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Microorganismos y humanos

Muy pocos microorganismos 
Son siempre patogénicos

Muchos microorganismos 
son sólo potencialmente 
patogénicos

La mayoría de los 
microorganismos 
nunca son 
patogénicos



Veamos algunas definiciones básicas de entrada:

Infección : Cuando un agente patógeno (bacteria) capaz de 
causar una enfermedad y llega a establecerse en el 
hospedante por sobre una dosis de infección mínima 
(Minimum Infectious Dose-MID).

Enfermedad: Es una infección que causa síntomas que llevan 
a una alteración de estructuras y/o funciones en el 
hospedante.

Virulencia : Habilidad de un agente patógeno para causar una 
infección (Es una medición cuantitativa de la patogenicidad).

Patogenicidad : Capacidad de un agente infeccioso de 
producir enfermedad en un huésped susceptible.

Nota: La virulencia del agente infeccioso y la resistencia del hospedante están en 
constante cambio



Patógeno Primario
Infección por sobre el MID por un patógeno 

primario resultara en enfermedad

Patógeno Oportunista
Infección resultará en enfermedad solamente 

cuando las defensas del hospedante estén 
comprometidas

Patógeno: Agente productor o causante de una enfermedad

Infectividad: Es la capacidad que tiene un agente 
patógeno para introducirse en nuestro organismo y 
sobrevivir en su interior, multiplicándose. 



Factor de Virulencia: Es una propiedad, producto 
bacterial o estrategia que contribuye a virulencia. 

*Colonización
*Evitar defensas del hospedante
*Multiplicación y diseminación
*Invasión de tejidos del hospedante
*Destrucción de los tejidos del hospedante
*Adaptación a la condición “Hospedante”



Bacterias patogénicas utilizan un amplio rango de 
factores de virulencia para establecer una infecció n



¿Como podemos saber si un 
micoorganismo determinado causa una 
enfermedad específica?

* Postulados de Koch - 1882 (Bacillus) PNM 1905 

1.- El microorganismo debe estar presente en todos los 
individuos con la misma enfermedad.

2.-El microorganismo debe ser recuperado del individuo enfermo 
y poder ser aislado en medio de cultivo.

3.-El microorganismo proveniente de ese cultivo debe causar la 
misma enfermedad cuando se lo inocula a otro huésped .

4.-El individuo experimentalmente infectado debe con tener el 
microorganismo.



Algunas limitaciones de los postulados de Koch’s

Patógeno no puede ser cultivado in vitro (cultivo puro)

Animal modelo disponible y válido (Ej: el patógeno no genera la enf. 
en animales de experimentación).

Asume que la susceptibilidad del hospedante es irrele vante

Portadores asintomático y “sanos” (ej: Amebiasis, men ingococo)

Clonalidad

Solamente una simple especie causa enfermedad (etiol ogía 
multifactorial de la enfermedad)

limitaciones al medir procesos causales y desconocim iento acerca
del papel de otros factores. 





















Bacterias del género Listeria
se mueven dentro de la 
célula hospedante, utilizando 
la fuerza propulsora del 
citoesqueleto de actina
mediada por un “Complejo-
Motor” conducido por actA





Inactivación de un gen 
resulta en perdida de 
virulencia o atenuación

Complementación de un 
gen en un background 
avirulento, aumenta 
virulencia 

Genes con homologia significativa 
permiten caracterizar genes de 
virulencia en otros organismos

Variación antigénica como indicador 
para un rol en patogénesis o evasión 
de las defensas de un huésped

Un gen presente en una cepa 
virulenta esta ausente en una 
cepa avirulenta

Un gen presenta variación 
antigénica entre cepas o 
dentro de cepas

Anticuerpos contra 
un producto génico 
resulta en 
inmunidad para la 
enfermedad

Infección resulta en una 
respuesta inmune hacia 
el producto génico

Diferentes enfoques para identificar genes de virulencia y genes asociados a 
virulencia



“La caja de Pandora ”

Fue la primera mujer, hecha por 
orden de Zeus como parte de un 
castigo a Prometeo por haber 
revelado a la humanidad el 
secreto del fuego.



