium, que es resistente a metales pesados. Aunado a lo anterior ellos observaron que Acremonium

VELAZQUEZ-VARGAS, ROSA MARIELA 92



Microorganismos aislados de afluentes contaminados de la region de Tuxtepec, Oaxaca

crecido en medio de cultivo mineral, presentd capacidad de eliminaciéon para naftaleno, fluoreno,
fenantreno, antraceno y fluoranteno solos (98.6, 99.3, 89.9, 60.4 y 70 %, respectivamente) o en forma de
mezcla (96.9, 71.8, 67.0, 85.0 y 87.9 %, respectivamente). Ademas, en forma de mezcla, el hongo
demostrd una alta resistencia a los metales pesados individuales (Mn?*, Fe?*, Zn?*, Cu?*, AI** y Pb?*). La
eliminacion de los HAPs individuales existentes en una mezcla se vio afectada de manera directa por los
metales pesados probados por separado. De esta forma, el Cu** mejord el proceso de particién del
antraceno en micelios vivos o muertos, y la contribucién de la biosorcion por esta cepa, pero impuso una
pequeia influencia negativa en la contribucidn de la biodegradacién a la eliminacién total de antraceno
individualmente en un cultivo. Mientras que Mn?* tuvo un efecto inhibidor sobre el proceso de particion
del antraceno en micelios vivos o muertos, y disminuyd las contribuciones tanto de la biosorcidn como de
la biodegradacién a la eliminacién total del antraceno (Xiao-kui, et al. 2014). Recientemente en estudios
realizados por Imo y Chidiebere, se demostrd la corrosion influenciada por hongos del aluminio (Al) en
presencia de Acremonium kiliense utilizando técnicas gravimétricas y de polarizaciéon potenciodinamica.
Observaron que la influencia depende de la capacidad de los hongos para crecer en la superficie del metal
y producir metabolitos que estimulan cambios en la resistencia a la polarizacion y destruyen la superficie
del metal. Dentro de sus resultados observaron que después de 60 dias de exposicion el crecimiento y la
fijacidn de los hongos sobre el Al, influyeron en su tasa de corrosidn durante el periodo, como lo demostré
el aumento de la tasa de corrosién y la pérdida de peso. Por ejemplo, la tasa de corrosién acumulada del
Al cuando se expuso a A. kiliense fue mayor (5.58 £ 0.55 mpy, milésimas de pulgada de penetracién anual)
gue la observada cuando no estuvo expuesto a otros hongos (2.71 + 0.01 mpy). Los andlisis gravimétricos
de tasa y pérdida de peso también mostraron que fueron proporcionales al tiempo de exposicidn. Sus
estudios revelaron ademas que la densidad de corriente de corrosion (lcorr) del aluminio aumentd en
presencia de los hongos (183.7 uA/cm?) en comparacién con el valor que obtuvieron en ausencia de los
hongos (153.5 A/ cm?), lo que indica la evidencia de las actividades de corrosidn (Imo y Chidiebere, 2019). Lo
anterior indicaria que los hongos al estar en consorcio con otros hongos tienen mayor potencial para
degradar agentes téxicos como los metales.

Estudios realizados en el 2022, por Felipe-Collado de una cepa aislada en una solucién de degradado de
PET, en la Universidad del Papaloapan observo que Acremonium solo puede crecer en forma de consorcio
microbiano, junto con otros hongos en un medio enriquecido con degradado alcalino de
polietilentereftalato a diversos valores de pH. Sin embrago, puede ser aislado en un medio nutritivo

artificial pero no soporta las diversas concentraciones de degradado de PET de forma individual (Felipe,
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2022). Esto indica que ha creado una relacidn de interdependencia metabolica con otros hongos con los

cuales ha podido resistir el medio en el cual fueron aislados.

= Aspergillus flavus

Es una especie de hongo saprofito que pertenece al género Aspergillus miembro de la seccién Flavi.
Presenta micelio tipo macrosifonado (2-4 um), septado y hialino, microconidios redondos de 2-3.5 um,
equinulados, su cabeza aspergilar mide 40-100 um; esta compuesta por conidiéforos largos (80-100 um),
vesicula redonda (20 um) de donde nacen en practicamente un angulo de 360° dos series de fidlides o
esterigmas (biseriado) (Bonifaz, 2012). Fue descrito por Link en 1809 y es conocido como una especie asexual
gue solo produce esporas asexuales, conidios y los cuerpos fructiferos asexuales que hibernan en formas
conocidas como esclerocios, que son estructuras que le permite sobrevivir a condiciones desfavorables.
Los esclerocios (que pueden contener las ascosporas sexuales del hongo) sobreviven en el suelo en
condiciones ambientales severas y producen conidios, lo que lleva a un aumento de la poblacién en
condiciones climaticas cdlidas y sequias. Los esclerocios germinan una vez que las condiciones
ambientales se vuelven propicias para el crecimiento para formar hifas y conidiéforos (Amaike & Keller, 2011;
Amare & Keller, 2014; Cary et al., 2018; Frisvad et al., 2019). En la figura 35 a se observa el crecimiento de A. flavus
en un medio de cultivo de Agar Czapeck’s a 37°Cy en la figura 35 b se puede observar su cabeza conidial

a través de un microscopio optico (40x) después de una tincidon con azul de algoddn (Hedayati et al., 2007).

Figura 35. Caracteristica macroscépica y microscopica de A. flavus (Hedayati et al., 2007).

En la figura 36 se observa la morfologia de A. flavus a través de un microscopio de barrido (SEM, 5000x).

Se pueden observar claramente sus conidias de tipo fialofora, su fidlide y su conidiéforo.
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Figura 36. Morfologia de A. flavus a través de SEM (Barron, 2013).

Este microorganismo esta presente en el suelo en forma de conidios o esclerocios y en tejidos vegetales
como micelios (Amaike & Keller, 2011; Amare & Keller, 2014; Cary et al., 2018; Frisvad et al., 2019). Se ha aislado en una
amplia gama de zonas climdticas, encontrandose con mayor frecuencia entre las latitudes 16° y 35°, en
zonas de clima cdlido y no es comun por encima de latitudes de 45° (Amaike & Keller, 2011; Frisvad et al., 2019).
Estudios realizados en el 2011 por Amaike y Keller, informaron que Aspergillus flavus es un patégeno
oportunista en humanos y animales. En ambos, el consumo de alimentos contaminados por la micotoxina
aflatoxina causa aflatoxicosis y/o cancer de higado. La aflatoxina es un potente metabolito secundario
carcinogénico y mutagénico derivado de policétidos, que son metabolitos secundarios de bacterias,
hongos, plantas y animales. La primera descripcion de la aflatoxina surgid de las investigaciones de la
enfermedad del Pavo X en Inglaterra en 1962, donde miles de aves de corral murieron al comer mani
contaminado con aflatoxina. De acuerdo con estudios considerados en los estudios de Amaike y Keller,
las aflatoxinas tienen una amplia gama de impactos en la salud segun la dosis ingerida. La aflatoxicosis
aguda, que surge de la ingesta de aflatoxinas en dosis altas durante un periodo corto, a menudo resulta
en brotes de intoxicacidon por aflatoxina que matan a decenas de personas. Los ejemplos por excelencia
reportados en los estudios de Amaike y Keller, son los brotes recurrentes observados en Kenia de Africa
oriental, que experimentd su peor brote en 2004 con 317 casos y 125 muertes reportadas. La aflatoxicosis
cronica, que surge del consumo de aflatoxinas en dosis bajas durante un periodo prolongado, puede
provocar supresion inmunoldgica, retraso del crecimiento y cdncer de higado. A diferencia de las

aflatoxicosis (efectos toxicos en las células), se encuentran los canceres que surgen de la exposicidn
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prolongada a la aflatoxina B1. Esta micotoxina es un potente hepatocarcindgeno e induce tumores
principalmente en el higado, pero también en los rifiones, pulmones y colon en humanos y animales. Se
sabe que el cancer de higado inducido por aflatoxinas surge de una mutacion en el gen supresor de
tumores, p53, en el higado (Amaike & Keller, 2011; Amare & Keller, 2014). De acuerdo con reportes el carcinoma
hepatocelular (CHC), un cancer de higado primario esta asociado con aflatoxina. En 2010 Liu y Wu,
demostraron que entre el 4,6% vy el 28,2% (aproximadamente de 25.000 a 155.000 casos) de todos los
casos de CHC en el mundo estan asociados con la exposicidn a aflatoxinas y se producen principalmente
en paises en desarrollo donde las personas también padecen infeccidn crénica por el virus de la hepatitis
B (VHB). El crecimiento invasivo de este hongo causa infecciones como aspergilosis, que a menudo es fatal
en humanos inmunodeprimidos. Existen clasificaciones clinicas de la aspergilosis: alérgica (asma
extrinseca, alveolitis alérgica extrinseca y aspergilosis broncopulmonar alérgica), colonizadora saprofitica
(pulmonar, extrapulmonar) e invasiva (pulmonar y extrapulmonar). La mayoria de las infecciones
humanas surgen por la inhalacion de las esporas del hongo. Mientras que las infecciones nocosomiales
pueden ocurrir durante la cirugia, como ocurre con los pacientes trasplantados (Amaike & Keller, 2011). En el
2014 Amare vy Keller, informaron que, en el tejido del huésped, incluido el de los seres humanos, los
animales y las plantas, los conidios germinan y crecen como micelios que pueden convertirse en
conididforos o esclerocios segun las sefiales ambientales y nutricionales (Amare & Keller, 2014). De acuerdo
con diversos autores se ha reportado que A. flavus es considerado el segundo patdégeno principal que
causa aspergilosis invasiva y no invasiva, después de A. fumigatus en humanos. También se ha informado
que A. flavus es una de las principales causas de queratitis micética, una infeccién fungica de la cérnea,
infecciones cutaneas vy sinusitis. Animales como conejos, pollos domésticos, gansos y pavos resultan
bastante susceptibles a las enfermedades de aspergilosis causadas por A. flavus (Amaike & Keller, 2011; Frisvad
et al., 2019; Plabutong et al., 2020). Amaike y Keller, informaron que las enfermedades de los insectos, en
particular la de las abejas, también son causadas por A. flavus. La cria de piedra, es una enfermedad en la
gue estan presentes larvas muertas y momificadas, debido a la afectacion que produce A. flavus en las
células de la cria. Las células de las crias son los hemocitos (células de la sangre (hemolinfa) de los
invertebrados como los insectos, su funcidén consiste en expulsar cuerpos extrafios y en la herida cicatrizar
por aglutinacién. Han sido clasificadas en siete a diez tipos mayores, aunque pueden incluir formas de
transicidn), de las que existen diferentes tipos, y que protegen a las larvas de la invasidén de bacterias y
parasitos utilizando varios mecanismos: la fagocitosis, la encapsulacidon y la formacién de nédulos.
(Amaike & Keller, 2011). En el 2011 por Amaike & Keller, informaron que el hongo causa enfermedades

en varios cultivos agricolas importantes, como el maiz (pudricién de la mazorca), el mani y en la semilla
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de algoddn (moho amarillo respectivamente), antes y después de la cosecha (Amaike & Keller, 2011). De
acuerdo con estudios realizados en el 2018 por Yao et al., informaron que la aflatoxina B1 se ha detectado
ampliamente en la alimentacion diaria a escala mundial, incluida su presencia en el arroz y los productos
de arroz en Pakistan (2016), cafia de azlcar en Egipto (2016), salchichas en Croacia (2017), leche en Europa
(2017), aceite vegetal (2011) y en las medicinas tradicionales de China (2016), e inclusive en la leche
materna humana en Turquia (2017) (Yao et al., 2018). Recientemente estudios realizados por Frisvad et
al., informaron que A. flavus es conocido principalmente porque infecta y contamina los cultivos de
semillas antes y después de la cosecha con su metabolito secundario aflatoxina, de caracter cancerigeno.
Especialmente afecta cultivos que contienen aceite, como: maiz, maniy semilla de algodén (Frisvad et al.,
2019). Estudios reportados desde 1978 por Bennett et al., informd que la produccidn de aflatoxina en A.
flavus puede ser inhibida en gran parte, cuando el hongo recibe una irradiacidon constante de luz blanca
(Bennett et al., 1978). Ehrlich et al., informaron en 2014 que A. flavus también produce otras micotoxinas
como el aflatrem y el acido ciclopiazdnico, en las mismas condiciones en las que produce aflatoxina. El
acido ciclopiazénico es un inhibidor especifico de la ATPasa dependiente de calcio del reticulo
sarcoplasmico y endopldsmico, una enzima necesaria para la contraccién y relajacion muscular adecuadas
(Ehrlich, 2014).

Diversos autores han reportado que A. flavus presenta resistencia in vitro a la anfotericina B, la cual es
administrada a pacientes enfermos con aspergilosis invasiva (Hadrich et al., 2012; Plabutong et al., 2020; Seo et al.,
1999). Desde 1999, el gerupo de Seo, reportd que la alteracion de la composicién de la pared celular
conduce a la resistencia a la anfotericina B en A. flavus (Seo et al., 1999). Estudios realizados por Koss et al.,
en el 2002, reportaron que la aspergilosis invasiva es la segunda infeccién micética oportunista mas
comun en pacientes inmunodeprimidos (Koss et al., 2002). En la figura 36 se muestra una infeccion cutdnea
primaria causada por A. flavus en un paciente con leucemia mielégena aguda. Donde la figura 37 a
muestra la placa eritematosa con una gran escara necrética central localizada proximal al catéter
intravenoso. Mientras que en la figura 37 b expone las hifas caracteristicas de ramificacién dicotdomica de
Aspergilosis (x100) (Koss et al., 2002).

Se ha reportado una nueva clase de farmaco antimicético, la caspofungina, para el tratamiento de la
aspergilosis invasiva en pacientes que son refractarios o intolerantes a otros tratamientos. En enero de
2001 fue aprobada por la Administracién de Alimentos y Medicamentos (FDA). La caspofungina, un
lipopéptido semisintético sintetizado a partir de un producto de fermentaciéon del hongo Glarea
lozoyensis, pertenece a una nueva clase de agentes antifungicos Ilamados equinocandinas. Estos farmacos

inhiben la sintesis de (1,3)-B-D-glucano, un componente integral de la pared celular de los hongos.
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Ademas, la caspofungina genera menos efectos secundarios graves en comparaciéon con la anfotericina B
(Koss et al., 2002). También se ha reportado la resistencia de A. flavus a la fleomicina un antibidtico metalo-

glucopéptido de la familia de las bleomicinas (He et al., 2007).

Figura 37. Infeccion de un paciente con leucemia mielégena aguda y aspergilosis cutdnea primaria (Koss et al., 2002).

