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Davant la novetat horn is radicalitza, be a favor o be en contra, en

una perspectiva dcfinida, dcixant de Banda qualsevol altre sentit que Sc

n'escapi.

Quc els petits animalons de Lecuwenhock poguessin esser la causa de

lcs malalties de l'homc i dels animals fou una idea que no passa pct cap dc

ningu que pogues esser escoltat, fins al cap de 150 anys del descobriment,

es a dir, fins a l'epoca de Pasteur i de Lister. No hi fa res que abans pogues

esser establerta ben clarament aquesta relacio en alguns casos, coin es ara

en algunes malaltics produides per fongs. El pensament medic es mantin-

gue refractari tot aqucil temps.

Hom sap clue un canvi de mcntalitat es produf a l'epoca en que Toren

coneguts els treballs sobre el carbuncle. Llavors es passa a un altre punt

de vista: cl desenvolupament de microorganismes en l'home, en cis animals

o en les plantes conducix fatalment a ]a malaltia. No hi fa res que ja Koch

hagues assenyalat que no pas tots els microorganismes produeixen malal-

ties. La perspectiva dominant fou que els microbis son fonamentalment

noc1US.

s rcalment sorprenent que cis mateixos treballs de Pasteur i Koch

fossin la base sobre la qual es desenvolupa mes tard una nova manera do

veurc lcs cosec: el microorganisms cs imprescindible per a la subsistencia

de 1'home i do totes les altres formes de Vida a ]a Terra. Hi ha solament

uns quants microbis, que ningu no sap d'on han sortit, que efectivarnent

son causa especifica de malaltia. Cal local itzar-los, identificar-los i finalment

destruir-los. Son cis patogcns.

Pero, que son cis patogcns des del punt de vista historic natural?
Quin fora el blur seu i nostre si ens en desprcocupavem definitivament?

No stria potser tan dolent per a nosaltres coin si els climinessim dc sobte

i per scmpre mes..E'.s que el patogen cs una roda mes dins la maquinaria

de I'equilibri ecologic? Son cis patogcns tan honorables com els microor-

ganismes que fixen el nitrogen a Ics arrels de les lleguminoses i altres que

tambe rnantenen la necessaria fertilitat dell camps, fent possible que no
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ens nwrim do gana si hcni do scguir creiscnt i nuiltiplicant - nos? Peru bung

runbe pot pregunlar-se si ara som igualment victimes d'una nova fal•lera:

la quo ell mots bo i dolent tenon una earrega emotional massa antipatica

prrque puguin error aplicats sense mes ni mes i sobretot per a qualificar

ens tan pot coneguts.

Despres d'aquestes quatre perspectives diferents sobrc la relacio entre

microbi i malaltia , jo voldria afcgir la quc el biulcg to avui sobrc la varia-

bilitat dell bactcris . Crec quo a travel d'clla hom pot entendre millor com

alguns microbic podcn arribar a assolir cl paper do palugens, com pollen

tambe deisar d'esser- ho. Tambc, com es quo ell patogens podcn saber es-

aipolir - se u no del control quc I'homc ha sabot desenvolupar sobrc ells

per tal d ' evitar o corregir llur accio nociva.

Cal asscnyalar quc, cn cxplanar aqucsta pcrspectiva, la do la variabi-

litat dell bactcris, no reran utilitzats especificament fenumens de virulencia

i de resistencia. Peru no hi fa res, son uns mateixos merinismes ell quc

actuen en totes Ies manifestations fenotipiques del microbi, quo resten per

tint incloscs dins les quc tractarem quc incideixen en la dinamial de la

infcccio , quc es 1'objcctiu cardinal do la tematica d'aqucst Congres.

Biotip quo s'utilitza com a model de variabilitat

EI lipus general do rclacions quc hi ha entre un patogen i la malaltia

especifica fou establert pcr a un vas concret, el del basil del carbuncle. EI

quc sabcm do la variabilitat baclcriana es en gran part cl quc sabcm do la

variabilitat de 1'Esc/icrichiu soli. No obstant aixu, nosaltres no utilitrarcm

aquest model lino un altre do relafivamcnt menys estudial, peru quc to

1'avantatge do puller polar de manifest ell matcixos tipus do variations quc

es conciscn a 1'Escherichin soli, i a mes a mes uns altres de nous quc poker

tenon tanta importancia com cls primers en el balan^ total de la variabi-

litat dell bactcris.

