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Des que l'any 1876 I'alemany Robert Koch va demostrar clarament la
natura microbiana d’'una malaltia, I'antrax, els microbis patogens han estat
el tipus d'éssers vius més perseguits per l'especie humana exceptuant el
mateix home. Al llarg dels altims cent anys els homes de ciéncia han trobat
diverses formes d’eliminar els microorganismes que, essent estranys per a
un ésser viu o un organ concret, hi creixien i s’hi multiplicaven. Simplifi-
cant-ho molt, podriem separar aquests metodes d’atac al microbi en dos
grups caracteritzats per dues estrategies diferents: d’'una banda, uns me-
todes indueixen i afavoreixen les defenses naturals de l'organisme envait,
d’altra banda, uns altres metodes ataquen el microbi amb armes estranyes
a l'organisme hoste. En ambdés casos el fi perseguit és la destruccié del
microbi invasor. Hem de reconcixer, pero, que en el primer cas 'accié sobre
el sistema hoste-parasit té un sentit més profundament ecologic que no
pas en el segon. Malauradament no sempre és possible d’aplicar el primer
tipus de tractament, perque per a fer-ho cal coneixer amb detall [a munio
de factors que delimiten la interaccié parasit-hoste. Aix0 no es coneix en
la majoria de casos i es fa necessari un tipus de tractament més drastic. Ge-
neralment aquest tipus d’accié perjudica no solament el microbi invasor
sin6 també molts d’altres components de les comunitats microbianes que
viuen en l'hoste i que li son necessaries.

L’estudi dels biotops del cos huma: una necessitat per a la
microbiologia

La idea directriu i fins i tot polaritzant de la destruccié d’'un microbi
invasor ha fet oblidar una mica, o potser un tros, I'ambient on es desen-
volupa l'accié. Potser aquest aspecte no s’ha oblidat involuntariament sino
per forga, ja que no es tenien prou coneixements de la bioquimica de
I'hoste i del microbi. Avui la situacié és diferent: el coneixement de les
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bioquimiques estructural i fisiologica de I'hoste i del parasit son suficient-
ment amplies perque es puguin plantejar nous punts de vista. Si més no,
s’han desenvolupat les tecniques per a poder arribar a aquests coneixe-
ments. Probablement ¢és arribat el moment que els especialistes en micro-
biologia medica, ajudats per ecolegs microbians de formacié biologica,
haurien d’investigar les condicions fisico-quimiques i biologiques del medi
on es desenvolupa l'activitat microbiana en el cos huma.

Poden pensar alguns: ¢per a que poden servir als metges aquests tipus
d’estudis? Hom podria respondre: ¢per a que va servir l'estudi de 'atmos-
fera on naixem, creixem i morim els homes? Si Lavoisier i d’altres quimics
del segle xviir no haguessin estudiat els components de l'atmosfera, ben
segur que la cieéncia medica actual i especialment la de las vies respirato-
ries no fora on és. Ben pensat, els homes del segle XvIII no necessitaven
coneixer els gasos atmosferics per a continuar vivint. Pero allo que aquells
homes no sabien cra que necessitaven aquells coneixements per a viure
millor.

En els nostres dies, trobat un antibiotic efectiu contra un determinat
microorganisme i en el millor cas, conegudes la farmacodinamia i la farma-
cocinetica del producte, s’administra al malalt en quantitats adients.
Pero... ¢qui podra dir-nos les possibilitats d’accié que el metge ha perdut
pel fet de desconeixer «l’atmosfera» on es desenvolupa la interaccio para-
sit-hoste? Atmosfera vol dir aci I'entorn fisico-quimic i biologic que carac-
teritza en un moment donat una parcella del cos huma. Cada vegada es fa
meés evident la necessitat del coneixement de les caracteristiques dels bio-
tops que s'ofereixen a la colonitzaciéo microbiana. Els aspectes desconeguts
no es limiten solament als factors fisico-quimics que tenen origen en la
fisiologia de I'hoste, sind que s'estenen al coneixement de la composicio
i I'activitat de les comunitats microbianes naturals, puix que elles mateixes
modifiquen la quimica del seu entorn.