Al ser un sapréfito en suelos de todo el mundo, sobrevive en este ambiente obteniendo nutrientes de
materia organica muerta o en descomposicion (Cary et al., 2018). Sin embargo, varios estudios han reportado
que la glutamina es la fuente de nitrégeno dptima para la produccion de aflatoxinas en A. flavus cultivado
en medio Czapek Dox. Ademas, la glutamina a 4 mM es el umbral para una alta producciéon de aflatoxina
B1. El esfuerzo por dilucidar el proceso de biosintesis de aflatoxinas en Aspergillus flavus, ha revelado que
mas de 30 genes estan implicados en la formacién de las aflatoxinas. En la década de 1990 Cotty y
colaboradores descubrieron que un aislado en particular, de A. flavus no aflatoxigénico (AF36), fue aislado
de semillas de algoddn en Arizona. Posteriormente, se descubrid que este aislado no podia producir
aflatoxina debido a una mutacion puntual en el gen de la policétido sintasa que es necesaria para la
biosintesis de aflatoxinas (Ehrlich, 2014). En el 2014 Ehrlich informo que algunas cepas de Aspergillus flavus,
en particular las no aflatoxigenicas, son buenas competidoras para la reduccién del contenido de
aflatoxinas. Por lo que actualmente es el método de biocontrol mas utilizado para reducir la
contaminacién por aflatoxinas de cultivos de cereales en maiz y semilla de algodén, donde la
contaminacion por aflatoxinas es un problema persistente para la salud humana y animal (Ehrlich, 2014).
Sin embargo, recientemente en el 2019 Frisvad et al., reportaron que también estas cepas pueden
producir otros metabolitos secundarios potencialmente tdxicos (Frisvad et al., 2019). Estudios realizados

2007 por He et al., y en el 2017 por Wang et al., reportaron que los genes que codifican la via biosintética
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se agrupan en una regién de 70 kb del cromosoma. Informaron, ademds, que se ha encontrado que el
agua, la temperatura, el pH, el estrés exégeno, los nutrientes y otros factores fisicoquimicos tienen una
influencia notable en la biosintesis de aflatoxinas (He et al., 2007; Wang et al., 2017). Aunque aun no esta claro
como estos factores influyen en la produccién de AF y cémo se controlan los elementos reguladores como
el factor de transcripcién de la via de las aflatoxinas.

En 2011 Joshi et al., realizaron un estudio de la biorremediacidon de metales pesados en medios liquidos
utilizando hongos aislados de fuentes contaminadas. En sus estudios reportaron setenta y seis aislados
fungicos tolerantes a metales pesados como Pb, Cd, Cry Ni, que fueron aislados de aguas residuales, lodos
y efluentes industriales que contenian metales pesados, entre estos A. flavus. Donde la mayoria de los
hongos aislados fueron capaces de tolerar una concentracién de Pb, Cd, Cr y Ni de hasta 400 ppm (Joshi et
al., 2011). En 2012 estudios realizados por Thippeswamy et al., reportaron el potencial de bioacumulacién
de A. flavus en la eliminacidon de metales pesados en efluentes de fabricas de papel. El microorganismo
mostré tolerancia y acumulacién de los metales téxicos Ni, Zn, Cd, Pb, Cr y Cu en medio sintético y en
efluentes de fabricas de papel. De acuerdo con sus resultados A. flavus fue capaz de tolerar y crecer en
1000 mg/L de Pb, Zny 100 mg/L de Cu y Ni, respectivamente para cada metal (Thippeswamy et al., 2012).
Estudios realizados en el 2022 por Vazquez-Velasco de una cepa de A. flavus aislado en el afluente Arroyo
Moctezuma, Tuxtepec, Oaxaca, presentaron resistencia a los metales pesados Pb, Cr, Cd y Hg. Se observé
gue el microorganismo crecid en presencia de Pb a concentraciones de 0.32 a 195 mM, Cr de 0.32 2 1.95
mM, Cd 0.32 a 0.63 mM y en presencia de Hg solo crecid a la concentracidon de 0.32 mM. Estos resultados
indican que la cepa aislada por Vazquez-Velasco toleré concentraciones mayores a las reportadas por los
autores anteriores, debido, posiblemente, a que el sitio del cual fueron aislados estaba muy contaminado
y ello propicid, posiblemente, el desarrollo de mecanismos de defensa contra estos metales pesados
(Vazquez-Velasco, 2022). De igual forma esta cepa crecié a una concentracién de mercurio, metal en el que
los autores anteriores no encontraron crecimiento. Aunque aun se desconoce los mecanismos de
resistencia como anteriormente se ha mencionado, existen varios estudios donde demuestran que son

capaces de crecer bajo estas condiciones.

= Aspergillus niger

Es una especie de hongo ascomiceto filamentoso, pertenece al género Aspergillus y es miembro de la
seccion Nigri (Diaz et al., 2020). Es un hongo micelial ambiental, formado por hifas hialinas tabicadas. Posee

el micelio nutritivo macrosifonado (2-4 um), septado y hialino; el micelio reproductivo es macrosifonado
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(4-8 um), pocas veces septado y hialino; posee microconidios redondos o elipticos, de 2-5 um de didametro;
su cabeza aspergilar mide 100-200 um y estd compuesta por conidiéforos largos, liso o ligeramente
granular (100-250 um) que suelen ser hialinos o pardos; presenta vesicula redonda (50-100 um), de donde
nacen alrededor, en un angulo de casi 360°, dos series de fidlides o esterigmas (biseriado). La primera es
de gran tamafio, mientras la segunda tiende a ser pequefia (Bonifaz, 2012). Presentan un tallo delgado con
una cabeza conidial negra redonda formada por esporas de forma caracteristica de color marrén a negro,
que brotan del cuerpo del organismo como parte de la reproduccién asexual. Aspergillus niger se
considera un saprdfito asexual cosmopolita, que se encuentra en casi todos los entornos aerdbicos (Lima
et al.2019; Schuster et al., 2002). En medios de cultivo al inicio (1 a 2 dias) forma una colonia blanca-amarillenta
y luego se convierte a negra, de forma y aspecto polvoso y no presenta pigmentos (Bonifaz, 2012). En la
figura 38 a se muestra el cultivo de una cepa de A. niger cultivado en agar nutritivo y el a figura 38 b su
morfologia vista a través de un microscopio éptico (100x), donde se observa su conidiéforo con esporas

asexuales (Svanstrom, 2013).

Figura 38. Caracteristicas macroscdpicas y microscopicas de A. niger (Svanstrém, 2013).

En figura 39 se muestra las caracteristicas de A. niger a través de un microscopio electrénico de barrido
(SEM), en la a y f se observa A. niger, b sus conididforos, c sus conidios, d sus hifas reproductivas, e se
muestra su fase de moho, g se puede observar sus cadenas de conidios, h se observa que exhibe diversas
especies de moho, i se muestra una vista pectoral y finalmente en la j se muestra una vista hifal del hongo
(Saeed et al., 2018).

El microorganismo es termotolerante, pudiendo prosperar en condiciones de congelacién y clima muy

caluroso, y multiplicarse dentro de un rango de temperatura de entre 6 y 47 °C, con una temperatura
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Optima relativamente alta de 35 a 37 ° C. El pH éptimo para el crecimiento de este hongo es 6, pero
también es capaz de tolera un amplio rango de pH (de 1.5 a 9.8). La actividad hidrica y la humedad relativa
mas favorables para observar el crecimiento de esta especie es 0.97 y 96-98%, respectivamente. Ademas
se ha informado que las esporas negras de A. niger aparentemente brindan proteccién contra la luz solar
y la irradiacién UV, teniendo una ventaja competitiva sobre otros microorganismos en sus habitats (Lima

et al., 2019; Schuster et al., 2002).

Figura 39. Morfologia de A. niger visto desde un SEM (Saeed et al., 2018).

La identificaciéon de hongos del género Aspergillus, se realiza por lo general de manera molecular, en
donde se comparan genes especificos o secuencias parciales denominadas marcadores moleculares de
beta-tubulina, calmodulina y el factor de elongacidn transcripcional 1a. Ademds de una identificacién de
multiples locus. Sin embargo, esta identificacion de multiples locus a menudo es insuficiente para
identificar especies que pertenecen a la seccidn Nigri. Aunando a lo antes mencionado, la identificacion
de especies de Aspergillus de la seccidn Nigri no es facil debido a sus similitudes fenotipicas (macro y
microscopicas) y, por tanto, es necesario utilizar varias estrategias para identificarlas. Por lo que se ha
recomendado un enfoque polifasico para delimitar, identificar y describir especies de Aspergillus. La

identificacion polifasica aplica diferentes tipos de datos, como secuencias de ADN, datos morfoldgicos,
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fisiolégicos y ecoldgicos y andlisis exhaustivos, con el fin de obtener un mejor resultado. El enfoque
polifasico también evita errores que surgen al aplicar Unicamente métodos morfoldgicos y/o moleculares
(Diaz et al., 2020).

Aspergillus niger es una especie de hongo considerada como inocua para el ser humano. Sin embargo,
estudios han demostrado que altas concentraciones de su moho puede causar infecciones pulmonares,
generando aspergilosis pulmonar. En la mayoria de los casos las infecciones pulmonares se han generado
principalmente en pacientes gravemente inmunodeprimidos. Las entradas anormales como heridas,
guemaduras y lesiones de la mucosa pueden facilitar la infeccidn de A. niger en los pacientes, las Unicas
entradas en la persona sana son los tractos digestivo y respiratorio (Schuster et al., 2002). En el afio 2008,
Xavier et al., reportaron un caso de traqueobronquitis y aspergilosis pulmonar invasiva en un receptor de
trasplante de pulmdn causado por A. niger en un paciente en estado de inmunosupresion (Xavier et al., 2008).
En 2010, Person et al., dieron a conocer un caso de neumonia fungica necrotizante por A. niger, que no
respondio al voriconazol en un paciente en tratamiento con esteroides a largo plazo. La patologia reveld
neumonia aguda y organizada, tinciones compatibles con hifas fungicas y cristales de oxalato, cumpliendo
asi los criterios para el diagndstico de infeccién invasiva comprobada por A. niger (Person et al., 2010). En
areas tropicales, las infecciones del oido (otomicosis) ocurren debido a la invasién de A. niger, que causan
inflamacién local y crecimiento de micelios en el cerumen de la piel del conducto auditivo externo.
Aspergillus niger se ha aislado en el 5% de los casos de otitis media crénica en Nigeria (1983). Sin embargo,
los autores consideran que el hongo es un invasor secundario mas que el organismo causante porque en
la mayoria de los casos los pacientes habian sido tratados con antibiéticos antes de que se aislara A. niger
de sus oidos. Paldrok (1965) identificd 61 aislados de hongos de lesiones de oido en Suecia, 22 de los
cuales pertenecian al grupo de A. niger. La alta incidencia de A. niger en el oido externo podria deberse al
hecho de que los Aspergilli son resistentes a la accion fungistatica de la cera del oido (cerumen).

Estudios realizados en el 2000 por Moore et al., informaron que A. niger presenta resistencia a los azoles
(fluconazol y ketoconazol) (Moore et al., 2000). Por lo que es importante considerar nuevos tratamientos
contra las patologias causadas por este microorganismo, debido a que puede desarrollar con el tiempo
resistencia a mas antifungicos.

Las cepas de A. niger producen una serie de metabolitos secundarios, pero solo la ocratoxina A, se
consideraba como una micotoxina en el sentido estricto de la palabra (Schuster et al., 2002). Aunque se
necesita mads investigacién para determinar qué condiciones son éptimas para la produccién de ocratoxina
A por A. niger. En 1976 Anderegg et al., encontraron que la DLso para malformina C, tanto en ratas recién

nacidas como en ratas de 28 dias, era de 0,9 mg/kg cuando se administraba por via intraperitoneal.
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Posteriormente y de acuerdo a los estudios realizados por Schuster et al., se ha informado la produccidn
de otros compuestos con potencial toxico, por A. niger: las malforminas que constituyen un grupo de
péptidos ciclicos estrechamente relacionados que generan deformaciones en las plantas y se han aislado
de cultivos de A. niger. Ademas, se ha comprobado la accion téxica de dos malforminas en roedores: la
malformina A1 mostré una DL50 de 3,1 mg/kg cuando se aplicd por via intraperitoneal, pero no hubo
evidencia de toxicidad aguda cuando se administraron por via oral hasta 50 mg/kg a ratones machos. En
sus estudios Schuster et al., se informo, también, que una serie de nafto-y-pironas, producidas por algunas
cepas de A. niger, son toxinas del sistema nervioso central en vertebrados. Sin embargo, estos metabolitos
secundarios no pueden considerarse micotoxinas, ya que no se ha demostrado que sean téxicos cuando
se administran por via natural sino después de una inyeccion intraperitoneal (Schuster et al., 2002). Después,
en 2009, Nielsen et al., reportaron que A. niger también puede producir fumonisina B2 y fumonisina B4.
La fumosina B2 y B4, junto con las nafto-y-pironas son actualmente los compuestos mas problematicos,
ya que representan un riesgo en la contaminacidn de los alimentos. También informaron que A. niger
tiene una distribucion muy amplia y se ha reportado que crece y dafia un gran nimero de cultivos y
alimentos en todo el mundo, incluidos maiz, cacahuetes, pasas, cebollas, mangos, manzanas y productos
carnicos secos, debido a su invasién fungica (Nielsen et al., 2009).

La red metabdlica de A. niger esta constituida por 1190 reacciones y 1045 metabolitos, distribuidos en
tres compartimentos: extracelular, citoplasmatico y mitocondrial. Sin embargo, alin no se conoce a detalle
el funcionamiento regulatorio de las diversas enzimas implicadas, ya que es realmente imposible poder
medir simultdneamente a todas estas especies (Andersen et al., 2008; Reyes-Ocampo et al., 2013). Este
microorganismo es capaz de formar cristales de oxalato de calcio mediante un proceso de fermentacion,
donde precipita el acido oxalico (Person et al., 2010).

Aspergillus niger adquirié una gran importancia econémica cuando James Currie (1917) publicé un estudio
gue describid la capacidad del hongo para biosintetizar altas cantidades de acido citrico cultivandolo en
soluciones de azlcar a pH bajo. Este notable descubrimiento mostré la influencia directa de los factores
ambientales y nutricionales en el rendimiento de la produccién de acido citrico y fue la base para el
nacimiento de la industria biotecnoldgica en 1919 por Pfizer. El acido citrico es uno de los productos
guimicos comerciales mas valiosos debido a su amplio uso en formulaciones alimentarias, farmacéuticas
y cosméticas (Lima et al., 2019; Nielsen et al., 2009; Schuster et al., 2002). Se utiliza en alimentos como refrescos,
jugos de frutas, postres, mermeladas, jaleas, dulces y vino. En la industria farmacéutica, el citrato de hierro
se utiliza como fuente de hierro y acido citrico como conservante para la sangre almacenada. En las

industrias de cosméticos y articulos de tocador se utiliza como tampdn, para ajustar el pH y como
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antioxidante. Se utiliza en aplicaciones industriales que incluyen detergentes, curtido de cuero,
galvanoplastia, entre otras aplicaciones. El acido citrico se produce casi exclusivamente por fermentacion
de A. niger, porque los rendimientos de este organismo son econdmicos y la formacién de productos
secundarios no deseados es minima. La Administracién de Drogas y Alimentos (FDA) ha incluido A. niger
como fuente de acido citrico (Schuster et al., 2002).