El biotip utilitzat es tambe un coliform, quo pertany al gencrc Cih•o-

bucter. A la taula I son indicadcs les sever principals difcrencics amb

l'Esckerichin coll.

TAIiLA ^

Algunes difcrencics caracteristiques cntre E. soli i Citrobac^er iritermediurn C3

F_. soli C3

Ci t rats . . . . . . . . . . . . . .
Ureasa . . . . . . . . . . . . . .
KCN . . . . . . . . . . . . . . .
Gas de glucosa
Temp. 6ptima . . . . . . . . . . . 7° C 0" C

`Io G + C . . . . . . . . . . . . 50-51 56-58

Mobilitat . . . . . . . . . . . . .
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La soca C3 de Citrobacter intcrtnediuni s'a-ermana amb E. coli nibs

que altres colilormcs perque to un catabolisme fermentatiu d'acord amb la

denominada fermentacio acido-mixta, perque fermenta la lactosa i perque

no desamina ]a fenilalanina.

En la taula II es presenta cl comportament de la coca C3 en rclacio

amb el d'altres biotips taxonomicament mes veins, els inclosos en el gcnere

Citrobacter.

Tnt LA 2

Caracteristiques diferents dcls biotips inclosos en el gcnere Citrobactcr

SH2 Judol KCN Lisina Malonat

C. I i cundii . ... . + - + - -
C. intermedium

Biotips A . . . . - + + + +
Biotips B . . .. - + - + +

C3........... - - + + +

La variacio dins la desccndencia clonal

Coin es pot vcure en cl dibuix de la taula III, en una poblacio clonal

despres de transcorregudes n generacions, tindrem N cel•lules derivades

d'un sol bactcri per divisid binaria successiva. El concepte de la variahilitat

en la desccndencia clonal pressuposa que en algun moment del seu desen-

volupament aparcix algun individu difercnt o variant que pot transmetre

les sexes caracteristiques a la desccndencia. Per tant, despres de les 11 gene-

racions tindrem una poblacio barrejada, formada per N = n, p + nz v, suma

dcls n, individus iguals al tipus patern i als nz iguals al variant.

Aquest model suposa una doble abstraccio: ens fixem en una sola carac-

teristica fenotfpica que, a mes a mes, ha de poder-se expressar en dues al-

ternatives iuniques, per exemple, resistent o sensible a I'estreptomicina, vi-

rulent o no virulent per al ratoli, etc. En realitat, a la descendencia clonal

poden aparcixer diferents tipus de variants, perb podem considerar que Cl

model anterior s'aplicaria a cadascun dells en particular. Hi poden tambc

haver caracteristiques que puguin expressar-se en diferents variants de tipus

quantitatiu o adhuc qualitatiu.

D'altra part se suposa tambc que la variacio ha tingut lloc una sola

vegada, pero sempre es podria trobar una poblacio equivalent derivada

Homes d'un sol canvi en la dcscendencia i l'esquema pot considerar-se valid

per a 1'analisi dcls diferents tipus de variacio que es poden presentar dins

Cl eonjunt d'individus derivats d'un de so] per divisio binaria.
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TAULA III

Variabilitat a la descendencia clonal.

El postulat fonamental de la bacteriologia

La bacteriologia s'ha desenvolupat fonamentalment com a coneixement

de les propictats especifiques de diferents bacteris. Aixo nomcs es possible

si la descendencia clonal es mante identica en ella mateixa. El principi del

cultiu pur es fonamenta en aquest postulat. La mateixa definicio de soca

bacteriana imprescindible per a descriure la diferenciacio, unicament tc

sentit si, fins i tot en cl pitjor dels casos, la variabilitat a la descendencia

clonal es suficientment petita perque les variants del tipus patern que

puguin sorgir-hi siguin facilment identificables com a descendents d'aquell.

Sabem avui quc aixo no es pas sempre aixi, pero la soca bacteriana conti-

nua tenint entitat pcrque, en la practica del seu manteniment, la fraccio

de variants del tipus patcrn resulta petita, a excepcio de molt pocs casos.

Cal recordar que dins aquests pocs casos hi ha precisament la perdua de

virulencia o l'adquisicio de resistencia a un antibiotic o un quimioterapic.