Per tal de poder estudiar amb exit els aspectes esmentats «ens hem de
fer una mica microbis». Aixo vol dir que hem d’'imaginar I'ambient en quc
es troba un microorganisme que colonitza el cos huma. Hem de veure el
microbi com un ésser vivent amb els seus requeriments especifics per a
créixer i reproduir-se, sotmes a un conjunt d'interaccions amb el seu medi
i alhora causa de modificacions de I'ambient que afecten altres microorga-
nismes. I ja imaginant-nos transportats al mon dels microbis, la primera
cosa que hem d’aconseguir ¢s de fer-nos una composicio de dimensions.
Per a un coc d’l pm de diametre, 1 mm representa una longitud 1.000 ve-
gades la del seu propi cos. En altres termes, posats 'un al costat de l'altre,
en 1 mm? caben aproximadament 3 X 10° cocs, sense comptar que poden
apilarse en diversos estrats. Per al mateix coc, un monocit de 15 pm de
diametre representa un monstre d'un volum 3.375 vegades més gran que
ell. Si pensem en la nostra dimensié humana i en el biotop que ens envolta,
veurem que un coc posat enmig d'una extensié d'l cm? té la mateixa
«sensacié» que un de nosaltres enmig d'una superficie de 100 km?. Per tant
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hem d’acceptar que allo que des d’'un punt de vista sens dubte antropocen-
tric n’hem dit microhabitats microbians, des d'un punt de vista «microbio-
céntric» és un gran macrohabitat. Aixi doncs, i seguint aquests raonaments,
no resta pas fora de lloc d’entendre el cos huma com una gran biosfera.
Biosfera que, com la del globus terraqiii, ofereix als microorganismes una
munioé d’habitats diferents (biotops). La figura 1 mostra una parcella de
I'intesti d’un animal, en aquest cas 80 pm? de l'intesti gros de la rata colo-
nitzat per una gran varietat de microorganismes.

F16. 1.— Micrografia electronica de «scanning d'un sector de lintesti gros de la
rata. Es veuen diferents tipus microbians de morfologies fusiformes, vibrilars,
de bacil tipic i espirilars. La figura és original de C. P. Davis, Appl. Microbiol.,
31:310 (1976).
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Els habitats ordinaris i extraordinaris dels microbis en el cos huma

Com a pas previ a I'estudi dels habitats que un microbi ocupa en el cos
huma, se’n fa necessaria una breu enumeracié. Hi ha diverses parts del cos
que permeten la vida a molts tipus de microorganismes, alguns d’ells pato-
gens potencials i d’altres que no solen ésser-ho. El desenvolupament dels
microbis en aquestes zones afavoreix la vida de I'hoste en dos aspectes: en
primer lloc, 'establiment d’una microflora (conjunt de comunitats de mi-
croorganismes) natural pot impedir en un moment donat la colonitzacio
del lloc per un microorganisme estrany; en segon lloc, I'activitat microbiana
sobre determinats substrats alimentaris és causa de 'alliberament de certes
molecules, vitamines d'entre moltes altres que l'organisme hoste aprofita
per al seu metabolisme. Aquest tipus d’accions son ben conegudes a l'in-
testi dels mamifers i dels ocells, on s’ha comprovat que part de les vita-
mines que necessita 1'hoste, especialment les del grup B, s’originen per
'activitat de la microflora intestinal (Lewis i collab., 1971).

Els llocs del cos huma més abundosament colonitzats pels microorga-
nismes son la pell, la boca, el tracte respiratori superior, les vies urinaries
i genitals inferiors, i tot el tracte gastro-intestinal, fonamentalment la part
final de lintesti prim, el gros i el recte. En aquests habitats les poblacions
microbianes arriben a concentracions sorprenents. La taula 1 mostra algu-
nes d'aquestes concentracions. Ja que els microorganismes més abundo-
sos en el cos huma son els bacteris, la taula 1 indica solament xifres bacte-
rianes. D’altres microorganismes com els llevats, fongs filamentosos, pro-
tozous i acars poden aconseguir tamb¢ xifres molt clevades. En cada una
de les parts del cos esmentades hi ha habitats diversos. Aixi, a la boca, el
biotop llengua és diferent del biotop saliva, 1 aquest ho ¢s de la placa dental,
que, d'altra part, es diferencia de la tosca d’entre les dents. En tots aquests
llocs creixen bacteris, diferents entre ells perque també son diferents les
condicions dels biotops que ocupen. En el cas de la pell, Mary J. Marples
publica un esquema molt escaient (figura 2) assenyalant la distribucio de
les poblacions bacterianes a la superficie cutania, indicantnos d’aquesta
manera els biotops més favorables per al desenvolupament dels microor-
ganismes.