Actualmente el uso de A. niger en la industria, principalmente para la produccién de acido citrico, es
considerado una de las mejores alternativas. Esto debido a que presenta una amplia variedad de
condiciones nutricionales (fibra de maiz, harina de colza, una mezcla de lignina purificada, celulosa,
hemicelulosa y proteina, salvado de trigo, glucosa, lactosa, arabinosa, almidén/maltosa, xilosa, limitacidn
de carbono, limitacion de nitrégeno/carbono) (Baker, 2006). Los primeros estudios sobre la produccién de
acido citrico en A. niger, reportaron que este se forma principalmente por la via glucolitica y la posterior
condensacién de un resto C4 y Co. Uno de los hallazgos clave en estas primeras investigaciones fue que los
rendimientos de acido citrico superiores al 66% solo pueden ocurrir cuando no se pierde el didxido de
carbono liberado en la reaccidn de piruvato deshidrogenasa. En consecuencia, Cleland y Johnson (1954)
demostraron que la biosintesis de acido citrico implica el catabolismo glucolitico de glucosa a dos moles
de piruvato, de los cuales uno se convierte en acetil-CoA (liberando un mol de didxido de carbono) y el
otro en oxalacetato (fijando este mol de didxido de carbono sobre el segundo piruvato) y luego finalmente
condensando estos dos precursores en acido citrico. Estudios mas recientes sobre la compartimentacion
de la enzima que realiza esta condensacion (piruvato carboxilasa) demostraron ademas que el oxalacetato
formado no se usa inmediatamente para la reaccién de citrato sintasa (lo cual seria imposible ya que la
reaccion de piruvato carboxilasa es localizado en el citosol), pero primero es reducido a malato por el
malato deshidrogenasa citosdlica, entrando asi en las mitocondrias a través de un antiportador malato-
citrato (Karaffa & Kubicek, 2003). En la figura 40 se presenta lo anterior. Mediante analisis de 1-13C-glucosa y
RMN, como una herramienta directa para investigar el origen del oxalacetato y acetil-CoA en el acido
citrico acumulado, se determind que una cantidad considerable de acido citrico se forma en realidad a
partir de glicerol y eritritol previamente acumulado y posteriormente reconsumido, los cuales se
acumulan como resultado del transporte de triosas y hexosas (Karaffa & Kubicek, 2003).

De manera general, la produccién industrial de acido citrico requiere el crecimiento aerdbico y sumergido
de A. niger en una solucidn de azlcar, que generalmente se deriva de fuentes econdmicas, como melaza,
licor de maceracién de maiz o almidén de maiz hidrolizado, entre otros. Después de la fermentacidn, A.

niger se elimina fisicamente, generalmente por filtracidn, y el acido citrico se aisla por precipitacién de la

VELAZQUEZ-VARGAS, ROSA MARIELA 104



Microorganismos aislados de afluentes contaminados de la region de Tuxtepec, Oaxaca

mezcla de fermentacién con hidréoxido de calcio para generar la sal de citrato de calcio. El tratamiento

posterior con acido sulfurico produce el acido citrico.

Piruvato « Glucosa Piruvato

T e __ Piruvato
Oxalacetato —— Malato Malato —— Oxalacetato Acetil-CoA
CITOSOL I‘.\\ ‘;I‘ \1/
d T
Citrato < | Citrato

MITOCONDRIA 4//

Figura 40. Compartimentaciéon metabdlica de la formacion de oxalacetato y su papel en la acumulacién de acido

citrico. La linea de puntos indica un proceso de transporte de diéxido de carbono que aun no se ha verificado
experimentalmente y, por lo tanto, es hipotético. Transportador de tricarboxilato TCT (Karaffa & Kubicek, 2003).

También se han producido acidos glucénico y fumdrico con A. niger, aunque son de menor importancia
econdmica (Andersen et al., 2008; Schuster et al., 2002). Es capaz de producir numerosas enzimas extracelulares,
como oa-amilasa, oxidasa, catalasa, deshidrogenasa, hidrolasa, celulasa, pectinasa, proteasa,
amiloglucosidasa, entre otras (todas de uso industrial) ((Lima et al., 2019; Schuster et al., 2002). Por lo que, desde
la década de 1960, A. niger se ha convertido en una fuente de una variedad de enzimas que estan bien
establecidas como ayudas técnicas en el procesamiento de frutas, horneado y en las industrias de almiddn
y alimentos. A principios de la década de 1960, la FDA emitid cartas de opinidn en las que reconocia que
la a-amilasa, celulasa, amiloglucosidasa, catalasa, glucosa oxidasa, lipasa y pectinasa de A. niger pueden
considerarse en general como seguras, con la condicién de que se utilicen para su produccién cepas no
patdgenas y no toxigénicas empleando las buenas practicas de fabricacidn (Nielsen et al., 2009; Schuster et al.,
2002).

Aunado a lo anterior A. niger ha sido propuesto como una alternativa prometedora para industrias que
requieren organismos capaces de realizar el procesamiento de biomasa celulésica, debido a que es un
productor eficiente de enzimas hidroliticas como las celulasas. Entre estas enzimas hidroliticas se
reportaron tres: carboximetilcelulasa, B-glucosidasa y celobiohidrolasa (Diaz et al., 2020).

También se ha propuesto el uso de A. niger, como alternativa para la sintesis verde de nanoparticulas de

plata (AgNP). Las AgNP tienen el potencial de servir como un antibiético alternativo de amplio espectro,
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para controlar infecciones microbianas causadas por patdgenos resistentes a multiples farmacos. Estas
nanoparticulas no son téxicas para el cuerpo humano en concentraciones bajas. Ademas, la biosintesis de
nanoparticulas ha recibido una atenciéon cada vez mayor debido a la creciente necesidad de desarrollar

tecnologias seguras, rentables y respetuosas con el medio ambiente para la sintesis de nanomateriales
(Sagar & Ashok, 2012).

Desde ya hace varios afios, Aspergillus niger ha ido adquiriendo importancia ambiental, debido a su
potencial para la biorremediacidn de aguas residuales, principalmente. Es utilizado para la biosorcién de
iones de metales pesados (Cd, Hg, Pb, Ag, Cu, Zn, Niy Cr) de las aguas residuales (Kapoor & Viraraghavan, 1997;
Kapoor et al., 1999; Price et al., 2001). Estudios realizados en el afio 2000 por Garcia et al., reportaron el uso de
A. niger para la eliminacién de compuestos fendlicos de aguas residuales de almazara. Este es un residuo
liqguido del proceso de fabricacion del aceite de oliva, que contiene compuestos aromaticos de bajo peso
molecular (Garcia et al., 2000). Posteriormente en el 2001 Price et al., reportaron que este microorganismo
es capaz de eliminar el 91% del cobre y el 70% del zinc del efluente porcino tratado, mediante el
mecanismo de absorcidn interna de los metales en los componentes de la pared celular de los hongos o
la complejacién de los metales con los acidos organicos producidos por el hongo (Price et al., 2001). Después
estudios realizados en el 2002 por Schuster et al., informaron que A. niger es utilizado ampliamente para
el tratamiento de aguas residuales del procesamiento en la elaboracidon de frijoles horneados, la
fermentacidn alcohdlica de residuos alcalinos de cascara de papa, la utilizacién del grano usado de la
cerveceria y el tratamiento fungico de los desechos de remolacha (Schuster et al., 2002). Ademds, ese mismo
afo Fu y Viraraghavan, reportaron que A. niger es capaz de eliminar tintes en solucién acuosa. Los
diferentes grupos funcionales en la biomasa fungica de A. niger juegan diferentes roles en la biosorcién
de diferentes tintes. Reportaron la biosorcién de azul basico 9 en biomasa fungica de A. niger. Informaron
gue los mecanismos son similares a los de la biosorciéon de metales pesados. Los grupos carboxilo y amino
son los principales sitios de unidn, mientras que el grupo fosfato y la fraccion lipidica no lo son. En la
biosorcién de azul acido 29 en la biomasa fungica, la atraccidn electrostatica podria ser el mecanismo
principal. En la biosorcién del rojo Congo en la biomasa fungica, los grupos amino, acido carboxilico,
fosfato y la fraccidn lipidica podrian ser sitios de unién importantes. Ademds de la atraccidn electrostatica,
otros mecanismos pueden estar involucrados en la biosorcién del rojo Congo. En la biosorcién de Disperse
Red 1 en biomasa fungica, el mecanismo es diferente al de los otros tres colorantes idnicos, donde la
atraccion electrostatica podria ser solo una parte de todo el mecanismo. Reportaron que la adsorcion
fisica y quimica puede ocurrir al mismo tiempo, y que los grupos amino y la fraccién lipidica extraida con

acetona son los principales sitios de unién, mientras que los grupos de acido carboxilico podrian ser sitios
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de uniéon menores. Ademas, los grupos fosfato podrian ser sitios de unidén potenciales (Fu & Viraraghavan,
2002). En el 2006, Dursun et al., reportaron que los valores de pH dptimos para el crecimiento y la
acumulacién de iones metdlicos, en A. niger, son 3.5, 4.5y 5 para los iones de cobre (Cu?*), plomo (Pb?*)
y cromo (Cr®"), respectivamente. Aunque también se ha demostrado que a ciertas concentraciones de los
iones metdlicos causan un efecto inhibidor sobre el crecimiento de A. niger, el cual es capaz de eliminar
el Cu**y el Pb?* con una capacidad de absorcidn especifica maxima de 15.6 y 34.4 mg/g a 100 mg/dm? de
concentracion inicial de Cu**y Pb%, respectivamente. Mientras que el crecimiento de A. niger se ve mas
afectado por los iones de Cr® siendo inhibido con una concentracidn inicial de Cr®* de 75 mg/dm3, y
presentando cierta inhibicién a concentraciones mas bajas. Ademas A. niger presenta una alta resistencia
al Cu®* y al Pb%, por lo que es capaz de acumular estos iones metalicos a altas concentraciones (Dursun et
al., 2003). En el 2011 Joshi y su grupo realizaron un estudio relacionado con la biorremediacion de metales
pesados en medios liquidos utilizando hongos aislados de fuentes contaminadas. En sus estudios
reportaron setenta y seis aislados fungicos tolerantes a los metales pesados Pb, Cd, Cr y Ni, que fueron
aislados de aguas residuales, lodos y efluentes industriales que contenian metales pesados. La mayoria
de los hongos aislados fueron capaces de tolerar concentraciones de Pb, Cd, Cr y Ni de hasta 400 ppm.
Ellos estudiaron los hongos mas tolerantes a metales pesados para eliminacion de metales pesados de
medios liquidos a una concentracién de 50 ppm. Se observé que A. niger presentd la eliminacion de una
concentracién elevada de Pb, Cd, Cr y Ni (Joshi et al., 2011). En 2012 estudios realizados por Thippeswamy et
al., reportaron el potencial de bioacumulaciéon de A. niger en la eliminacion de metales pesados en
efluentes de fabricas de papel. En este estudio se demostro la tolerancia y la acumulacion de los metales
téxicos Ni, Zn, Cd, Pb, Cr y Cu en medio sintético y en efluentes de fabricas de papel. De acuerdo con sus
resultados A. niger fue capaz de tolerar y crecer en 1000 mg/L Pb, 500 mg/L Cu, 250 mg/L Zn y 100 mg/L
de Cr y Ni, (Thippeswamy et al., 2012). En 2012 Al-Nasrawi reportd que A. niger tiene la capacidad de
biodegradar petrdleo crudo, con una pérdida de peso de 8.6% (Al-Nasrawi, 2012). Ademas, en el 2020 Diaz
et al., informaron que el crecimiento de A. niger en medio agar Czapek con extracto de levadura (CYA)
suplementado con trozos de fruta y arroz, genera la produccidn de esclerocios, que le permiten sobrevivir
en condiciones desfavorables (Diaz et al., 2020). Estudios realizados por Felipe-Collado en el 2022 de una
cepa de A. niger aislado en una solucién de degradado alcalino de PET, en la Universidad del Papaloapan,
Tuxtepec, Oaxaca, reportd como este microorganismo es capaz de crecer en estas condiciones. Sin
embargo, reportd también que este solo es capaz de crecer cuando se encuentra en consorcio con otros
hongos como Acremonioum, mencionado anteriormente (Felipe-Collado, 2022). Esto hace que A. niger sea

considerado una alternativa para la biorremediacidon de ambientes contaminados con una gran diversidad
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de agentes toéxicos, ademds de que al estar en consorcio con otros hongos sean tolerantes a metales o

otros compuestos toxicos.

= Fusarium sp.

El género esta conformado por un grupo de hongos filamentosos de diversas especies, perteneciente a la
familia Nectriaceae. Generalmente presenta una fidlide fina, con forma de botella, simple o ramificada,
cortas o largas, monofialidica (es decir, que emergen esporas de un poro de la fidlide) o polifialidica (de
varios poros). Los macroconidios presentan forma de medialuna, hialinos y septados, de 1-2 pm de
diametro. Para su correcta clasificacion es importante considerar el largo, ancho, curvatura, septos,
agrupaciones mucoides (esporodoquios) y detalles de las células de los extremos (célula apical y pie). Los
microconidios miden 1-3 um de largo por 1 um de ancho. En algunas especies estas estructuras se
encuentran ausentes. Pueden poseer formas variadas (fusiformes, ovales, clavadas, entre otras),
agrupaciones (estructuras mucoides llamadas “falsas cabezas”), en cadenas largas o cortas. Presenta
conidiéforos delgados que miden 5-10 um de largo. Dentro de sus caracteristicas macroscopicas de sus
colonias en cultivos en un inicio (1 a 3 dias) es blanca, para tornarse en tonalidades naranja, café o violeta-
lila (dependiendo de cada especie); su forma y aspecto son vellosa-seca, y al reverso de la caja Petri
presenta color naranja o violeta, difusible al medio (Bonifaz, 2012; Renteria-Martinez et al., 2019). En la figura 41
a se muestra un cultivo de una cepa de Fusarium sp. y en la figura 41 b se observa sus caracteristicas
microscopicas a través de un microscopio éptico (40x) después de una tincidn con azul de algoddn (Bonifaz,

2012).

Figura 41. Caracteristicas macroscopicas y microscopicas de Fusarium sp. (Bonifaz, 2012).
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En la figura 42 se observan algunos ejemplos de macroconidios y microconidios de especies del género
Fusarium, a: F. brachygibbosum, b: F. falciforme y c: F. oxysporum, y microconidios de d: F.

brachygibbosum, e: F. falciforme y f: F. oxysporum (Bonifaz, 2012; Renteria-Martinez et al., 2019).

Figura 42. Morfologia de macroconidios y microconidios de las tres especies de Fusarium patogénicas de sandia.
(Renteria-Martinez et al., 2019).

Otro tipo de conidios son los mesoconidios, que son similares, pero de menor tamafio que los
macroconidios y nunca forman estructuras mucoides. Poseen clamidosporas caracteristicas con doble
pared gruesa, lisa o rugosa; de manera aislada, en pareja o en grupo (Leslie & Bullock, 2006, Tapia & Amaro, 2014).
En la figura 43 se observan algunos ejemplos de clamidosporas de especies del género Fusarium, a: F.
brachygibbosum, b: F. falciforme y c: F. oxysporum, y morfologia de células conididgenas de d: polifidlides
y monofialides de F. brachygibbosum, e: monofialide de F. falciforme y f: monofialides de F. oxysporum
(Renteria-Martinez et al., 2019).

Existen distintos medios que permiten el crecimiento de Fusarium sp., entre ellos agar papa dextrosa
(PDA), agar Sabouraud, agar Clavel (CLA), agar de Spezieller Ndhrstof-farmer (SNA) y agar avena. Los
agares PDA y Sabouraud permiten observar el didmetro de la colonia, morfologia y pigmento (café, rojo,
violeta, naranja, gris, blanco) difusible al medio, mientras que el agar CLA, permite observar el desarrollo

de cadenas de microconidios y morfologia en detalle de macroconidios (Tapia & Amaro, 2014).
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Pueden sobrevivir y extenderse en una amplia variedad de condiciones ambientales, esto debido a que es
capaz de crecer a 37 °C. La mayoria de las especies son saprétrofos y se encuentran ampliamente
distribuidos en el suelo y plantas. La primera descripcidén de Fusarium fue reportada en 1809 por Link y

desde entonces se han identificado mds de mil especies (Leslie & Bullock, 2006; Stepien et al.,2020).