El postulat fonamental de la bacteriologia es la uniformitat de la des-

cendencia clonal en tant que el mcdi de cultiu es mante constant. Si aquest

varia, hi pot haver un canvi adaptatiu quc afecta lots els membres de la

pohlacio. El metode de cultiu discontinu (solid o liquid), que es el corrcnt-

ment emprat, pot sobreposar un fenomen adaptatiu al desenvolupament

de la poblacio clonal. Aixo pot fer fins i tot hetcrogenia la descendencia

clonal, dins un interval definit de gencracions, i horn creu quc dona floc als

coneguts casos dc dissociacio. En cl cultiu continu el medi es manic rigo-

rosament constant, pero no podem oblidar que la bacteriologia s'ha let

sobrc el cultiu discontinu.
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La mutacio

Un experiment rcprescntatiu del fenomen mutacional poaria esscr cl

que s'esquematitza en ]a figura de la taula IV. Un cultiu de la soca C3 de

Citrobacter intermediunn sensible al bactcriofag F4 pot esscr estes sobre

plaques d'Agar nutritiu. Si la poblacio sembrada es suficient, despres d'in-

cubacio a una temperatura adient s'obte un creixement confluent darnunt

la placa. Pero si a la placa s'ha estes, enscros amb els bacteris, un nombre

de bacteriofags relativament amb execs, d'habitud no s'obte cap crcixe-

ment, si be alguna vegada poden dcsenvolupar-sc una o poqucs colonies

aillades. E,se facil de comprovar que aquestes colonies son cl resultat de la

multiplicacio de variants de la descendcncia clue han esdevingut resistents

at bactcriofag. Si una suspensio adient es estesa damunt una placa d'Agar

nutritiu corn abans, conjuntament amb la suspensio de bacteriofags, des-

pres d'incubacio s'obtc un creixement confluent corn obtenicm amb el tipus

patcrn sense afcgir virus.

P.s forcos de pensar que en cl desenvolupament de la poblacio clonal,

d'un bacteri inicialment sensible at bactcriofag F4, ha sortit un individu

resistcnt capa(; de produ'ir una descendcncia igualment resistant.

Aquest tipus de variacio a la descendcncia clonal es degut at fenomen

de mutacio, el qual ha estat cxtensamcnt estudiat. Pot esser identiticat amb

experiments clue Cl Posen de manifest de forma crftica, on son aparents

Ics quatre caracterfstiques dc la mutacio:

a) Canvi genotfpic, es a dir, clue passa a tots cis sous descendents.

h) Manca total de sentit adaptatiu, ja que aquest tipus de canvi es

dona tant en presencia corn en absencia d'un factor selectiu. En l'expcri-

mcnt de la taula IV, la descendcncia que s'identifica resistant at bactcriofag

es la d'una cellula que mai no hi ha estat en contacte.

c) Ti floc at atzar entrc qualsevol dels elements de la poblacio clonal

derivada del tipus patcrn. Cadascun to la mateixa probabilitat dc produir

la mutant en dividir-se.

d) La probabilitat clue 1'esdcvcnhncnt mutacional tingui floc es sem-

pre molt pctita. Es un esdeveniment excepcional en el desenvolupament de

]a poblacio clonal, i calen milions de cel•lules perque en doblar-se la pobla-

cio aparegui una mutant.

Horn sap que, avui encara, cl millor metode d'estudi dcls canvis muta-

cionals als bacteris es la prova o assaig de la fluctuacio, portada a terme

prinmramcnt per Luria i Dclbruck 1'any 1943.

La descendcncia clonal pot esdevenir heterogenia corn a consegbcncia

de la mutacio.

El model de variacio a la dcsccndencia clonal que abans hem exposit

pot aplicar-se al canvi mutacional. Cal tenir en compte que la frcgdcncia de

Ia mutant a la poblacio resulta no tan sols de la descendcncia de ]a primcra

mutant, sing tambe dc la corresponent a Ics novel mutacions del matcix

tipus que es vagin donant. La frcgi.iencia de la mutant augmenta linealment
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an^b ^I Hombre cle gencraciuns, pcrque la ^•cloritat do la mutacio es c^ns-

tant. Malgrat aixo, no s'arriben a assolir valors gaire alts do la frequencia

cic la mutant a causa d'un fcnomen que s'anomena seleccio periodica. Del

conjunl do mutacions que pollen donar-se sempre resulta un tipus mes

adaptat al medi de cultiu , i aqucst tipus tc molta cries probabilitat d'apa-

rcixer sobre la cel•lula paterna, molt mes nombrosa, que sobre la cel•lula

.Xsfms,cI ola bACter,jAJg
.,,':?s

7£71
Exton SiO d[
C. inta^m¢4ium C3 F^

^,l

a,

Tern IV

Aparicio de cel•lules virus-resistents a la descende^cia clonal

d'una cl•lula virus-sensible.
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variant respecte a un caracter delinit. Aixo fa que cls diferents tipus do

mutant no s'acumuiin al cultiu.