Les comunitats microbianes naturals es veuen sotmeses freqlientment
a oscillacions numeériques importants degudes a canvis drastics en les con-
dicions de ’habitat. Canvis que poden ¢sser deguts a una accio de I'hoste
(secrecié de mucositats, canvis de pH, de potencial redox, etc.) o produits
per l'arribada de substancies toxiques estranyes a I'ambient natural (anti-
biotics i d’altres quimioterapics).

Tret de les zones del cos huma esmentades meés amunt, els microorga-
nismes normalment no n‘ocupen d'altres, puix que les defenses de 1'hoste
impedeixen la invasio. Cal dir que quasi totes les parts del nostre cos son
magnifics substrats per als microbis. Sense l'accio de fagocits, complement,
anticossos, lisozim, moc, poliamines, transferrina y, en el cas dels virus,
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poblacions bacterianes

molt denses

3] poc denses

[ variables

Fig 2

F16. 2.— Esquema del cos huma que mostra la distribucio
de les poblacions bacterianes a les diferents parts de la su-
perficie cutania. (Tret d'un original de M. J. Marples, Scien-
tific American, gener de 1969.)

'interferd, el nostre cos seria rapidament envait per una munié de tipus
microbians. Generalment els microbis patogens colonitzen preferentment
certs teixits i organs, colonitzacié que depen tants de la natural del microbi
com de les condicions de I'habitat. Hi ha microbis que sén molt especifics
a I'hora d’escollir un habitat. Aixi passa per exemple amb Brucella abortus,
bacteri productor de I'abort infeccios del bestiar bovi i ovi. Aquest microor-
ganisme estimula el seu creixement quan pot disposar del sucre eritritol.
L’eritritol és especialment abundant als teixits placentaris de les vaques,
ovelles i cabres, i per aix0 el microorganisme infecta sobretot els teixits
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que envolten I'embrié (Keppie, 1964). En aquest cas hem vist com un factor
nutritiu de I'habitat pot localitzar el creixement d'un microorganisme. Hi
ha, pero, altres casos en que¢ hom desconeix la base ecologica de la localit-
zacio del microbi. Aixo passa per exemple en la difteria, una de les infec-
cions bacterianes més conegudes i controlades. ¢Per que Corynebacterium
diphteriae es localitza a la nasofaringe? ¢(Quins son els determinants del
biotop que aquesta mucosa ofereix al microbi i que li son tan favorables?
Preguntes semblants podriem fer-nos en el cas d’altres infeccions que co-
mencen per les mucoses, com el colera o la disenteria bacteriana. En el
proper apartat analitzarem breument els factors determinants dels biotops
en el cos huma que, en darrer terme, son els que poden explicar la localit-
zacio d'un microbi en un lloc i en un moment determinats.

Determinants fisico-quimics del medi ambient microbia. Factors del
biotop

Podriem comencar aquesta part de l'escrit amb dues citacions que ens
poden situar en el nucli del problema. L'una és de P. A. Weiss (1962), que
ha escrit:

«Cap celula no viu per ella sola. Sempre depen de I'ambient que l'en-
volta, part del qual son altres cellules. L'aillament d’'una cellula només vol
dir el seu pas des d'un ambient a un altre. Cap cellula no pot actuar inde-
pendentment. Qualsevol cosa que manifesti és una interaccié entre ella i el
seu entorn.»