Figura 43. Morfologia de clamidosporas y células conididgenas de especies del género Fusarium (Renteria-Martinez et
al., 2019).

De acuerdo con estudios realizados en el 2020 por Stepien et al., algunas especies de Fusarium tienen el
potencial genético de producir cientos de metabolitos secundarios estructuralmente diversos, que son
generalmente micotoxinas, de los cuales la mayoria tienen funciones ecoldgicas poco conocidas o
completamente desconocidas. Estas sustancias generalmente se producen en procesos bioquimicos
complejos, incluidas las rutas metabdlicas de policétidos, terpenoides y aminoacidos. Las rutas
biosintéticas de micotoxinas involucran varios genes regulados coordinadamente y funcionalmente
relacionados agrupados fisicamente en grupos que pueden coexpresarse en condiciones especificas.
Generalmente, estos genes pueden identificarse mediante la presencia de cuatro clases de enzimas:

terpeno ciclasas (TC), dimetilaliltriptofano sintasas (DMATS), policétido sintasas (PKS) y péptido sintetasas
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no ribosomales (NRPS), que catalizan la condensacion o reordenamiento de moléculas simples para
formar estructuras mas complejas. Por lo general, los grupos contienen también los genes centrales
responsables de las modificaciones estructurales del metabolito inicial, los transportadores para el
translado del metabolito y los factores de transcripcién para la regulacién coordinada de los genes del
grupo. Estos productos quimicos sufren multiples modificaciones enzimaticas para formar metabolitos
secundarios bioldgicamente activos y que son transportados a su sitio de actividad (Stepien et al., 2020).
Diversos estudios han informado que varias especies del género Fusarium, producen una gran variedad
de micotoxinas que afectan al ser humano, animales y plantas, de forma directa e indirecta (Stepien et al.,
2020; Tapia & Amaro, 2014). En el 2004 Dignani y Anaissie informaron que las enfermedades causadas por
Fusarium son conocidas como fusariosis. La fusariosis humana es poco comun y generalmente ocurre en
personas con deterioro de los tejidos o pacientes con un sistema inmunolégico alterado, con una alta
mortalidad. Los sintomas de estas enfermedades suelen ser queratitis y onicomicosis causadas
principalmente por F. verticillioides, F. oxysporum y F. solani. Las micotoxicosis ocurren con mas
frecuencia que la fusariosis y son el efecto de la ingestion de metabolitos secundarios de hongos téxicos.
Estudios realizados en el 2014 por Antonissen et al., informaron que la exposicidén a las micotoxinas se
produce principalmente a través del consumo de alimentos contaminados, pero también es posible por
la respiracion. Ademas, se ha reportado que muchos de estos compuestos no se degradan durante los
procesos tecnoldgicos de los alimentos incluso en condiciones de alta temperatura y presién. También
informaron que la exposiciéon a micotoxinas puede ocurrir a través del consumo de productos animales
contaminados como carne, leche o huevos porque algunos compuestos pasan de los materiales derivados
de plantas a los tejidos animales y pueden excretarse con la leche (por ejemplo, aflatoxinas) (Antonissen et
al., 2014).

Sin embargo, la fusariosis animal y humana no es tan comun como la fusariosis vegetal. En los estudios
realizados por Stepien et al., se informd que muchas especies del género Fusarium son patogenos
oportunistas, ya que son capaces de infectar a multiples especies de plantas en una gran variedad de
zonas climaticas. Esto causa enormes pérdidas econdmicas anuales en el rendimiento de casi todos los
cultivos en todo el mundo. Las esporas de Fusarium infectan las plantas y luego desarrollan hifas dentro
de los drganos de las plantas, como hojas, tallos, semillas, flores y raices. Provocando cambios en el
metabolismo de las células huésped, destruccidn de tejidos vy, finalmente, el desarrollo de numerosas
enfermedades (Stepien et al., 2020). Se conocen numerosos reportes sobre enfermedades causadas por
micotoxinas de Fusarium. Estudios realizados en el 2014 por Stepien, dieron a conocer que las fumonisinas

son un grupo de micotoxinas producidas principalmente por las especies F. verticillioides y F. proliferatum
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ambos capaces de infectar el maiz como hospedador tipico. Dentro de estas, las mas frecuentes son: la
fumonisinas B1 y B2 provocan encefalomalacia equina, el deoxinivalenol provoca vomitos y diarrea, y la
zearalenona ocasiona cancer de mama. El tricoteceno, otra micotoxina producida por Fusarium, tiene una
gran importancia econdmica y toxicolégica. Estos compuestos son estructuralmente sesquiterpenoides
con un anillo triciclico de 12,13-epoxitrothec-9-eno que puede estar quimicamente sustituido en varias
posiciones, lo que da como resultado, multiples derivados. Hay mas de 200 derivados de tricoteceno que
se pueden agrupar en cuatro grupos principales: tipos A, B, Cy D. Los tricotecenos de tipo A caracterizados
por sustitucién de hidroxilo o éster en C-8, contienen diacetoxiscirpenol (DAS), toxina T-2, toxina HT-2 y
neosolaniol. La toxina T-2 es el tricoteceno mas toxico en animales. Los productores mds importantes de
tricotecenos tipo A son F. sporotrichioides, F. langsethiae, F. poae, F. sambucinum, F. armeniacum y F.
venenatum. Pueden desarrollarse en una variedad de cereales, especialmente en regiones de clima frio o
durante las condiciones de almacenamiento. Los tricotecenos de tipo B contienen un grupo ceto C-8 y son
producidos por varias especies de Fusarium, particularmente del complejo de especies de Fusarium
graminearum: F. graminearum sensu lato, F. culmorum, F. pseudograminearum y F. cerealis. Los
tricotecenos de tipo C son un grupo menor de toxinas producidas por varios otros géneros de hongos, y
el tipo D incluye compuestos producidos por especies de Stachybotrys que se consideran riesgos
importantes de moho en interiores Los tricotecenos de tipo B se encuentran entre los compuestos de
micotoxinas mas toxicos. El mecanismo de accidn de esta micotoxina se basa en la inhibicidn de la sintesis
de proteinas en eucariotas. Los tricotecenos interactian con la enzima peptidil transferasa que se une a
la subunidad ribosémica 60S, esto provoca la inhibicién de la traduccidon. EI mecanismo de accidn
alternativo implica la activacién de numerosas proteinas cinasas activadas por mitégenos (MAPKs). Los
seres humanos y los animales que han consumido micotoxinas de tricoteceno presentan diversos
sintomas, como vémitos, mareos, diarrea y aborto espontaneo (Stepien, 2014). Posteriormente en el 2020
Stepien et al., informd que la zearalenona es una micotoxina de lactona de acido resorcilico fendlico con
baja toxicidad aguda que no causa toxicosis fatal. Se asocia principalmente con el maiz, pero también se
encuentra en el trigo, la cebada y el sorgo. Ademas, puede causar problemas reproductivos en animales
de granja, especialmente en cerdos. La zearalenona es producida por varias especies de Fusarium que
generalmente también producen tricotecenos tipo B. Los hongos pertenecientes al complejo de especies
de F. graminearum son considerados los productores mds importantes de zearalenona. El acido fusarico
es un derivado del acido picolinico, que se aislé por primera vez de cepas de Fusarium heterosporum. Sin
embargo, mas tarde se demostrd que otras especies de Fusarium, por ejemplo, F. verticillioides, F. fujikuroi

y F. oxysporum, también fueron capaces de producir esta micotoxina. El acido fusadrico muestra un
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impacto moderado en la salud de los mamiferos, pero esta documentada su alta toxicidad para las plantas.
Ademas, este compuesto es el responsable del desarrollo de la "marchitez por fusarium" a través de la
peroxidacion de lipidos, el aumento de especies reactivas de oxigeno y, finalmente, la muerte de las
células huésped. El 4cido fusdrico también causa la enfermedad de las bakanae en las plantulas de arroz
y tiene una fuerte actividad antimicrobiana, inhibiendo la deteccién de cuérum en bacterias Gram-
negativas. El cudrum es un mecanismo de regulacién de la expresion genética en respuesta a la densidad
de poblacién celular. Las fusarinas A, Cy D son un grupo de metabolitos secundarios formadas por una
cadena de polieno unida al anillo 2-pirrolidona. Ademas, la fusarina C contiene un grupo epdxido en el
anillo de pirrolidona, a diferencia de las fusarinas Ay D (Stepier et al., 2020). El primer informe sobre fusarina
C producida por el patégeno del maiz F. moniliforme (ahora F. verticillioides) se publicé en 1981 en
Norteamérica. Estas micotoxinas también son producidas por otros Fusarium, por ejemplo, F. fujikuroi, F.
graminearum y F. venenatum. La toxicidad de la fusarina C no se investigd ampliamente hasta ese
entonces, pero la Agencia Internacional para la Investigacion del Cancer la reconocié como posible
carcindgeno para el ser humano. Su efecto mutagénico probablemente esté relacionado con lainteraccién
del grupo epdxido con el ADN (Bever et al., 2000). De acuerdo con estudios realizados en 2017 por Munkvold,
se sabe que algunos complejos de especies de Fusarium todavia se clasifican como grupos distintos dentro
de la especie, los llamados formae specialis (f.sp.) en funcidn del huésped especifico que pueden infectar.
Fusarium oxysporum es la especie con mayor niumero de formae specialis. Ejemplo de estos grupos es el
complejo de F. oxysporum f.sp. lycopersici, que causa la marchitez en tomate, mientras que el complejo
F. oxysporum f.sp. cubense causa la enfermedad de Panama en el banano (Munkvold, 2017).

Desde 1997 Pujol et al., reportaron una alta resistencia in vitro de especies Fusarium a la anfotericina B,
el farmaco mas activo contra estos hongos. Dentro de sus estudios reportaron que la CMIso (concentracién
minima inhibitoria que inhibe a 90% de la poblacién evaluada) de anfotericina B para 58 aislamientos de
Fusarium después de 48 y 72 horas de incubacion fueron 4.62 mg/mL y 18.47 mg/ml, respectivamente
(Pujol et al., 1997). Aunque existen diversos estudios donde reportan la eficacia de plantas contra este hongo.
En los 2003 estudios realizados por Daferera et al., reportaron la eficacia de los aceites esenciales de
orégano, tomillo, dictamnus, mejorana, lavanda, romero, salvia y poleo contra Fusarium sp (Daferera et al.,
2003). De acuerdo con lo anterior es importante considerar nuevos tratamientos contra este hongo, para
evitar su resistencia a nuevos farmacos, asi como alertar a la poblaciéon sobre el uso adecuado de los
tratamientos con antiflingicos.

De acuerdo con estudios realizados por Trisuwan et al., Fusarium produce una amplia gama de pigmentos,

con colores que van desde el rosa, pasando por el rojo carmin hasta el purpura, pero algunas especies
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también pueden producir pigmentos amarillos y marrones. Los pigmentos se pueden ver mejor durante
la incubacién del hongo en medios microbioldgicos ricos en el reverso de la placa. Los colores de la
pigmentacién fungica dependen del medio aplicado, su composicién y pH. La mayoria de los pigmentos
producidos por Fusarium son naftoquinonas y javanicina, anhidrojavanicina, fusarubina,
anhidrofusarubina, bikaverina, bostricoidina, novarubina y dimero de naftoquinona; la aurofusarina
pertenece a este grupo. Muchos de estos compuestos tienen propiedades antifungicas y antibacterianas
gue aveces inhiben el desarrollo de lineas celulares de laboratorio (por ejemplo, las células Hela) (Trisuwan
etal., 2010).

En el 2002 Linnemannstons et al., informaron que los carotenoides son pigmentos caracteristicos de color
amarillo y naranja, son tetraterpenoides y juegan un papel en la fotosintesis, la fotoproteccién y la
sefializacion de las plantas, pero en los hongos no se ha encontrado ninguna otra funcidn significativa
ademas de la pigmentacién. Los carotenoides se identificaron por primera vez en cultivos de F.
aquaeductum pero mds tarde también en F. fujikuroi y F. oxysporum. Las especies de Fusarium son
capaces de producir B-caroteno, licopeno y neurosporaxantina gracias al grupo de genes car que codifica
las enzimas involucradas en la biosintesis de carotenoides (Linnemannsténs et al., 2002). En el afio 2017 Avalos
informé que la biosintesis de carotenoides es basicamente una continuacién de la biosintesis del acido
mevaldnico debido al uso de pirofosfato de geranilgeranilo (GGPP) como primer sustrato. Los genes carRA
y carB fueron los primeros genes involucrados en la biosintesis de carotenoides que se descubrieron. La
ciclasa codificada por carRA cataliza la transformacién de dos unidades de GGPP en 15-cis-fitoeno que se
convierte en neurosporeno por la desaturasa codificada por carB. Entonces, este compuesto sirve como
sustrato para la formacién de y-caroteno. Es posible que se den dos productos intermedios en esta
reaccion y el resultado depende de qué enzima actla primero, ciclasa o desaturasa. Si la desaturasa es la
primera enzima que actua, el producto intermedio sera el licopeno y en dado caso que sea la enzima
ciclasa, el producto serd el B-zeacaroteno. La carotenoidogénesis puede divergir en dos formas en este
punto. Usando el primero, la ciclasa convierte el y-caroteno en B-caroteno que puede ser transformado
por la oxigenasa (codificada por carX) en dos unidades de retinol. Usando la segunda ruta, el y-caroteno
es desaturado en toruleno por la primera oxigenasa (codificada por carT) en B-apo-4’-carotenol que
finalmente se convierte en neurosporaxantina gracias a la accion de la oxigenasa (codificada por carD)
(Avalos et al., 2017). Varios autores han informado que en la carotenoidogénesis pueden participar
reguladores dependientes e independientes de la luz. La exposicién prolongada a la luz estimula la
expresidn de carRA, carB, carO, carXy carT, y conduce a la acumulacién de pigmento, mientras que el gen

carD es insensible a la fotoinduccidn. A su vez, las condiciones de alto contenido de nitrégeno reprimen
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la biosintesis de carotenoides. Parece haber un impacto significativo de carS en la regulacion dependiente
del nitrégeno. Los mutantes AcarS producen mayores cantidades de carotenoides que los de tipo salvaje
en medios que contienen altas cantidades de nitrégeno, pero este mecanismo aun no esta claro (Avalos et
al., 2017; Stepien et al., 2020).

La bikaverina es un pigmento rojo de estructura policétida producido por varias especies de Fusarium (F.
oxysporum, F. solani, F. fujikuroi, F. proliferatum vy F. verticillioides), siendo F. oxysporum la primera
especie de la que se obtuvo el aislado de bikaverina (Stepien et al., 2020). Deshmukh et al., informé de la
produccién de bikaverina en una cepa de Fusarium sp. Aislada en ambientes extremos, en plantas de
tratamiento de efluentes, presento actividad antitumoral y antimicrobiana. Ademas, este compuesto
antimicrobiano ha mostrado actividad contra bacterias patégenas y resistentes a multiples farmacos. El
uso de este microorganismo para la produccién de bikaverina se podria considerar como una alternativa
para la produccidn de este compuesto a nivel industrial (Deshmukh et al., 2014).

