Servei de Microbiologia
Historia de la recerca al servei

A principi dels anys 80 es va comencar a articular un grup de recerca dins el Servei de
Microbiologia centrat en les malalties parasitaries. Aixi, s'iniciaren estudis per avaluar
la utilitat, I'eficacia i la rendibilitat de diferents tecniques per a la deteccié de parasits
intestinals en femtes, en un laboratori de rutina; es varen posar a punt diferents
tecniques immunologiques pel diagnostic de les principals parasitosis humanes,
caracteritzacié d’antigens utils en el diagnostic, preparacié d’antigens i estandaritzacié
de les proves. En aquesta linia es va posar a punt una tecnica immunoenzimatica per
el diagnostic de la toxocariasi, aixi com un estudi seroepidemiologic de la toxocariasi
humana i canina a Barcelona.

De l'any 1982 al 1987

Es varen realitzar diferents estudis epidemiologics de la hidatidosi humana: diagnostic
immunologic i control; estudi de la resposta immune; obtencié d’antiserums
monoespecifics i d’anticossos monoclonals; caracteritzacio dels anticossos
monoclonals; caracteritzacio dels antigens majoritaris del liquid hidatidic; localitzacié
d’aquests antigens en la fase larvaria del parasit per techigues d’'immunohistoquimica.
Durant els anys 1990 al 1995

Es varen realitzar diferents estudis epidemioldgics i etio-patologics de les leishmaniosi
a Catalunya: estudis bioquimics dels parasits, optimitzacioé dels metodes diagnostics i
recerca de marcadors de patogenicitat; i es varen caracteritzar les soques de
Leishmania infantum aillades a Catalunya.

Des dels anys 90 enca

Hi hagut un gran interés per la toxoplasmosis tant pel fet de ser una de les causes
d’infeccié congénita com per ocasionar recidives en malalts immunodeprimits.
Aquestes situacions els van estimular a col-laborar amb el Servei de Ginecologia i
Obstetricia en els protocols: de seguiment serolgic de la toxoplasmosi en la
embarassada, que ens permet determinar les dones seropositives (immunitzades) de
les seronegatives (susceptibles) a fi i efecte de conéixer la incidéncia de toxoplasmosi
aguda i, per tant, de risc d’infeccio congeénita; i, el de diagnostic prenatal i postnatal de
la toxoplasmosi congénita. Donada la dificultat del diagnostic directa es va

desenvolupar una tecnica de PCR per tal de fer el diagnostic parasitologic de certesa.



A més s’ha col-laborat amb el Servei de Pediatria, Unitat de Neonatologia, amb el
protocol de seguiment dels nens amb infeccié congenita que ens permet determina la
incidencia de la infeccié congenita i la seva evolucié.

També s’ha treballat conjuntament amb la Unitat de SIDA en el seguiment del malalt
coinfectat per I'HIV per detectar reactivacions cerebrals i oculars fonamentalment. La
incorporacié de la PCR en temps real en el laboratori ha permes incrementar la
rendibilitat diagnostica en aquests malalts.

Finalment també en col-laboracié amb el Servei d’Hematologia Clinica s’ha dut a terme
el protocol de seguiment del malalt seropositiu trasplantat del moll de 'os. La
incorporacié de la tecnica de PCR permet fer un diagnostic precog¢ de reactivacio per
toxoplasma i iniciar un tractament preemptiu.

Durant els anys 2004 i 2005

Es va participar en un estudi multicentric nacional per detectar mutacions en
Pneumocystis jirovecii que conferissin resistencia al tractament amb cotrimoxazol

Als finals dels anys 60, en la comunitat cientifica existia el convenciment que els
antibiotics permetrien controlar de forma definitiva les malalties infeccioses. El
desenvolupament de resistencies ha estat la resposta dels microorganismes per
defendre's i evadir la pressio dels antibiotics.

Des de I'any 1985, s’han interessat en el seguiment de la resisténcia als
antimicrobians, aprofundint a partir del 1992 en 'estudi i seguiment del principal
mecanisme de resisténcia als betalactamics, la produccio per part dels bacteris
d'enzims, les betalactamases. Aquesta recerca ha portat a la descripcié de nous
enzims com la CTX-M-9, CTX-M-14b, CTX-M-34, CTX-M-51, TEM-159, TEM-160
VEB-4; a la constatacié de I'increment i diversificacié de les betalactamases en
enterobacteris, especialment en Escherichia coli i Salmonella, i a la descripcio per
primer cop a I'Estat Espanyol, de les betalactamasesCMY-2, CMY-4, ACC-1, DHA-1 i
VIM-2.

Altres linies

D'altra banda, aquest servei s’ha interessat per I'estudi dels vectors que vehiculen
gens de resisténcia (plasmidis, transposons i integrons) donada la importancia que
poden tenir en la difusié de la resisténcia. Aixi, hem caracteritzat I'integré complex
In60, que vehicula la beta-lactamasa CTX-M-9, ampliament difosa en la nostra area i
els grups d’'incompatibilitat que vehiculen aquesta i altres betalactamases d’espectre
ampliat.

També els ha interessat la caracteritzacié molecular de la resisténcia de
Mycobacterium tuberculosis a fi de determinar les mutacions més prevalents per tal de

desenvolupar tecniques de deteccid directament a la mostra clinica.



La incorporacié de les técnigues de biologia molecular a I'estudi de I'epidemiologia de
les malalties infeccioses ha permeés disposar d’uns indicadors de clonalitat més fiables
gue els aportats classicament per les tecniques fenotipiques. Aquest fet ens ha portat
a re avaluar, i en alguns casos estudiar per primera vegada, I'epidemiologia i
patogénia de les malalties infeccioses, la difusié horitzontal de material genétic i
I'estructura i evolucié de les poblacions bacterianes. Aixi, s’han documentat diferents
brots epidemics per Salmonella enterica ser. Typhi, Escherichia coli 0157, i
Straphylococcus aureus resistent a la meticil-lina, entre altres; I'epidemiologia de la
tuberculosi a Barcelona, i la caracteritzacié de la poblacié de Neisseria meningitidis
valorant el paper de la recombinacio en la génesi de la diversitat existent i per tant
I'estabilitat de les linies hipervirulentes responsables de la malaltia meningococica.
Una seccio de virologia

L'any 1979 es va veure la necessitat de la creacié d’una secci6 de virologia com a
consegliencia de les necessitats assistencials i dels progressos de la investigacio
biologica i medica. Un cop van quedar establerts definitivament els cultius cel-lulars i
es va adquirir experiéncia en l'aillament de virus causants de malalties es van posar a
punt les técniques de microscopia electronica i de deteccio d’antigens per I'estudi de
les gastroenteritis causades per rotavirus i adenovirus que no podien ser
diagnosticades amb les tecniques anteriors. Des de I'any 1986, es va fer palesa la
necessitat de técniques de detecci6 rapides i de biologia molecular pel diagnostic
d’infeccions greus per virus de la familia Herpesviridae, i particularment per
citomegalovirus i pel diagnostic de la infeccié per papilomavirus en lesions
neoplasiques, aixi com pel diagnostic rapid d'altres infeccions viriques, especialment
les respiratories. En el camp dels virus respiratoris s'ha treballat en la valoracio clinica
d'aquest virus en I'hoste immunodeprimit i en el malalt amb patologia respiratoria
cronica.

El desenvolupament i la utilitzacié continuada de farmacs antivirics va donar lloc a
I'aparicié de resisténcies. La investigacio de les técniques adients per I'estudi de les
resisténcies dels virus de la familia Herpesviridae als antivirics es va realitzar durant

un periode de tres anys.