L’altra citacio és de Pearce i Lowrie (1971), i afecta més directament
el subjecte del nostre escrit. Parlant de la interaccié hoste-patogen, aquests
autors escriuen:

«...amb el nostre gran desconeixement del microambient fisico-quimic
que envolta la interaccié hoste-patogen tenim poques dades per a avangar
en la reconstruccié de les condicions necessaries per a l'analisi del sistema
in vitro.»

En ambdés casos es fa referéncia a la necessitat del coneixement del
biotop on es mouen les cellules, i en el segon cas es posa de manifest el
retard en el coneixement d’aquest aspecte de la relacié hoste-microorga-
nisme.

Els factors que defineixen els biotops del cos huma sén molt variats
quantitativament i qualitativament. En altim terme llur mesura ¢és deter-
minada per l'activitat fisiologica del macroorganisme i per la dels microor-
ganismes que colonitzen la zona. La taula 2 resumeix els factors dels bio-
tops del nostre cos que sabem que afecten la vida microbiana. Es segur
que hi ha d’altres factors: alguns han estat oblidats involuntariament; d’al-
tres encara no ens son coneguts. Fora impossible de parlar detinguda-
ment de cadascun d’aquest factors, i remarcarem només els aspectes més
escaients al sentit microbiologic d’aquest escrit.
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Taura 2

Factors determinants dels biotops que el cos huma pot oferir
als microorganismes

Substrat fisic

Temperatura

pH

Potencial redox (Eh) i concentracié de O,
Dioxid de carboni

Pressio osmotica 1 actividad de l'aigua

Nutrients
Inorganics: metalls, fosfor, sofre, nitrogen...
Organics B
— fonts organiques de carboni
— fonts organiques de nitrogen
— molecules mixtes amb CN,S P
— vitamines i altres factors de creixement

Defenses
de I'hoste
Mucositats
Lisozims de la pell i mucoses
Poliamines
Complement
Anticossos

Enzims digestius i altres secrecions gastro-intestinals
Molecules de tipus antibiotic segregades per I'hoste

Molecules antimicrobianes segregades per membres de la comunitat de microor-
ganismes o originades per llur activitat

Quelants de metalls

Altres factors encara desconeguts

El substrat fisic

En primer lloc cal fer ressaltar el tipus de substrat fisic on creixen els
microorganismes. Ultra els bacteris, llevats i protozous que creixen en el
menjar triturat (contingut intestinal) i residus d’aliments a la boca, gran
part de la microflora creix sobre un substrat cellular eucariotic. Aquestes
celules poden ésser vives, com passa a certes mucoses, o poden ésser
mortes, com a l'estrat corni de la pell. Aixi com anomenem epifitics els és-
sers vius que creixen damunt les plantes, i epilitics els que creixen damunt
les roques, molts microorganismes components de la microflora del nostre
cos poden ¢ésser qualificats d’epicellulitics. Molts dels nostres microbis na-
turals tenen especialitzacions morfologiques per a fixar-se al substrat, les
celules. Per aquest motiu molts microbis segreguen capsules i llims que,
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Fig.3a

Fig. 3b

Fi6. 3.—a, b) Esquemes de dues micrografies electroniques
que mostren les adaptacions de celules bacterianes per a
subjectar-se al substrat. La figura 3 representa uns cocs te-
nyits negativament amb un metall pesant subjectes per
fibres i capsula a una particula filamentosa de la tosca den-
tal. La figura 3b ¢s un esquema d'un tall fi d'una projeccio
cornia (filament vertical) a l'intesti d'una panerola coberta
per dos tipus de bacteris. Aquests microorganismes se sub-
jecten al substrat per una diferenciacié de la base de les cel-
lules (peu de fixacio) i es diferencien per la densitat electro-
nica de llurs citoplasmes. Les micrografies originals son de
H. N. Newman i collab. (1974) Symp. Se. num. 3, Soc. Appl.
Bacteriol., i de M. A. Foglesong i collab. (1975) J. Bacteriol.
123:336.



alhora que els aillen de les condicions adverses del medi, els ajuden a
fixar-se. Aix0 passa per exemple en la microflora de la placa dental i en
algunes de les projeccions intestinals de molts animals. A les figures 3a i 3b
hi ha dos esquemes extrets de micrografies electroniques que mostren
aquests tipus d’adaptacions. A part les fibres i materials capsulars que
subjecten molts bacteris al substrat, també ha estat comprovat el paper de
certs tipus de fimbries proteiniques. Fins i tot alguns autors pensen que les
aglutinines de globuls vermells que alguns bacteris patogens segreguen
poden contribuir a la fixacio del bacteri dins el grum d’eritrocits que habi-
tualment s'agafa a les mucoses.