Desde 1988 Ramadan et al., reportaron una cepa de Fusarium sp., que mostré tendencia a tolerar altas
concentraciones de selenio (Se) en forma de selenito de sodio (Na,Se0s) hasta un 3.5% (p/v), que fue
aislada del suelo del Sinai en Egipto. Durante el estudio Fusarium sp., presentd algunas distorsiones
morfoldgicas, de acuerdo con sus observaciones en el microscépico. Sin embargo, Fusarium sp., fue capaz
de eludir el efecto toxico del Se. Los resultados presentados en este reporte demostraron diferentes
mecanismos de defensa contra la intoxicacion con Se. Entre estos, se sabe que posee una fuerte capacidad
reductora ya que puede precipitar grandes cantidades de Se elemental (0.420 mg) dentro de sus células,
asi como en la superficie de sus hifas y esporas. Reportaron también que la presencia de Se aumento el
contenido celular de carbohidratos, proteinas y lipidos. Ademas, de inducir la biosintesis de varios tipos
de proteinas de bajo peso molecular. Estos mecanismos de respuesta pueden interpretarse como un
proceso de equilibrio o probablemente un modo de compensacidn para evitar una accién nociva sobre
ciertos compuestos celulares pertenecientes a esos grupos, o mas probablemente, la sintesis de varios
compuestos, que se unirian al elemento. Los estudios de etiquetado indicaron la incorporacién de selenito
en ciertos aminodcidos: selenocisteina y acido selenocisteico, como mecanismo de respuesta, para evitar
su incorporacion en proteinas (Ramadan et al., 1988).

En el 2007 Cai et al., reportaron que el hongo Fusarium sp., fue capaz de crecer utilizando fenol como
Unica fuente de carbono. Ellos reportaron que la cepa exhibié dos dioxigenasas, catecol 1,2-dioxigenasa
(C12) y catecol 2,3-dioxigenasa (C23), en extractos de células libres obtenidos de células cultivadas
exclusivamente en fenol o con sacarosa afiadida, lo que sugiere que el catecol intermedio se puede oxidar

en el catalizador, via de orto y meta-escision. Las sales minerales afiadidas en el cultivo inhibieron tanto
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el C12 como el C23. Ademas, demostraron que estas dos enzimas pueden actuar y retener su capacidad
catalitica en amplios rangos de temperatura y pH. La actividad de C12 fue 6ptima a pH 6,8 y 40 °C, con
actividad significativa en el rango de pH 3 a pH 8,8, y en el rango de temperatura de 30 a 50 °C. En
comparacién con el C12, la actividad del C23 fue levemente mas sensible al pH, el C23 tuvo mayor
actividad en condiciones de alcalinidad de pH 7.4 a pH 10.6 y fue mas estable a temperaturas mas altas
de 30 a 75 °C (Cai et al., 2007). J. Li y colaboradores (2011), reportaron una cepa de Fusarium sp., con
capacidad para degradar 4-clorofenol (4-CP). Se reportd que la cepa Fusarium sp., muestré una alta
capacidad para degradar 4-CP en solucidén, con valores 6ptimos de pH, concentraciéon de sacarosa y
temperatura, los cuales fueron pH 7,1 g/Ly 30 °C, respectivamente. El metabolismo del 4-CP reportado
indica que el 4-CP se convierte en 4-clorocatecol en primer lugar, y luego el anillo abierto por las dos
dioxigenasas (clorocatecol 1,2-dioxigenasa (CC120) y clorocatecol 2,3-dioxigenasa (CC230)), a través de
vias orto y meta-escisién, los productos pueden declorarse mas y pasar al ciclo del acido tricarboxilico, y
finalmente mineralizarse completamente (Liet al., 2011). En la figura 44 se muestra de manera general este

mecanismo.

Figura 44. Via propuesta para la degradacion de 4-clorofenol por Fusarium sp. 1,4-clorofenol; 2,3-clorocatecol; Acido
3, 3-cloro-cis, cis-mucdnico; 4, lactona; Acido 5, 3-cetoadipico; Acido 6, 5-cloroformilpenta-2,4-dienoico; Acido 7, 2-
hidroxihexa-2,4-dienedioico; Acido 8,2-cetopentadienoico; Acido 9, 2-hidroxi-4-cetopentanoico (Li et al., 2011).
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Dodge y Wackett en el 2005, reportaron el crecimiento de una cepa Fusarium utilizando subsalicilato de
bismuto como Unica fuente de carbono y lodos activados como indculo. La cepa crecié a densidades
equivalentes al utilizar salicilato o subsalicilato de bismuto como fuentes de carbono. El nitrato de bismuto
a concentraciones de hasta 200 mM no limitd el crecimiento de este organismo en la glucosa. La
concentracién de bismuto soluble en suspensiones de subsalicilato de bismuto disminuyé durante el
crecimiento de Fusarium sp. A través de la microscopia electrénica de transmisiéon y la espectroscopia de
dispersién de energia revelaron que el bismuto acumulado estaba localizado en granulos ricos en fosforo
distribuidos en el citoplasma y las vacuolas. También extrajeron polifosfatos de cadena larga de biomasa
fresca cultivada en subsalicilato de bismuto y la espectrometria de emisién éptica de plasma acoplado
inductivamente mostrd que estas fracciones también contenian altas concentraciones de bismuto. Los
ensayos de actividad enzimdtica de extractos brutos de Fusarium sp., mostraron que el salicilato
hidroxilasa y el catecol 1,2-dioxigenasa se indujeron durante el crecimiento del salicilato, lo que indica
gue este organismo degrada el salicilato por conversidn de salicilato en catecol, seguido de orto escision
del anillo aromatico. En la figura 45 se muestra de manera general este mecanismo y los intermediarios
en la ruta primaria propuesta de la degradacion del subsalicilato de bismuto por Fusarium sp., se muestran

en negrita. No se detectd actividad del catecol 2,3-dioxigenasa (Dodge & Wackett, 2005).

Figura 45. Vias conocidas para el catabolismo de salicilatos en hongos y/o bacterias (Dodge & Wackett, 2005).

Ademds, en este mismo estudio se informd que Fusarium sp., también crecid utilizando varios acidos

aromaticos como fuentes de carbono, entre estos: benzoato, 3-hidroxibenzoato, 4-hidroxibenzoato,
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gentisato, D-mandelato, L-fenilalanina, L-tirosina, fenilacetato, 3-hidroxifenilacetato, 4-
hidroxifenilacetato y fenilpropionato (Dodge & Wackett, 2005).

Esquivel-Viveros, A. y colaboradores en el afo 2009, presentaron por primera vez un estudio de la
biodegradacion del compuesto hexafluorofosfato de 1-butil-3-metilimidazol ([omim][PF6]) por una cepa
de Fusarium sp. Donde demostraron que Fusarium sp., tiene la habilidad de tolerar y crecer hasta 19 y
21g de [bmim] [PF6] L}, respectivamente. El resultado fue la biodegradacion del 80% de este compuesto
sintético, después de 28 dias de incubacion a 30°C, usando un reactor de biopelicula aireado por
membrana. El compuesto [bmim] [PF6] es un liquido idnico de imidazolio, considerado como un
contaminante potencial de aguas residuales de industrias (Esquivel-Viveros et al., 2009).

Estudios realizados por Felipe-Collado en la Universidad del Papaloapan, reportan el crecimiento de una
cepa de Fusarium en una solucién de degradado de PET, que crecié a diferentes concentraciones del
degradado y pH. Con sus resultados demostré que el hongo crecié en todas las concentraciones utilizadas
de degradado, 0.5, 1, 1.5, 2y 2.5 % a pH 8, en donde la concentracién de 1% presenté mayor crecimiento
seguido de 2 y 2.5%, luego 1.5% vy finalmente 0.5%. Posteriormente utilizando las mismas
concentraciones, pero a pH 10, observé que crecid en todas las concentraciones y que ademas en las
concentraciones de 0.5 y 1.5, % presentaron mayor crecimiento seguido de 1y 2% y finalmente 2.5 %.
Después utilizando las mismas concentraciones, pero a pH 12, observd que crecid en todas las
concentraciones, donde tuvo mayor crecimiento en 1.5, % seguido de 0.5, 1, 2 y 2.5% (Felipe-Collado, 2022).
En estos resultados se observa que el microorganismo al parecer asimila mejor el degradado de PET a pH
basicos, ademas de soportar estas condiciones. Considerando lo reportado en la literatura y los estudios
realizados en la Universidad del Papaloapan, Fusarium podria buena alternativa para la biorremediacién

de sitios contaminados de hidrocarburos, plasticos y otros agentes téxicos.

=  Paecilomyces lilacinus

Actualmente denominado Purpureocillium lilacinum, es un hongo filamentoso, produce un espeso micelio
de dénde se forman los conidiéforos que producen las conidias y se caracterizan por tener conidiéforos
complejos. Sus hifas normalmente poseen una textura lisa y presentan un espesor entre 3y 5 um. A partir
de estas estructuras se levantan sus conidiéforos que pueden llegar a tener hasta 650 um, los cuales
producen conidias con caracter fusiforme. Este organismo pertenece a la division Ascomycota, clase
Sordariomycete, familia Ophiocordycipitaceae y se clasifica dentro de la seccidn Isarioidea (Cafién, 2017; Dos

Santos et al., 2010; Luangsa-ard et al., 2011; Samaniego, 2015). En la figura 46 a se observa la morfologia del

VELAZQUEZ-VARGAS, ROSA MARIELA 118



Microorganismos aislados de afluentes contaminados de la region de Tuxtepec, Oaxaca

crecimiento de colonias del cultivo de una cepa de P. lilacinus en agar papa dextrosa (PDA) y en la figura
46 b presenta hifas tienen fidlides con un gran nimero de conidias unidas sueltas en largas cadenas

divergentes (Pau et al., 2012).

Figura 46. Caracteristicas macroscopicas y microscopicas de P. lilacinum (Pau et al., 2012).

En lafigura 47 se muestra unaimagen de microscopia electrénica de barrido (SEM) de P. lilacinus cultivado
aerdbicamente (a y b) y anaerébicamente (cy d), en escalas de barras, 10 um (ay c) y 4 um (b y d) (Pau et

al., 2012).

Figura 47. Morfologia de P. lilacinus visto a través de microscopia electrénica de barrido (SEM) en condiciones
aerobio y anaerobio (Douglas y Rhodes, 1991).
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El crecimiento y desarrollo de P. lilacinus es posible entre las temperaturas de 8 a 38 °C, teniendo un
crecimiento éptimo entre 26 y 30 °C. Se puede encontrar naturalmente en el suelo como saproéfito, el aire
y las plantas en descomposicion, presentandose en una mayor concentracion en suelos subtropicales y
tropicales. También se ha encontrado en granos de alimentos. Es altamente adaptable por lo que puede
llegar a ser entomopatdgeno, micoparasito, sapréfito o nematdfago (Cafidn, 2017; Dos Santos et al., 2010;
Samaniego, 2015). Fue encontrado por primera vez en 1966 en huevos de nematodos y posteriormente en
Peri se observd, mediante diversas investigaciones, que pueden parasitar huevos de Meloidogyne

incognita (Figura 48) (Cafién, 2017; SENASICA, 2017).

Figura 48. Meloidogyne incognita (SENASICA, 2017).

Dentro del area de la salud, representa un grave problema, debido a que frecuentemente se ha detectado
como contaminante del aire en muestras clinicas y en soluciones estériles. Ademas, se ha observado que
es resistente a la mayoria de las técnicas comerciales de esterilizacidn (Dos Santos et al., 2010; Luangsa-ard et al.,
2011). Diversos autores lo han reportado como patégeno y desde 1988 Padhye, reportd que P. lilacinus se
encuentra entre las cepas mas patdgenas de este género en el hombre (Padhye, 1988; Schinabeck & Ghannoum,
2003). Actualmente es considerado un patégeno oportunista emergente en humanos, que afecta tanto a
nifios como adultos inmunocompetentes e inmunodeprimidos. Se ha reportado que causa infeccidn
localizada en pacientes inmunodeprimidos por traumatismo o implantacidn de prétesis quirurgicas,
principalmente lentes intraoculares (Dos Santos et al., 2010; Luangsa-ard et al., 2011).

En el 2010, estudios realizados por Dos Santos et al., dieron a conocer que cuando el hongo invade el
tejido, no solo produce hifas, sino que también puede producir formas adventicias, como fidlides y
microconidias. La mayoria de las manifestaciones clinicas corresponden a oculomicosis e infecciones
cutaneas y subcutaneas, aunque también se han reportado otros tipos de infeccion (Dos Santos et al., 2010).

Después en el 2011 Luangsa-ard et al., informaron que las infecciones que se han presentado por P.
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lilacinus en pacientes que toman farmacos inmunosupresores ocurren en cirugia de trasplante de higado,
rifiones, médula dsea y corazdn (Luangsa-ard et al., 2011).

Luangsa-ard et al., informaron también que la queratitis causada por P. lilacinus generalmente ocurre por
invasidn externa. Los factores predisponentes comunes son la queratopatia crénica, el trauma ambiental,
la cirugia de implantes después de reemplazos de lentes y/o cérnea y el uso prolongado de lentes de
contacto (Luangsa-ard et al., 2011). En los estudios reportados por Dos Santos et al., informaron también que
en el periodo 1964-2009 se registraron 129 casos de infecciones por P. lilacinus, con tres brotes y ocho
casos de muerte. La mayoria de las infecciones por P. lilacinus ocurren ya sea de forma iatrogénica, que
es cualquier condicion fisica o mental adversa o desfavorable inducida en un paciente por efectos
indeseables o lesivos del tratamiento como la quimioterapia, o en huéspedes inmunodeprimidos (Dos
Santos et al., 2010).

En el afio 2013 Teles & Takahashi reportaron la produccién de Paecilomida, un nuevo inhibidor de Ia
acetilcolinesterasa por P. lilacinus. Por ello el hongo ha sido utilizado para la produccion de metabolitos
secundarios con actividad inhibidora de la acetilcolinesterasa (utilizados para el tratamiento de la
enfermedad de Alzheimer) (Teles & Takahashi, 2013). En 2015, Samaniego reportd en sus estudios que
Paecilomyces lilacinus presenta una alta actividad enzimatica, especialmente en la produccién de quitinas,
proteasas y lipasas, que estan altamente relacionas con su patogenicidad. Por otro lado, se ha
determinado la produccién de leucinostatinas o paecilotoxinas, (nonapéptidos) como un factor
importante de virulencia (Samaniego, 2015). Lo anterior resulta importante y se debe considerar para la
elaboracion de antifungicos que lo contrarresten.

Como ya se habia mencionado anteriormente, este microorganismo es un entomopatdégeno que parasita
varios nematodos, que son plagas de distintos cultivos (como papa y tomate). Entre estos destacan los
géneros Meloidogyne, Radopholus, Pratylenchus Heterodera y Globodeera (Anastasiadis et al., 2008; Carrién &
Desgarennes, 2012; Samaniego, 2015). Aunque este hongo es mas agresivo contra huevos de nematodos
también se ha visto que parasitan a nematodos moéviles y a hembras sedentarias. Las conidias de P.
lilacinus parasitan los huevos y las hembras de los nematodos a través de la produccién de enzimas liticas,
causando de esta forma la destruccién de los ovarios de las hembras y la reduccién de la eclosién de los
huevos. También producir toxinas que afectan el sistema nervioso y deformacion del estilete de los
nematodos; ambos efectos pueden producirse simultaneamente y reducir sensiblemente los niveles
poblacionales de los nematodos (Cafén, 2017). Por lo que nivel industrial Paecilomyces lilacinus es

reconocido por ser un eficiente controlador bioldgico que parasita varios nematodos que son plagas de
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distintos cultivos. Por esta razén es que este hongo esta siendo desarrollado comercialmente como un
agente de control de plagas (Samaniego, 2015).