La mutacio pot tenir molta importancia davant la virulencia (Fun bac-

teri per a un hoste concret, i tambe davant la resistcncia a un antibiotic

o quimioterapic. Els factors selectius son I'hoste que destrueix o elimina

Iota la descendencia no virulenta i el tarmac que nomes dcixa creixer ics

formes resiste nts.

9/uc,sa

° °0 0
0

0
c'7/ucvsct aiabinosq

TAULA V

Aparicio de cel•lules adaptacics a I'arabinosa a la descendencia clonal
de ccl•lules no adaptades (Enterobacter acrogcnes).
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El let quc la Iraccio de mutants sigui i es mantingui petita pcrmet quc

aqucst fenomen de variacio a la descendencia clonal no invalidi el postulat

fonamental de la bacteriolo.gia , fora de quan intervin ;_ ui un factor selectiu.

'.'adaptaci:o

En cls dibuixos de la taula V s'esquematitza un experiment quc pcrmet
de posar de manifest un fenomen gairebe oposat a la mutacio.

Es un experiment molt conegut d'adaptacio a una nova font de carboni
i cncrgia. L'cxtensio d'un cultiu d'Enterobacter aerogenes damunt plaques
amb mccli mineral amb glucosa pcrmet d'obtenir desenvolupament colonial
hen aparent despres de 17 h d'incubacio a 37 'C. Si el medi tc arabinosa en
lloc de glucosa, les colonies no es fan visibles abans de 32 h d'incubacio.

Una colonia crescuda sobre el mcdi amb arabinosa pot csser dispersa-

da en solucio salina i estesa sobre plaques de glucosa i d'arahinosa. En

ambdos casos el crcixement colonial to hoc en 17 h d'incubacio. Per tant,

d'una mateixa descendencia clonal podem obtcnir individus quc difereixen

de la cellula original en Ilur capacitat d'utilitzar l'arabinosa.

La variant referida es on canvi Fcnotipic. Nomcs es mantc en tant que
la poblacio es desenvolupa en el medi amb arabinosa. Te un sentit clara-
ment adaptatiu, ja quc pcrmet d'utilitzar una font de carboni i energia da-
munt In qual no ho podria fer cl tipus patern. D'altra part tc hoc en tots
cl individus de la descendencia clonal quan Ilur desenvolupament passa a
fer-se amb arabinosa en hoc de glucosa.

Hi ha fcnomcns d'aqucst tipus molt important per a In dinamica dc
la infeccio. Jo voldria nomcs suggerir la importancia dels bacteris quc

tenon on sistema dc pcnicil•linasa induible.

Els mecanismes de l'adaptacio enzimatica i de regulacio metabolica

cara al fenomen adaptatiu han cstat tambe profundament estudiats en cls

darrcrs anus. D'altra part, la capacitat d'adaptar-sc pot perdre's per muta-

cio, i tambc per mutacio pot passar un sistema adaptatiu a fixar-se com a

constitutiu.

La dissociacio genotipica reversible

Pot anomenar-se aixi un tipus de fenomen do variacio de la descen-

dencia clonal que no pot csscr melds ni en la mutacio ni cn l'adaptacio.

Probablement constitucix un aspecte dc la capacitat de variacio del bacteri

poc analitzat encara pels genetics i bioquimics, pero quc potscr ocupa una

part quantitativament majoritaria en cl balanc total de la variacio dins la

descendencia clonal.

