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Resumen

La resistencia antimicrobiana es hoy en dia una de las amenazas mas serias a la salud mundial. Los
procesos de remodelado de la pared celular estdn estrictamente regulados para garantizar la
supervivencia de la bacteria y estan, en muchos casos, directamente relacionados con la resistencia a
antibidticos. Nuestro objetivo principal es generar el conocimiento, basado en un estudio multidisciplinar
de algunos procesos criticos de remodelado de la pared bacteriana, para proporcionar nuevas dianas
farmacoldgicas en la lucha contra algunos de los mas peligrosos patdgenos multiresistentes. La
aproximacion experimental incluye el uso de ingenieria de proteinas, técnicas de difraccion de rayos X,
caracterizacion biofisica, bioinformatica y finalmente estudios de infeccidn in vitro e in vivo. Nuestro
trabajo se centra en el estudio de los aspectos moleculares de (i) los mecanismos de virulencia mediados
por proteinas de superficie del neumococo, (ii) la caracterizaciéon del divisoma del neumococo, (iii) el
reciclaje de la pared y su relacion con la resistencia a antibidticos en patdogenos G(-), (iv) la
caracterizacion de los mecanismos de multiresistencia en el MRSA (Methicillin-Resistant Staphylococcus
aureus) y (v) la sintesis y regulacion de la pared bacteriana mediada por los D-aminoacidos no-candnicos.
En la charla discutiremos algunos de nuestros resultados obtenidos hasta el momento, asi hemos resuelto
las estructuras de algunas importantes proteinas de superficie y desvelado su implicacion en los
mecanismos de patogénesis del neumococo; también hemos proporcionado recientemente evidencias
estructurales sobre un mecanismo alostérico que dirigiria la multi-resistencia en el MRSA y nos ha
permitido el desarrollo de nuevos farmacos en la lucha contra este importante patégeno. El objetivo es
comprender como el proceso de remodelado de la pared en microbios patégenos conduce a la
enfermedad infecciosa y a la resistencia a antibiéticos. Estos resultados proporcionaran el conocimiento
basico necesario para el desarrollo futuro de nuevas herramientas para la prevencion, diagnosis y el
tratamiento de las infecciones bacterianas causadas por patégenos multiresistentes.
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