Estudios realizados en el 2013 por Zeng et al., reportaron el uso de P. lilacinus como biorremediador del
metal pesado cadmio (Zeng et al., 2013). En el 2017 Xu et al., reportaron la desintoxicacion de cromato
hexavalente mediante el cultivo de P. lilacinus. En sus resultados reportaron que redujo eficientemente
mas del 90% de Cr®* en medios con una concentracion de Cr®*a 100 mg/L a pH 6. Ademas, ellos informaron
que los mecanismos de P. lilacinus para metabolizar Cr®* implican principalmente biotransformacion,
biosorcion y bioacumulacién de acuerdo con sus resultados obtenidos por microscopia electrénica y
métodos quimicos. Ademds, observaron que concentraciones bajas de Cr® (50 mg/L) estimularon las
actividades de superdxido dismutasa (SOD), catalasa (CAT) y el contenido de glutatién (GSH) en P. lilacinus.
Pero a mayores concentraciones (150 mg/L) disminuyeron las actividades enzimaticas y la concentracion
de GST (Xu et al,, 2017). De acuerdo con estos resultados, las actividades enzimaticas SOD, CAT y GSH,
representan los principales mecanismos de defensa que expresa P. lilacinus para contrarrestar los efectos
toxicos de este metal. Estudios realizados por Vazquez-Velasco de una cepa de P. lilacinus aislada a partir
de aguas contaminadas del afluente Laguna Lindavista en la ciudad de Tuxtepec en el estado de Oaxaca,
demostraron la resistencia a los metales pesados Pb, Cr y Cd por el hongo. Se vié que el microorganismo
crecié en presencia de Pb a concentraciones de 0.32 a 6.59 mM, Cr de 0.32 a 5.66 mM y Cd 0.32 a 6.59
mM. (Vazquez-Velasco, 2022). De acuerdo con estos resultados P. lilacinus resistio mas la presencia de Pb y
Cd con respecto a los demas metales, seguido de Cr. El hongo no pudo resisitir ninguna de las
concentraciones de mercurio utilizadas en este estudio. De acuerdo con la informacién anterior, podria
ser que P. lilacinus representara una buena alternativa para la biorremediacién sitios contaminados por
de metales pesados. Ademas, resulta mas fiable su uso ya que se ha reportado como lleva a cabo

mecanismos de resistencia contra estos.

= Penicillium citrinum

Es un hongo filamentoso comun, con distribucion mundial y bien puede ser una de las formas de vida
eucariotas mas comunes en la tierra. Presenta micelio macrosifonado (2-4 um), septado y hialino;
microconidios redondos que miden entre 1-3 um y conidiéforos de 5-10 um de largo y esterigmas, que
dependiendo de la especie fluctian entre 3-6 um. La mayoria de las especies son mitospdricas, sin

embargo, hay reportes de algunas formas ascosporadas. Sus cultivos son de color verde, con un halo
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blanquecino en la periferia de forma y aspecto plana, polvosa, aterciopelada. La mayoria de cepas no
presentan pigmentos solo algunas especies como P. notatum dan color café-ocre (Bonifaz, 2012). Se ha
aislado de varios sustratos como suelo, cereales (tropicales), especias y ambientes interiores. Asi como en
sedimentos con altas concentraciones de sales, por lo que se les ha considerado como halotolerantes
(Houbraken et al., 2010; Lu et al., 2008). En la figura 49 a se observa el cultivo de una cepa P. citrinum crecido en
agar Sabouraud-Dextrosa (SAB) después de 14 dias de incubacién a 30°Cy en la figura 49 b se muestra la
imagen de su morfologia en un microscopio éptico (40x) después de una tincién con azul de algoddn,

mostrando sus conidiéforos y conidios que producen fidlides (Bonifaz, 2012; Fun, 2015).

Figura 49. Caracteristicas macroscopicas y microscopicas de P. citrinum (Bonifaz, 2012; Fun, 2015).

En la figura 50 a se observan colonias de P. citrinum (a) en CYA y MEA, después de 7 dias a 25°C. En la
figura 50 b y c se observa su penicilli (barras = 10 mm) y en la figura 50 d sus conidios (barra =5 mm) a
través de un microscopio electrénico de barrido (SEM, 3000x, 5000x) (Pitt et al., 2009).

De acuerdo con estudios realizados por Fun, en el 2015, si bien las especies de Penicillium generalmente
se consideran contaminantes de laboratorio o, en el mejor de los casos, oportunistas, se ha implicado a
varias especies en el proceso de algunas enfermedades. Algunas especies de Penicillium pueden aislarse
de muestras clinicas, pero se sabe que una verdadera infeccidn solo puede establecerse mediante la
demostracién histoldgica de invasién de tejido. Teniendo esto en cuenta, P. citrinum se ha reportado en
casos de queratitis micética (0jo), infecciones pulmonares (neumonia), un solo caso de infeccion del tracto
urinario (ITU) y uno de pericarditis. Pero se informa que su contribucién al proceso de la enfermedad

puede ser secundaria a una enfermedad subyacente adicional. Como ocurre con todos los hongos, las
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personas inmunocomprometidas pueden tener un mayor riesgo de infeccidn, incluidas aquellas que rara

vez se consideran patégenas, como lo es en P. citrinum (Fun, 2015).

Figura 50. Morfologia macroscopica y microscopica de P. citrinum visto a través del SEM (Pitt et al., 2009).

En el 2017 Hesse et al., reportaron el caso de un receptor de trasplante de células madre
inmunodeprimido con sintomas respiratorios agudos y un cultivo de lavado broncoalveolar (BAL) donde
crecio P. citrinum en multiples placas. El nivel de galactomanano (biopolimeros del
tipo polisacarido formados por un esqueleto de manosa con ramificaciones formadas por unidades
de galactosa) fue muy alto a pesar de frotis fungicos negativos y sin aislamiento de Aspergillus sp., ya que
se ha reportado que varios hongos distintos de Aspergillus tienen reactividad cruzada con galactomanano,
incluidas algunas cepas de Fusarium sp., Paecilomyces sp. y Penicillium sp., pero no de P. citrinum. Por lo
que se reportaron los primeros datos que confirman la reactividad cruzada de galactomanano
especificamente para P. citrinum, medida mediante un ensayo clinico validado (Hesse et al., 2017). Ademas,
diversos autores han reportado que produce efectos téxicos en las células T humanas. Su metabolito
secundario llamado citrinina posee actividad nefrotdxica, alterando las funciones renales de cerdos, aves

y ratones, produciendo diarrea, degeneracion renal y necrosis tubular del rifién. Se ha descrito su
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capacidad de producir mutaciones, adenomas renales, alteraciones en las mitocondrias de rifién e higado,
en el sistema cardiovascular y en lainmunidad, como responsable de la disminucién del hematocrito y del
recuento de plaquetas en ratones, y como posible causa de sindrome hemorragico en ganado bovino.
También se ha reportado que, en animales este compuesto es teratogénico, embriocida, fetotéxico e
inmunosupresor (Lura et al., 2001; Malmstrum et al., 2000; Mohamed et al., 2013). Mohamed et al., informaron que
frecuentemente se ha detectado la citrinina en alimentos de consumo humano y animal, el cual produce
la descomposicién postcosecha en el almacenamiento de muchas frutas y verduras frescas (Mohamed et al.,
2013). En el caso de las plantas, en el 2017 Estrada et al., reportaron el primer informe que involucra a P.
citrinum como patdgeno para los citricos, resultado ser un patégeno endémico contra el limén persa
(Estrada, et al., 2017).

En 1993 Hosobuchi et al., reportaron que P. citrinum es capaz de producir ML-236B, un inhibidor de la 3-
hidroxi-3-metilgiutarilCoA reductasa. Este compuesto se utiliza como sustrato para la hidroxilacién
microbiana para producir pravastatina, una sustancia que reduce el nivel del colesterol (Hosobuchi et al.,
1993). De aqui la importancia del uso de P. citrinum para la produccién de metabolitos de interés para la
salud humana. Ademas, en el 2006 Wakana et al., reportaron que compuestos derivados de citrinina
aislados de P. citrinum, presentan actividad antifungica contra otros microorganismos patégenos como
Candida albicans y Cryptococcus neoformans (Wakana et al., 2006). Mientras que en el 2008 Lu et al.,
reportaron que en plantas P. citrinum es capaz de producir metabolitos, como las giberelinas, que
favorecen el crecimiento vegetal (Lu et al., 2008). Mientras que en el 2012 y 2013 Honary et al., reportaron
la produccidn extracelular de nanoparticulas de plata (AgNP) y cobre (CuNP), sintetizadas y estabilizadas
por P. citrinum. Dichas particulas se produjeron de forma bastante uniforme con una estructura esférica
determinada por microscopio electronico de barrido (SEM) (Honary et al., 2012; Honary et al., 2013). Lo anterior
tiene importancia en la industria de los materiales.

Los organofosfonatos son compuestos organicos de fosforo que contienen un enlace carbono-fésforo (C-
P). El enlace C-P es resistente a la degradacidn quimica, ya sea hidrolitica, térmica o fotoquimica. Sin
embargo, en 1992 Zboinsk et al., reportaron un estudio de P. citrinum utilizando organofosfonatos como
Unica fuente de fdésforo, carbono y nitrogeno y descubieron que P. citrinum utiliza los acidos 2
aminoetilfosfonicos y 2-oxoalquilfosfonicos como Unica fuente de fdsforo, mientras que los 1-
hidroxialquilfosfonatos, asi como los 1-arninoalquilfosfonatos y sus dipéptidos no ayudan en su
crecimiento. Se ha reportado la utilizacion de P. citrinum para la micorremediacién como una estrategia
viable para el saneamiento de suelos contaminados con crudo o hidrocarburos (zboinsk et al. 1992). En 2011,

estudios realizados por Pang et al., reportaron la capacidad de la biomasa muerta de P. citrinum para la
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eliminacion y recuperacion de uranio de soluciones acuosas. En este casi P. citrinum ha presentado un

gran potencial como biosorbente para eliminar iones de uranio de soluciones acuosas (Pang et al., 2011).

Vazquez-Velasco estudio la resistencia ametales pesados en una cepa de P. citrinum aislada en el afluente
contaminado conocido como Arroyo San Jacinto, localizado en la ciudad de Tuxtepec, Oaxaca. Los
resultados indicaron la resistencia a los metales pesados Pb, Cr y Cd. Se observd que el hongo crecié en
presencia de Pb a concentraciones de 0.32 a 1.95 mM, Cr de 0.32 a 6.59 mM y Cd solo creci6 en la
concentracion 0.32 mM (Vazquez-Velasco, 2022). De acuerdo con estos resultados P. citrinum resistié mas la
presencia de Cr con respecto a los demds metales, seguido de Pb y finalmente Cd. Lo anterior puede
sugerir que P. citrinum, al igual que varios de los hongos estudiados en este trabajo, podria resultar un

buen candidato para la biorremediacidn de sitios contaminados por metales pesados.

=  Talaromyces sp.

En 1955 el micdlogo estadounidense Chester Ray Benjamin, introdujo el género Talaromyces sp., para
especies teleomarficas de Penicillium con Talaromyces vermiculatus como tipo genérico. Las especies del
género se caracterizan por formar ascocarpos blandos (cuerpos frutales suaves y algodonosos) con una
pared cleistotecial de hifas entrelazadas y ascomatos tipicamente amarillos, con ascos ovados a globosos
gue contienen principalmente ascosporas espinosas. En la figura 46 se observa la morfologia colonial y
microscopica de una cepade T. xishaensis. En esta figura se pueden observar las colonias en la fila superior
de izquierda a derecha, colonias de T. xishaensis crecidas en agar autolisado de levadura Czapek (CYA),
agar de extracto de malta (MEA), agar de extracto de levadura (YES) y agar de Czapek (CZ); de forma
anversa en la fila inferior de izquierda a derecha, colonias crecidas CYA, MEA, YES y CZ, de forma inversa
(Figura 46 a); y se observan también sus conidiéforos (Figura 46 b-d) y conidios (Figura 46 e) a través de
un microscopio electrénico de barrido (Wang et al., 2016).

Stolk y Samson (1971) introdujeron Hamigera, un grupo para clasificar las especies de Talaromyces que
producen ascos individuales, limitando Talaromyces a las especies que producen ascos en cadenas.
Aunque Pitt (1980) consideré a Hamigera sinénimo de Talaromyces, Houbraken y Samson (2011)
demostraron que es un género distinto estrechamente relacionado con Warcupiella. Mas tarde se
demostré que las especies termoéfilas de Talaromyces son distintas de Talaromyces y se clasificaron en el
nuevo género Rasamsonia y Thermomyces (liang et al., 2018; Yilmaz et al., 2014). Dentro de este género T.

marneffei es la Unica especie dimdrfica conocida del género, que produce un crecimiento filamentoso a
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25°Cy una fase de levadura a 37°C (Yilmaz et al., 2014). Es un género ubicuo que se encuentra en ecosistemas
terrestres y marinos, incluidos sedimentos de estuarios, marismas, humedales de manglares y sedimentos

de aguas profundas (Dewapriya et al., 2017).

Figura 51. Morfologia colonial y microscdpica de T. xishaensis (Wang et al., 2016).

Dentro del drea de la salud algunas especies de este género son consideradas patégenos en humanos y
animales. Dentro de los cuales y acuerdo con estudios realizados en el 2014 por Yilmaz et al., T. marneffei
es considerado como patégeno emergente que puede causar una micosis fatal generalmente en
individuos inmunodeprimidos, reportandose principalmente en paises del este de Asia como China,
Taiwan, Tailandia y Vietnam. Debido a que T. marneffei solia clasificarse como Penicillium, la enfermedad
con la que se le asocia, todavia se conoce como peniciliosis. Otras especies de Talaromyces de importancia
médica son por ejemplo, T. indigoticus que se ha aislado de lesiones de piel y ufias en un hombre afectado
por onicomicosis en el oeste de Panama; T. piceus quién causé fungaemia y osteomielitis costal en un

paciente con enfermedad granulomatosa crdnica ligada al cromosoma X (X-CGD); T. radicus que originé
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una infeccién fatal en un perro pastor aleman; T. helicus quien fue causante de linfadenitis granulomatosa
en un labrador retriever. T. amestolkiae y T. stollii se aislaron de los pulmones y el esputo de pacientes
inmunodeprimidos (Yilmaz et al, 2014). Dentro de la literatura se ha reportado que algunas especies
producen una gran variedad de micotoxinas en productos alimenticios. Talaromyces purpurogenus
produce varias micotoxinas, entre estas rubratoxinas, luteosquirina, acido espiculispérico y rugulovasinas.
El primer reporte de rubratoxicosis humana se presentd en tres adolescentes que bebian vino de ruibarbo
casero, el cual contenia un alto nivel de rubratoxina B, enfermandose gravemente, uno de ellos requirié
un trasplante de higado inmediato. En varios animales se ha reportado que la rubratoxina B es
mutagénica, hepatotdxica, nefrotdxica y esplenotéxica. Aunque la rubratoxina B tiene efectos negativos
para la salud, tiene potencial como agente antitumoral (Yilmaz et al., 2012; Yilmaz et al., 2014). Talaromyces
islandicus es considerado uno de los hongos mas destructivo y dafiino que afecta el arroz almacenado,
provocando el amarilleo de este. Produce también micotoxinas, como cicloclorotina, islanditoxina,
eritrosquirinay luteosquirina, que son agentes hepatotdxicos y cancerigenos. Especies como T. islandicus,
T. radicus, T. rugulosus y T. wortmannii producen rugulosina y skyrin. La rugulosina es un pigmento bis-
antraquinoide con un efecto antibacteriano especifico contra Staphylococcus aureus, ademas de mostrar
ser moderadamente activo contra Pythium. Sin embargo, estudios han demostrado que la rugulosina
también podria ser un hepatocarcinégeno. Aunque se han clasificado como micotoxinas, también se ha
informado que las extrolitas como la eritrosquirina son agentes antitumorales (Yilmaz et al., 2014).