En ]a taula VI s'esquernatitza el desenvolupament colonial d'una ex-

tensio de ccllulcs de la soca C3 de Citrobacter intermedium damunt plaques

de medi mineral amb glucosa. Si quan les colonies son encara petites, del
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TAULA VI

Obtencio de poblacions clonals heterogenies i idkntiques a partir
d'una cellula excretora de glutamat i d'una ccllula no excretora

(Citrobacter intermedium C3).

voltant d'un millimetre de diametre, aboquem acuradament darnunt la placa

una suspensio de la coca P60 de Leuconostoc mesenteroides en un medi que
contd Agar fos i tots els components necessaris perque pugui crcixcr, a
excepcio de l'acid glutamic, desprds de 30 h d'incubacio a 3711C podem

obscrvar que al voltant d'algunes colonies de la soca C3 es forma un halo
confluent de petites colonies de Leuconostoc. Aixo nomds pot dsscr dcgut al

fet que entorn d'aquests tipus de colonies de la soca C3 s'acumula acid glu-

tamic. A la mateixa placa hi ha tambd altres colonies de la soca C3 que no

presentcn cap halo de creixement de Leuconostoc a llur voltant, ds a dir,
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que at voltant d'aquestcs no s'acumula acid glutamic. Aquests dos tipus de
colonies s'anomenen A i C, i per Lines condicions estandarditzades de treball
la fraccio dc colonies excretores do glutamat cs sempre rigorosament cons-
tant. Tcnim Lin classic fenomen de dissociacio colonial amb una rclacio 6/4
entre ambdues fases.

A la Iotografia de la figura 1 pot observar-se una colunia A de la soca C3

voltada de l'halo de microcolonics de Leuconostoc ineseuteroides. Podem

comparar-la amb I'aspecte de la colunia de tipus C que hi ha a la fotografia

de la figura 2.

Tornant a la taula VI, podcm observar que el subcultiu d'una colunia
excretory de glutamat permet d'obtenir Lin nou desenvolupament colonial
constituit per una matcixa proporcio de colonies excretores i de no excre-
tores. Es cerlamcnt sorprenent clue passi aixo matcix amb un subcultiu
d'una colunia no excretora.

Aparentment, a la descendencia clonal do calla membre de la poblacio

de la soca C3 hi ha clues menes d'individus, uns Sg` d'exeretors i altres Sg

de no excretors. No obstant aixo, Ics clues poblacions clonals heterogenies

acaben essent aviat inclistingibles. Acf si que ens trobem en conflicte amb

Cl postulat lonamental do la bacteriologic. Per un canto, dues ccllules feno-

tipicamenl diferents, corn is ara ]es Sg' i les Sg , donen una matcixa des-

cendencia clonal. A mcs a mcs, en tots dos casos la descendencia clonal as

hetcroyenia.

Si suposem que les colonies de tipus A s'originen d'incliviclus excretors

Sg' i les dc tipus C dc no excretors Sg , horn pot fer experiments clue per-

meten de quantificar la cinctica de I'esdeveniment Sg' -, Sg en el desen-

volupament dc la poblacio clonal, tot arribant a una velocitat del canvi

do l'ordre de 10 1 ccllules per generacio, tant en un sentit corn en l'altre. En

la formacio cl'una colunia es Bona Lin nombre de generacions suficientnient

nctit perque en la major part dels casos nomes s'acumuli acid glutamic at

voltant cl'aquelles que han estat originades d'una ce.i•lula Sig'. No obstant

aixo, Yalta probabilitat de la interconversio dc Sg SgI Bona lloc que una

petita part de les colonies do tipus A sigui dcrivacla de ccllules Sg , clue nor-

mnalment es reconcixen perque l'halo de creixement cs mcs reduft i de

vcgades sols visible at microscopi. Aquestes colonies, que s'anomenen de

tipus B, han estat tingudes en compte en cls experiments quantitatius a

Clue faig referencia.

Si comparcm aquesta dissociacio genotfpica amb el canvi mutacional,

trobarem que hi tc en coma:

a) la natura heretable o genotfpica del canvi,

b) la maraca de sentit adaptatiu, i

c) ci que es Bona corn a Lin esdeveniment aleatori en tots el membres

do la poblacio.

En canvi, difereix clarament del fenomen mutacional en el fet que,

tant en Lin sentit corn en 1'altre, es produeix a una velocitat extraordinaria-

ment alta, de l'ordre d'un milio de vegades mes que amb la que acosturna

40



a produin-se la nn.utacio . Aqucsta diferencia determina un fenomen en la

dinamica dc la poblacio totalment caracterfstic , el denominat equilibri mu-

tacional, que no es dona mai en les mutacions com a consequencia de la

sclcccio periodica a que abans hem fet retcrcncia . La constancia de la

rclacio entrc colonies de tipus A i C cs una expressio de 1'cquilibri muta-

cional . Les ccllules Sg i Sg doncn colonies difcrents perquc la poblacio

d'una colunia Cs prou pctita per a no poder assolir l ' equilibri mutacional.