Dependiendo del nivel en la definición de virulencia, más o menos genes pueden 
ser llamados genes de virulencia









Existen diferentes tipos de interacción:

Aglutinación: Interacción entre microorganismos 
que son genéticamente idénticos

Co-agregación: Referida a la formación de redes 
de interacciones entre dos o más tipos bacterianos. 
Aplicable también a dos microorganismos en 
suspensión

Co-adhesión: Interacción entre microorganismos 
iguales o distintos, donde uno se encuentra fijo y el 
otro en suspensión



Bacterias Orales

Mecanismos de adherencia

Colonización 
en la cavidad 
Oral

Suspensión

Fluido salival

Deglución

Específicos

1.- Colonizadores primarios
2.- Colonizadores secundarios



Adhesinas: Amplio grupo de moléculas, en su 
mayoría de origen proteico que se encuentran en la 
superficie de los microorganismos mediando la 
adhesión a superficies, bacterias y otras moléculas. 

Específicas: Reconocen un tipo de molécula 
“blanco” en la superficie donde se adhiere el 
microorganismo

Inespecíficas: Reconocen un amplio espectro de 
moléculas “blanco”



Mecanismos de adherencia donde es posible teóricamente diseñar vacunas anti-
adhesinas, los cuales podrían bloquear la  colonización e infección.



Review 1







Resumen Review 1:

-Las GBP de estreptococos orales representan un gru po heterogéneo de 
proteínas con roles en la biología de la placa dent al.

-Glucanos protegen a las bacterias de compuestos tóx icos 

-Expresión y actividad de GTF puede ser influenciad a por diferentes 
condiciones ambientales (pH, concentración de iones , disponibilidad de 
moléculas receptoras, potencial de oxido-reducción)

-Glucanos, dextranos y mutanos son exo-polisacaridos e xtracelulares que 
promueven la formación de biofilms orales ¿Cuáles de  ellos contribuyen al 
desarrollo del biofilm de la placa?... Null mutans.

-Disrupción de genes codificando GTFs reducen la can tidad de glucanos
sintetizados, y la eficiencia de colonización depen diente de sacarosa, mientras 
que la cariogenicidad usualmente disminuye

-GbpB puede ser una enzima cuyas propiedades de GBP ayudaría a mantener  
a las células asociadas en ausencia de proteínas de  anclaje a pared celular.





vector

S. mutans

Copia de gbpB
normal

Mapa de Integración

Análisis de transformante 
representativo



Fenotipos de transformantes de S. mutans UA130  obtenidos por integración de pRMG2
que genera disrupción del gen gbpB.

WT UA130

control

S. mutans. 9-10 días de incubación

MB1 

WT

MB1

MB1 MB1

Septa anormales

No forma cadenas
Célula más grande
atípica



Análisis de transformante 
obtenido por intercambio 
alélico

gbpB WT

0,11 Kb 0,7 Kb



Aumento de la expresión de gbpB en condiciones de estrés salino





L7/L12





Conclusiones Paper 1.

-GbpB tiene una función esencial para el desarrollo de la célula en S. 
mutans, y gbpB es un gen vital (Todos los transformantes “disruption” tienen 
una copia wt de gbpB en otra parte del genoma)

-GbpB interactúa con L7/L12 y EF-Ts como parte de un sistema involucrado 
en la división celular, la síntesis de pared celular y expansión celular.

-Mutantes en gbpB fueron inestables, reafirmando que el producto génico 
tiene un rol esencial (todos merodiploides).

-gbpB aumenta su expresión en condiciones de estrés salino.

-La expresión de gbpB bajo diferentes condiciones de estrés es dependiente 
de la cepa (background genético).

-GpbB funciona en un ensamble de diferentes proteínas, incluyendo L7/L12 y 
EF-Ts como parte de una vía biosintética conteniendo componentes 
citoplasmáticos, de membrana celular periplasmicos y de pared celular…
“Divisoma”.



Muchas gracias…