En el 2014 Yilmaz et al., informaron que T. macrosporus, T. flavus, T. bacillisporus, T. helicus, T. stipitatus,
T. trachyspermus y T. wortmannii, producen ascosporas resistentes al calor, causando el deterioro de
jugos pasteurizados y otros productos a base de frutas (Yilmaz et al., 2014). Algo que resulta desfavorable
para las industrias alimenticias, ya que debido a esta capacidad que presenta el microorganismo, es dificil
erradicarlo en la contaminacién de los alimentos.

A nivel industrial Talaromyces sp., es utilizado en la produccion de enzimas como B-rutinosidasa y
fosfatasa (T. rugulosus), endoglucanasa y celulasa (T. pinophilus), entre otros, y pigmentos de policétido
de azafilona como las mitorubrinas y los pigmentos rojos de Monascus para fines biotecnoldgicos (Yilmaz
etal., 2014). Las especies de Talaromyces producen pigmentos entre los cuales destacan amarillos, naranjas
y rojos en el micelio o como pigmentos difusos. Los pigmentos de policétido de azafilona como las
mitorubrinas (mitorubrina, mitorubrinol, acetato de mitorubrinol y acido mitorubrinico) y los pigmentos
rojos de Monascus (N-glutaril monascorubramina, N-glutarilrubropunctamina, monascorubramina,
monascina, PP-R y otros), son responsables de los pigmentos rojos en este género, y se producen en

diferentes proporciones y cantidades entre diferentes aislamientos y especies. Talaromyces
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purpurogenus, T. marneffei, T. albobiverticillius, T. minioluteus y T. atroroseus, son las principales especies
gue producen grandes volimenes de mitorubrinas. Pero solo T. atroroseus produce consistentemente las
familias biosintéticas de azafilona, mitorubrinas y pigmentos Monascus sin micotoxinas y, por lo tanto,
puede usarse para la produccién biotecnoldgica de estos pigmentos (Yilmaz et al., 2014). Estudios realizados
en el 2014 por Zhai et al., reportaron que los metabolitos secundarios del género Talaromyces sp.,
incluyen principalmente alcaloides, péptidos, lactonas, policétidos y compuestos de tipo de estructura
misceldnea. Talaromyces flavus, un microorganismo notable por sus metabolitos secundarios con
actividades bioldgicas Unicas, es la especie mds comun del género Talaromyces (zhai et al., 2016).

Por su composicién enzimatica, estos microorganismos son aplicables en el area de la biotecnologia en la
sintesis de sacdridos, preparacion de bloques de construccién quirales o biotransformaciones, y por su
aplicacion en el biocontrol de plagas (zhai et al., 2016). Yilmaz informd que Talaromyces flavus es uno de los
antagonistas fungicos mas importantes que se utilizan como agentes de biocontrol de patégenos del suelo
como Verticillium dahliae, V. albo-atrum, Rhizoctonia solani y Sclerotinia sclerotiorum. Se ha demostrado
que Verticillium suprime el marchitamiento de tomate, berenjena, papa, algoddn y pepino verde de la
casa (Yilmaz et al., 2014).

Ademads, dentro del area ambiental la especie T. pinophilusstrain, produce enzimas que son capaces de
degradar desechos agricolas. Se ha reportado que Talaromyces sp., es capaz de producir biosurfactanos,
pudiendo asi degradar compuestos de hidrocarburos en los residuos de lodos de petrdleo. Los lodos de
petréleo son uno de los residuos peligrosos producidos por la industria del petréleo y estan categorizados
como residuos peligrosos y téxicos de categoria 1.

En el 2006 Romero realizé el estudio de la biosorcién de metales pesados por T. helicus, que con
anterioridad ya se habia reportado que es capaz de llevar a cabo la desintoxicacién del cobre (Cu) y
bifenilo. Dentro de sus resultados obtuvieron que fue capaz de tolerar concentraciones de hasta 400 ppm
de Cu, Cd y Pb (Romero, 2006). Recientemente en el 2019 Nam et al., realizaron un estudio sobre Ila
eliminacion del arsénico (Ar) en areas contaminadas por este agente toxico utilizando una cepa de
Talaromyces, que fue aislado de suelos mineros. Dentro de sus resultados observaron que Talaromyces
era altamente resistente al arsénico, tolerando concentraciones de hasta 1000 mg/L. Ademas, observaron
un fuerte crecimiento del micelio en caldo de papa dextrosa que contenia As (Ill) y As (V), y no hubo
diferencia en el crecimiento entre el medio libre de arsénico y el medio enmendado con hasta 300 mg/L
de cualquiera de las especies de arsénico (Nam et al., 2019).

Felipe-Collado en la Universidad del Papaloapan, trabajé con una cepa de Fusarium aislada de una

solucidn de degradado de PET, observando que esta crecio a diferentes concentraciones del degradado y
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a diferentes pH. Dentro de sus resultados pudo constatar que el hongo crecid en las concentraciones de
0.5,1,y 1.5 % a pH 8, en donde la concentraciéon de 0.5% presento mayor crecimiento seguido de 1y
después 1.5%. Posteriormente utilizando concentraciones de 0.05, 0.10, 0.30 y 0.50 %, pero a pH 10,
observo que crecié en todos y que ademas en las concentraciones de 0.05 y 0.10 % presentaron mayor
crecimiento seguido de 0.30 % y finalmente 0.5 %. Después utilizando las mismas concentraciones a pH
12, observo crecimiento en todas las concentraciones, observando mayor crecimiento en 0.05 %, seguido
de 0.10, 0.30 y 0.5%. Considerando lo reportado en la literatura Fusarium es buena alternativa para la

biorremediacidn de sitios contaminados de metales pesados, plasticos y otros agentes téxicos.
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A manera de resumen.

A continuacion, se realizdé un resumen de la clasificacidn de la informacidn recopilada en este trabajo de
investigacion bibliografica. Los microorganismos fueron clasificados dependiendo de tres caracteristicas:
patologia en humanos; patologia en animales y plantas; su capacidad para adaptarse a diferentes

contaminantes y los que poseen propiedade de sintesis de metabolitos con funciones industriales.

= Caracteristicas de los microorganismos aislados de ambientes contaminados.

La tabla 7, muestra un resumen de la informacidn que se logré obtener al realizar la investigacién
bibliografica de todos los microorganismos mencionados. En ella se puede ver que las tres bacterias, las
dos levaduras y los siete hongos poseen importancia dentro del drea de la salud, al poseer mayor o menor
patogenicidad en humanos. Algunos de ellos, especialmente los hongos, resultan patégenos para varios
animales y plantas, lo cual hace que su importancia ya no sea solo médica sino también dentro del campo
de los alimentos y de la agricultura. En las dos areas mencionadas anteriormente, no todos los
microorganismos cobran la misma importancia al compararse con su relevancia dentro de la medicina.

Los estudios que se han realizado en el laboratorio de Bioquimica de UNPA-Campus Tuctepec, se
relacionan con los efectos que algunos contaminantes como los metales pesados y los plasticos tienen
sobre los organismos vivos. En relaciéon con ello, al llevar a cabo la revisiéon bibliografica, se pudo
comprobar que no solo tienen esas propiedades, sino que también son capaces de crecer en presencia de
diversos contaminantes como compuestos organicos, petréleo, aceites, entre otros, y bajo diferentes
condiciones ambientales. Es por ello que el 100% de los microorganismos analizados tienen ingerencia en
el drea ambiental. Muchas de estas propiedades se deben a la sintesis de compuestos de diferente
composicion, entre los cuales se pueden mencionar enzimas, proteinas, pigmentos y compuestos
antioxidantes; asi como la expresién de diversos componentes genéticos que ayudan a que muchos
microorganismos puedan resisitir las condiciones ambientales adversas a las que se pueden enfrentar.
Esto es importante dentro del drea farmacedltica, médica y bioquimica. Ademas, toda la informacidén
recaudada podra ser utilizada dentro de los proyectos que se llevan a cabo dentro del equipo de
investigacion de los laboratorios de Bioquimica y Microbiologia en la UNPA-Campus Tuctepec. De la
misma forma podrdn ser utilizados por diferentes grupos a los cuales les interese trabajar en alguna de
las dreas relacionadas con estos microorganismos y sus posibles aplicaciones en algunas de las industrias

mencionadas anteriormente, o, en su caso dentro del drea de la investigacidn basica.
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Tabla 7. Caracteristicas de los microorganismos implicados en esta investigacion.

Microrganismo Importancia Patogenicidad Importancia Importancia Importancia Importancia

médica farmaceutica alimentaria enla ambiental

Bacillus Si Si No Si Si Si
Pseudomona Si Si Si No Si Si
Cdndida Si Si Si No No Si

Rhodotorula Si Si Si Si Si Si
Si Si Si No Si Si

Aspergillus Si Si Si No Si Si
Aspergillus Si Si Si Si Si Si

Si Si Si No No Si

Paecelomyces Si Si No No Si Si
lilacinus

Penicillium Si Si Si No No Si

agricultura

citrinum

Si Si Si No Si Si

Las tablas siguientes incluyen la importancia médica, la capacidad patogénica en humanos, animales y
plantas; suimportancia farmacedutica, la cual incluye resisitencia a antibidticos o la capacidad de sintetizar
estas moléculas y algunos metabolitos secundarios diferentes; la importancia en las industrias de los
alimentos, la agricultura, asi como su importancia ambiental, la cual incluye resistencia a contaminantes,

factores ambientales y metales pesados.

= Microorganismos que resultan patégenos a los humanos.

Derivado de la investigacion llevada a cabo en este trabajo se pudo constatar que todos los
microorganismos estudiados (tres bacterias, dos levaduras y siete hongos) resultan patégenos para el ser
humano. Esta patologia varia en funcidon del microorganismo. No se puede evaluar que tipo de
microorganismo resulta mas dafiino en humanos, animales o plantas ya que los dafios que se reportan
estdn sujetos a factores como sexo, edad, estado nutricional, factores genéticos y factores

medioambientales. La tabla 8 resume los daiios que pueden ocasionar las especies investigadas.
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Tabla 8. Patologias que generan los microorganismos en el ser humano.

Microorganismos Enfermedades Organos afectados
Hafnia alvei Bacteriemia, septicemia, urosepsis, colecistitis Rinones
Bacterias gangrenosa, neumonia, endoftalmitis, en articulaciones, Articulaciones
enfermedades respiratorias, de heridas nosocomiales, Pulmones
del tracto urinario, sindrome urémico hemolitico y Cerebro
meningitis
Bacillus Infecciones cutaneas, bacteriemia potencialmente
pumilus mortal, infeccion al torrente sanguineo, sindromes Piel, sistema
eméticos y diarreogénicas inducidos por toxinas. imunologico.
Pseudomona Neumonias, infecciones del tracto wurinario y Pulmones, rifiones,
aeruginosa bacteriemias. torrente sanguineo.
(GG Candida Candidemia, endocarditis, meningitis, peritonitis, artritis,
parapsilosis fungemia, pancreatitis (principalmente necrosis y Pulmones, rifiones,
abscesos pancreaticos), endoftalmitis, otomicosis, torrente sanguineo.
onicomicosis y vulvovaginitis.
Rhodotorula Infecciones sistémicas, oculares y peritonitis, miningitisy  Piel y ojos.
enendolfamitis.
Acremonium Infeccion subcutanea e invasivo y micosis, artritis,
osteomielitis, peritonitis, endocarditis, neumonia, Piel, tejidos, huesos,
cerebritis e infecciones oculares. 0jos.
Talaromyces Micosis fatal, osteomielitis, infeccién pulmonar. Pulmones y piel.
Aspergillus Aspergilosis pulmonar, infeccidn cutdnea y otomicosis. Pulmones, piel y oido.
niger
Fusarium Queratitis, onicomicosis y fusariosis. Piel y sistema
digestivo
Paecilomyces Infeccion cutanea y oculares. Asi como infecciones por Piel, o0jos, higado,
lilacinus transplante de érganos. rifion, medula osea y
corazon.
Penicillium Neumonia, ueratitis micdtica, Infeccion cutdnea y Piel, pulmonesy ojos.
citrinum tejidos.
Aspergillus Asma extrinseca, alveolitis alérgica extrinseca y Tejidos higado,
flavus aspergilosis broncopulmonar alérgica, infecciones riflones, pulmones,
nocosomiales, supresiéon inmunoldgica, retraso del sistema imunologico
crecimiento y cancer de higado. y enddcrino.

Las bacterias pueden dafar en mayor o menor grado a los pulmones, los riflones, las articulaciones, el
cerebro, la piel, el sistema inmune y el sistema sanguineo. Tienen en comun que pueden causar
bacteremia, las tres son bacilos y fueron aisladas de afluentes contaminados. Las dos levaduras descritas

en este trabajo ocasionan dafios en los pulmones, los rifiones, los ojos, asi como al tejido sanguineoy ala
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piel. Estas fueron aisladas tanto de un afluente contaminado como de una solucién de degradado de PET.

Finalmente, los hongos decritos en este trabajo resultaron ser los microorganismos que ocasionan mas

dafios a una gran variedad de 6rganos y sistemas humanos como hueso, medula ésea, pulmones, corazon,

higado, riflones, ojos, oidos, y los sistemas inmune, digestivo, epitelial y endécrino. Estos microorganismos

pueden ocasionar desde una micosisi leve hasta una micosisi fatal. Los hongos fueron aislados de igual

forma que las levaduras de afluentes contaminados y de un degradado alcalino de PET. La tabla 8 muestra

lo anterior y detalla el tipo de enfermedades ocasionadas por cada microorganismo.

= Microorganismos que resultan patégenos para animales y plantas.

La tabla 9 muestra la informacidn recopilada en relacién con el impacto de bacterias y hongos en el

bienestar de animales y plantas. Es de notarse que las levaduras no se han reportado como agentes

nocivos para estos organismos hasta el presente.

Tabla 9. Microorganismos que ocasionan dafio a animales y plantas

Microorganismos

Hafnia alvei
Bacterias

Bacillus
pumilus
Pseudomona
aeruginosa
Acremonium

Talaromyces
Aspergillus
niger

Fusarium

Paecilomyces
lilacinus

Penicillium
citrinum

Aspergillus
flavus

Animales
Abortos (yeguas), infeccién cutanea
(ovejas), mastitis  crénica (vaca),

septicemia (aves de corral y avejas), y
septicemia hemorragica (peces).
Enterocolitis (roedores).

Patogeno en Caenorhabditis elegans,
Drosophila y Galleria mellonella.

Infeccion cutanes (bufalos y caimanes),
queratoconjuntivitis,
micetomas e infecciones
(perros) y abortos (bovinos)
Infeccion cutanea (animales domesticos).

sistematicas

Fusariosis animal (animales de granja)
Queratitis, culomicosis e infecciones
cutaneas y subcutaneas.