Dissociacio irreversible

Ila estat possible d'obtcnii' mutants auxotrofiques dependents de la

prolina (inc presentee Ia singularitat de donar una descendcncia clonal fo-

namental uniforme i constituida d'clements excrctors Sg. Una mutant

d'aquest tipus cs Ia 1230, i en la taula VII cs cxpressat cl resultat que hom

pot obtenir per analisi colonial amb Lenconostoc. No obstant aixo, analit-

zant un gran nombre de colonies hom pot irobar-ne alguna de tipus C. La

dissociacio Spa` -> Sou to floc en aqucsta coca mutant, pcro a una vclocitat

mes de mil vcgades nibs pctita que a la coca salvatge C3. Tanmatcix, encara

aqucst canvi cs prou frequent a la poblacio perquc no el puguem inclourc

dins un fcnomcn mutacional.

Una alma caractcrfstica potser cncara mcs sorprcncnt de la coca 1230

cs la de I'estabilitat de la dcsccndencia dc les colonies C obtincudes d'ella.

Aquestcs ja mai no doncn individus excrctors. A Ics mutants prolina mcnvs

del tipus do la soca 1231, cl canvigenetic Su` - Sg- no pot donar-se en

absoIut.

Dc I'aillamcnl d'una colunia C dcrivada dc la soca 1230 s'ha obtingut

la 1231, que despres de nombrosos subcultius es mantc constituida unica-

mcnt d'elcments no cxcrctors. Com s'esqueniatitza en la taula VII, hi ha

nil sistcma perquc la soca 1231 pugui recupcrar la propictat d'cxcrctar

"lutamat. U'na incubacio mixta amb la soca C3 dona aqucst resultat. La soca

1231 pot scparar-se facilment de fa soca salvatge sobre plaques de mcdi

minim mcs prolina. En aqucst mcdi no pot crcixer la soca salvatge perquc

en rcalitat s'utilitza una mutant que no crcix si no s'afegeixen histidina i

Ieueina al mcdi etc cultic. rs sorprcncnt de vcrificar que quasi la totalitat

Cie Ics ccflulcs de la soca 1231 han passat a csser excretores Sgt. La pro-

pictat que no pod en mai adquirir elles totes soles els ha cstat transmesa

per infeccio.

Podem ara novament cstudiar la descendcncia clonal d'una colunia

excrctora do la soca 1231, tal com tambc cs indicat a la taula VII. Llavors

hom pot constatar novament una dissociacio resultat del canvi Sg-.

Acf aqucst canvi torna a tenir lloc exactament amb la mateixa fregiicncia

que a la soca salvatgc. No obstant aizo, es irreversible com en la 1230. Les

colonies C donen uniformement una descendcncia no excrctora en absolut.
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Variacio sg+ - sg- a la descendencia clonal de Ies soques 1230 i 1231
de Citrobacter intermedium.

Jo vull cridar 1'atenci6 sobre el let que un mateix canvi genotfpic de

tipus no mutacional opera ben diferentment a la coca C3, a la 1230 i a la

1231. L'expressio d'aquest canvi es I'alliberacio d'acid glutamic al medi,

pero no hi ha cap rao per a creure que altres caracteristiques de la fisio-

logia bacteriana que poden tenir influencia en els fenomens de virulencia

i resistencia, no tinguin un comportament semblant.
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Sensibilitat a la radiacio ultraviolada

La soca 1231 pot considerar-se que es constituida per una variant que

aparcix a la descendencia clonal de la soca 1230 amb una probabilitat de

I'ordre de 10 "' per ceHula i generacio.

Hi ha un bacteriofag denominat F4 actiu sobre les soques C3, 1230

i 1231. Si aquest bacteriofag s'inactiva amb una dosi apropiada de radiacio

ultraviolada,la resposta a la infeccio es molt diferent en la coca 1230 i en

la 1231. Aixo es expressat en el grafic de la taula VIII. En el primer cas

1230

r4

Bacterlofaq )rradiat

1250

11:¢

eactariofag irradiat

I
90 8

TALL.A VIII

1231

Apariciu de formes sensibles a la irradiacio ultraviolada a la descendencia
clonal de la soca 1230 de Citrobacter intermedium C3.
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s'uhtr till cfcetc litic L,"iirchc identic al del baclrriolae sense irradiar. En