Dafios en cerdos, aves y ratones.

Tumores en el higado, rifiones y pulmones
de varios animales.
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Plantas

Muerte regresiva en las hojas y ramas
(jengibre y mango).

Putrefaccion en las raices (berro,
albahaca dulce y lechuga).

Pudricion de cultivos como maiz y
frutas.

Pudricion de cultivos como maiz.
Pudricion de cultivos como maiz,
cacahuetes, cebollas, mangos vy
manzanas

Fusariosis vegetal (arroz, tomate,
platano, trigo, cebada, sorgo y maiz).

Descomposicion postcosecha en el
almacenamiento de muchas frutas y
verduras

Pudricion de la mazorca,
semillas de algoddn.

mani,
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En este caso solo las bacterias y los hongos fueron los que presentaron la capacidad de ocasionar diversas
patologias en animales y plantas. En el caso de los animales las tres bacterias ocasionan dafio a mamiferos,
nematodos, insectos, reptiles y aves. Entre los efectos que se han reportado se encuentran dafios en los
procesos de reproduccidn, en el aparato digestivo y originan una gran diversidad de infecciones cutaneas.
De la misma forma seis de los siete hongos pueden ocasionar perturbaciones en mamiferos, reptiles y
aves donde pueden originar principalmente afecciones cutaneas. En el caso de las plantas, dos de las
bacterias pueden ocasionar necrosis de raices, ramas, hojas y frutos de varias especies entre ellas jengibre,
lechuga y maiz. Seis de los hongos estudiados presentan dafos a la integridad de una gran diversidad de
plantas entre ellas frutos, semillas y vegetales, por lo cual representan un grave problema dentro de la
industria alimenticia. Es por esta razén que se han implementado medidas como la sintesis de nuevos
compuestos con propiedades antifungicas. Sin embargo, estos a lo largo del tiempo ocasionaran dafios al

medio ambiente, provocando el aumento de los problemas de contaminacion.

= Microorganismos que pueden adaptarse a condiciones ambientales desfavorables.

En los dos apartados anteriores se ha resumido la capacidad que los microorganismos implicados en este
estudio tienen para ocasionar diversas patologias a humanos, animales y plantas. Sin embrago, es tan
grande el universo de estos organismos microscdpicos que resultaria ilégico pensar que solo pueden
ocasionar enfermedades. Estos mismos organismos pueden ayudar a reestablecer el orden ambiental
debido a que cuentan con la maquinaria necesaria para adaptarse a diversas condiciones ambientales
(naturales y provocadas por el humano). Esta propiedad los convierte en sistemas de estudios muy
interesantes e importantes para varias ramas de la ciencia. Una de ellas es la que podria explicar c6mo
hacen las bacterias, las levaduras y los hongos para establecer mecanismos de resisitencia y de accion que
los ayuden a sobrevivir a las condiciones adversas a las que se pueden enfrentar. Muchas de las
aplicaciones derivadas de las caracteristicas que poseen se relacionan con procesos de biorremediacién.
La tabla 10 muestra la compilacién de datos relacionados con este tema que fueron resultado de la
investigacion bibliografica llevada a cabo.

Las tres bacterias tienen potencial como biorremediadores de aguas residuales y metales pesados. Un
caso muy especial lo constituye Bacillus pumilus quien tiene capacidad de absorber y metabolizar a un
isdtopo de estroncio. De la misma manera Pseudomona aeruginosa puede degradar hidrocarburos.

En el caso de las levaduras, ambas pueden ser utilizadas en la remocidn de metales pesados y, en el caso

de Rhodotorula sp., desechos radioactivos. Los hongos tienen acciones como bioremediadores de metales
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pesados, hidrocarburos, compuestos fendlicos y tintes. Acremonium sp., Talaromyces sp., y Fusarium sp.,
ademads de poseer algunas de las capacidades citadas anteriormente, puede crecer en medio basicos de
degradados quimicos de polietilentereftalato (componente de las botellas de plastico conocido como PET)
bajo condiciones experimentales. Esta propiedad puede generar una amplia gama de procedimeitnos
experimentales que ayuden a verificar si podrian ser microorganismos que degradaran PET u otros
plasticos en su forma comercial. Por otro lado, Penicillium citrinum, presenta la capacidad de tolerar la

presencia de desechos de compuestos radioactivos.

Tabla 10. Microoganismos que contrarrestan problemas ambientales.
Microorganismos Aplicaciones ambientales

Hafnia alvei Como biorremediador de aguas residuales de industrias con metales

Bacterias pesado y otros agentes toxicos.

Bacillus pumilus Biorremediador de metales pesados en aguas residuales, y en aguas
subterraneas eliminan agentes téxicos como fenol y cresol. En el suelo
se utiliza para la biosorcién de radiontclido de estroncio (Sr?*)

Pseudomona aeruginosa  Para la biorremediacion de metales pesados y la biodegradacion de
hidrocarburos en el agua y suelo.

LGN Candida parapsilosis En la biorremediacion de metales pesados.

Rhodotorula sp. Para la biorremediacién de metales pesados, hidrocarburos y desechos
radioactivos acidos en suelo.

Acremonium sp. Para la biorremediacion de metales pesados y degradados de PET

Talaromyces sp. Para la biorremediacion de metales pesados y degradados de PET

Aspergillus niger Biorremediador de aguas residuales con metales pesados y otros
agentes toxicos como los tintes utilizados en la industria textil en el

aguay suelo.

Fusarium sp. Para la biorremediacién de metales pesados, la biodegradacion de
compuestos fendlicos, compuesto hexafluorofosfato y degradados de
PET

Paecilomyces lilacinus Para la biorremediacion de metales pesados

Penicillium citrinum Para la biorremediacion de hidrocarburos en agua y suelo, vy

compuestos radioactivos en suelos.
Aspergillus flavus Para la biorremediacion de metales pesados
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= Microorganismos productores de metabolitos incidentes en la salud y la industria.

La tabla 11 muestra que algunos de los microorganismos estudiados en este trabajo no producen
metabolitos. Sin embargo, lo que podria estar sucediendo es que, hasta el momento, no se hayan
detectado, ya que varios de estos organismos poseen propiedades de resisitencia y sobrevivencia que

sugieren algin mecanismo de accién.

Los mecanismos de accién para proteccion de las condiciones ambientales en los microorganismos se
relacionan con la expresidn de proteinas con actividad enzimatica, mismas que resultan las responsables
de desencadenar los fendmenos de adaptacion. De la misma manera se han detectado metabolitos
secundarios que, aun cuando no tienen propiedades de defensa contra agentes contaminantes de tipo
antropogénico, sirven para otras actividades la defensa contra agentes bioldgicos. Estas sustancias son

conocidas como antimicrobianos y en la tabla se muestran algunos de los que han sido detectados.

Por otro lado, un segundo grupo de metabolitos se relacionan con moléculas de interés industrial y que
sirven como compuestos que ayudan a las industrias de alimentos (como la vainillina y el acido citrico,
entre otros), textil (enzimas hidroliticas), cosmetoldgica (proteasas y lipasas), agricola (celulasas) y
farmacéutica (serin proteasas, fosfatasas, fosfolipasas). Muchos de estos compuestos son enzimas que
tienen accidn de hidrolasas, es decir, proteinas que pueden romper polimeros de macromoléculas para
generar mondmeros o dimeros que posteriormente podran ser utilizados en diversos procesos implicados
dentro de las areas antes mencionadas. De la misma forma las ciencias experimentales obtienen
beneficios de los microorganismos ya que algunos de ellos resultan fuentes de enzimas que se requieren

para llevar a cabo diversas actividades experimentales dentro de las dreas aplicadas y basicas.

Finalmente, algunos de estos microorganismos poseen la capacidad de producir compuestos con
capacidades antioxidantes. En la actualidad, el dafio oxidativo se encuentra de moda debido al alza de los
niveles de contaminacién ambiental. Esta origina procesos toxicoldgicos que desencadenan la produccion
de especies reactivas de oxigeno, mismas que provocan varios tipos de enfermedades. Por ello el estudio
de las propiedades benéficas de los antioxidantes se encuentra en auge en nuestros dias. Muchos de los
compuestos antioxidantes se obtienen de plantas, pero si las especies productoras no son tratadas bajo
las reglas de la sustentabilidad pronto se agotardn los recursos. Ello abre la posibilidad de establecer
proyectos cuyos objeticos incluyan obtener compuestos antioxidantes a partir de cultivos de

microorganismos dirigos y a su vez de establecer cultivos sustentables de plantas medicinales.
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Tabla 11. Microorganismos que producen metabolitos que proporcionan beneficios al ser humano.

Bcterias

Levaduras

Microorganismos

Bacillus pumilus

Pseudomona
aeruginosa
Candida
parapsilosis
Rhodotorula sp.
Acremonium sp.

Talaromyces sp.

Aspergillus niger

Fusarium sp.

Paecilomyces
lilacinus
Penicillium
citrinum

Antibioticos

Staphylococcus aureus,
Micrococcus luteus, Variant
Salmonella gallinarum,
Pasteurella multocida, Swine
Salmonella, Salmonella
enterica y Chicken Escheri
colcheri Kichia colcher
Péptidos antibacterianos

Cefalosporinas
inmunosupresoras,
indolditerpenoides,
inhibidores de fenoles,
penicilina N acremonidinas A
y B, y acremoxantonas Ay B.
Antagonistas fungicos mads
importantes que se utilizan
como agentes de biocontrol
de patdgenos del suelo
como Verticillium dahliae, V.
albo-atrum, Rhizoctonia solani
y Sclerotinia sclerotiorum.

Pigmento bikaverina

Compuestos derivados de
citrinina (Candida albicans y
Cryptococcus neoformans).
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Enzimas

Enzimas hidroliticas,

queratinasa, xilanasa,

serina proteasa
alcalina.

Proteasa alcalina,

proteasa |V y elastasas.
proteasas, fosfolipasas

y hemolisinas
Lipasa

B-rutinosidasa y
fosfatasa,
endoglucanasa y
celulasa.

a-amilasa, celulasa,
amiloglucosidasa,
catalasa, glucosa
oxidasa, lipasa,
pectinasa 'y
carboximetilcelulasa,
B-glucosidasa y
celobiohidrolasa.

Ciclasa o desaturasa.

Quitinas, proteasas y
lipasas.

Otros metabolitos

Vainillina

Proteinas
surfactantes Ay D

Alcaloides,
péptidos, lactonas,
policétidos y
compuestos de tipo
de estructura
Misceldnea.
Biosurfactanos.

Acido citrico

B-caroteno,
licopeno y
neurosporaxantina.
Pigmentos
(bikaverina)

ML-236B, un
inhibidor de la 3-
hidroxi-3-
metilgiutarilCoA
reductasa, y
giberelinas.
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CAPITULO 6
CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS
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CONCLUSIONES.

El problema de la contaminacién ambiental es muy amplio, lo cual permite un gran nimero de estudios
por realizarse. Estos incluyen desde monitoreos ambientales, estudios de toxicologia, bioquimica,
evolucion, entre otros. En este trabajo se abordd un tema de forma bibliografica relacionado con el
estudio de algunas especies microbianas que alo largo de varios aiios se han ido aislando y caracterizando.
Estos microorganismos se han incluido en la coleccion que se tiene en el laboratorio de Bioquimica de la
Universidad del Papalopan, Campus Tuxtepec e incluyen bacterias, levaduras y hongos. Todos han sido
recolectados en ambientes contaminados localizados en esta regién de Oaxaca, asi como de un
conglomerado que crecié en un degradado quimico de polietilentereftalato (PET) llevado a cabo con la

finalidad de realizar investigacién relacionada con el reciclaje.

La investigacion bibliografica incluyd referencias en su mayoria actuales, asi como literatura basica
fechada dentro del intervalo de tiempo de 1954 a la fecha, misma que sirvid para conocer las
caracteristicas propias de cada una de las especies. Esta investigacidn incluyd los aspectos: generalidades,
importancia médica, farmacedutica, alimentaria, agricola y mediombiental. Por ello muchas de las
referencias tuvieron que ser rastreadas hasta los primeros tiempos de su publicacién y al realizar lo
anterior, se pudo ver que mucha de la informacidn bdsica, para algunos de los microorganismos, no ha

cambiado. Por esa razdn fueron incluidas en esta revision.

La informacién obtenida, empleando los medios bibliograficos consultados en este trabajo de Tesis, tiene

importancia dentro de varios campos de accién.

El primero se relaciona con el conocimiento de las caracteristicas de cada uno de los microorganismos con
los que se cuenta en la coleccidn, generada a través del desarrollo de varios proyectos dentro de uno de
los laboratorios de la Universidad del Papalopan, Campus Tuxtepec. Este conocimeinto resulta muy
importante ya que, a partir de el, se pueden establecer diferentes trabajos de investigacion dentro de las
areas de la salud, la industria y el medioambiente. Estas investigaciones podran servir, en un futuro, para
poder atacar problemas relacionados con fendmenos como contaminacién ambiental y sustentabilidad,
asi como dentro de areas de la ciencia como biologia, bioquimica, microbiologia, ciencias ambientales,

biotecnologia, genética y biologia molecular entre otras.

El segundo se relaciona con la importancia del conocimiento generado y su difusidn hacia la comunidad.

A lo largo de este trabajo se pudo comprobar que todos los microorganismos que fueron investigados
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tienen incidencia en la salud, aun aquellos que se habia pensado que resultarian inocuos. En mayor o
menor grado pueden afectar uno o mas érganos, no solo de los seres humanos sino también de plantas y
animales. A partir de esta informacidn y utilizando medios de difusion se podrian generar comunicados
gue podrian darse a conocer en diferentes instituciones educativas y con ello fomentar el cuidado de la

gente al utilizar algunas fuentes de agua contaminadas.

La informacion generada tiene implicacidon en otras dreas no menos importantes que las mencionadas
anteriormente. Estas incluyen la producciéon de moléculas de interés bioldgico que inciden en dreas tan
variadas como la farmacéutica, la ambiental, la alimentaria, la cosmetologia, y la investigacion, entre

otras.

Los medios de informacién consultados proporcionaron las herramientas suficientes para poder llevar

acabo este trabajo de investigacion.

Finalmente se puede afirmar que de acuerdo con la informacién recaudada se recomienda considerar
medidas que ayuden a contrarrestar la contaminacion ambiental en la region de Tuxtepec, Oaxaca. Asi

como la intervencion de las autoridades correspondientes para solucionar este problema ambiental
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PERSPECTIVAS

Aplicar el conocimiento recopilado en este trabajo para generar protocolos experimentales en los que se
estudien varios de los aspectos reportados en este trabajo y con ello ampliar el conocimiento cientifico

en diferentes areas.

Difundir el conocimiento generado a la poblacién estudiantil en primera instancia para abrir nuevas areas

de estudio relacionados con los diferentes campos mencionados en este trabajo.

Hacer del conocimiento de los académicos, la informacién contenida en este escrito y que sea utilizada
para enriquecer materias relacionadas con la matricula de los estudiantes de diversas carreras del area

bioldgica.

Difundir el conocimiento a la poblaciéon en general, en forma de foros, folletos o algin otro medio
informativo para generar conciencia sobre el riesgo de utilizar medios contaminados en su vida cotidiana

y con ello evitar posibles complicaciones de salud. Asi como la importancia de su cuidado.

Seguir aislando y caracterizando cepas de microorganismos e investigar sus propiedades, efectos y demds

caracteristicas que sean Utiles para el desarrollo humano.
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