ca ivi, en la soca 1231 s'obtc una supcrvivcncia bactcriana molt incs gran,

coin si l'aparicio do resistcncia a la soca 1231 davant cl bactcriofag irradiat

fos molt mes clevada quo no pas en ]a 1230. Tanmatcix, aqucst comporta-

ment es identic al quo s'observa en lcs mutants bacterianes sensibles a la

radiacio ultraviolada davant llurs soqucs salvatgcs. Coin quo aquestes mu-

tants no poden restaurar Ics lesions quo prescnta l'ADN fagic, aqucst no es

pot multiplicar i 1'efcctc litic es pobrc. S'ha pogut efectivainent comprovar

quc la coca 1231 es molt mes sensible a la radiacio ultraviolacla clue no pas

la 1230, i quc 1'explicaci6 correcta dcu esser aqucsta.

Cal assenyala. r quc la sensibilitat a la radiacio ultraviolada pot presen-

tar-sc coin a rcsultat d'una mutacio i com a resultat d ' una dissociacio ge-

notipica. Aquest potser constitucix un bon exemple per a for pensar on la

gran amplitud do possibilitats cl'aqucst tipus do variacio a la dcsccndcncia

clonal.

Modificacio de l'estabilitat dels gens

Els experiments quc acabcin de descriure constitueixen exempics de

canvis genetics de opus no mutacional. En un d'clls, adhuc el matcix tipus

de canvi pot tenir Hoe amb frequencies diferents, sempre molt superiors

als d'una mutacio. En I'expcrimcnt ultim tenim un canvi genetic quc pot

donar-sc tant com a conscgiiencia d'una mutacio classica corn d'una disso-

ciacio genotipica.

En la taula IX es representen uns experiments on els quals es posa
de manifest quc un canvi de tipus mutacional coin of del ri-larcador
pro - pro ` pot tcnir floc amb una frcgiiencia molt alta on uns casos i al-
ternativament, de forma completament controlada per nosaltres, a una ve-
locitat tan baixa coin la mutacio classica.

La soca 204 es una altra mutatn pro de la soca C3. En l'exrecio de

glutamat no prescnta cap diferencia on el tipus patern i, coin es pot vcure

on Ia taula IX, la seva desccndencia manifesta la singular propictat de retro-

mutar a una gran velocitat. Una comparacio de l'cstabilitat del gen pro en

aqucsta soca amb la d'un altrc gen cromosomic, 1'his, permet do veure-ho

bon clarament.

La soca C3 desenvolupa facilment resistencia a 1'estreptomicina. Amb
aquest antibiotic son seleccionades simultaniament les mutants estreptomi-
cina rcsistents i les cellules Sg+. Aquestes cellules SgI tenon el caracter
excretor mes estable que el corresponent al tipus patern, semblant a la soca
1230. Pero aci el canvi continua essent pcrfcctament reversible, com a la
soca C3 salvatgc.

Fent una seleccio coin I'esmentada de cellules strepR excretores a partir
de la soca 204, pot posar-se de manifest quc l'estabilitat del gen pro passa
a esser del matcix ordre de magnitud quo la del gen his. Quan 1'esdeveni-
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T:^^ i.:^ IX

M, +nis pro

Modi(icacio de I'cstabilitat del caracter pro- a la mutant 204
do Citrobacicr intcrmcdium C3.

mcnl Sg' -^ Sg- es menus probable, 1'estabilitat del gen pro es molt mes

gran quc quan cl cans°i cs molt mes rapid, cssent com es cn ambdos casos

re^^ersiblr. En allrrs mutants pro la relromutacio no pot donar-se mai.

Tenim doncs cl rcmarcable fcnomen d'una interaccio entre la disso-

ciacio genotipica i I'estabilitat do gens cromosomics.
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No considerarem ara acf dos alt res tipus de vari,_rcio dcls bacteris: els

que resulten de la transfercncia infecciosa de gens, be sigui entre els indi-

vidus de la propia descendencia clonal o be entre els de dues soques dife-

rents que es desenvolupen conjuntament. No obstant aixo, potser amb cl

que hem dit n'hi ha prou per a arribar a una conclusio fonarnental per al

nostre objectiu, i es la que, avui, la identitat del patogen nomes to sentit

en un sistema hoste-parasit definit en l'espai, en el temps i dins una pobla-

ci.o determinada de I'hoste; en cap cas com un biotip bacteria estatic.
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