A més d’aquest tipus d’adaptacions per a fixar-se al substrat, cal tenir
en compte que 'epiteli extern i les mucoses ¢s renoven constantment. Les
ceHules moren i els bacteris son arrossegats amb elles. A la pell constant-
ment hi ha una descamacio, i a l'intesti s’ha calculat que les ceHules de 1'in-
testi gros son exfoliades al cap de tres dies de vida. Aquests llocs del cos
huma es poden comparar a sols naturals sotmesos a una intensa erosio. Es
facil de veure que per a un bacteri colonitzador ha d’ésser diferent la super-
ficie d'una ccHula morta de la d'una cellula en plena activitat fisiologica.
Segons la situacio i 'edat de les celules, la quantitat i la qualitat dels
enzims sebregats canvia. La figura 4, ¢n pait original de Mary J. Marples, ¢s
una representacio del biotop cutani. Damunt les cellules epitelials mortes
de l'estrat corni creixen diferents tipus de llevats i bacteris.

La selectivitat per a la fixacio a un determinat substrat es fa ben evident
a la microflora normal de la boca dels mamifers. Aixi Streptococcus sanguis
i Streptococcus mutans es fixen molt bé a les dents i poc a la llengua (Gib-
bons i collab., 1971). També a l'intesti, les micrografies electroniques han
posat de manifest que hi ha morfologies bacterianes diferents, especifiques
per a cadascun dels trams del budell i fixades a les parets.

Temperatura

Llevat de la pell, la temperatura de les diferents parts del cos huma ¢s
sensiblement constant i igual a 37 °C. Per tant, les soques de bacteris adap-
tades a viure al nostre cos poden ésser qualificades com a mesofiles. Estric-
tament aixo0 no podem afirmar-ho sense saber la temperatura de creixe-
ment optima d’aquests microorganismes. En la taula 3 es poden veure les
temperatures optimes de diversos microorganismes que poden aillarse del
cos huma. Aquesta temperatura coincideix quasi sempre amb 37°C. Es
curios que les especies que poden aillarse de la pell de les mucoses o d’al-
tres llocs del cos alhora, i que per tant ocupen habitats amb diferencies de
temperatura notables, presentin tamb¢ una gran variabilitat de temperatu-
res optimes en llurs soques. Aixo passa per exemple amb Staphylococcus
aureus, que pot trobarse a la pell, a les cavitats del nas i produint infec-
cions a diferents organs interns.
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Alguns dels microorganismes que poden créixer en el cos huma sén
molt sensibles als canvis de temperatura. Aixi Treponema pallidum, 1'espi-
roqueta de la sifilis, mor rapidament al 41,5-42°C. Fa ja molts anys l'aug-
ment artificial de la temperatura del cos fou un mitja per a combatre la

Fig. 4
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Pityrosporum sp.

Staphylococcus sp.

F16. 4. — Dibuix de I'estrat corni de la pell amb els tipus principals
de microorganismes que s’hi troben. (El requadre de la pell és adap-

tat d'un original de M. J. Marples, Scientific American, gener de 1969.
El reste €s original.)
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Taura 3

pH i temperatures optimes de diversos microorganismes que poden créixer
en els biotops del cos huma. (Recull de diversos autors i de la vuitena edicié del
Manual de Bergey.)

Soca t optima (°C) pH optim
Staphylococcus epidermidis . . . . . . . . 30—37 (") 70—175
Staphylococcus aureus . . . . . . . . . . 30— 37 70—175
Klebsiella pneumoniae . . . . . . . . . . 35—-37 7.2
Bacteroides fragilis . . . . . . . . . . . 37 7,0
Mycobacterium tuberculosis . . . . . . . . 37 64—70
Corynebacterium diphteriac . . . . . . . . 37
Streptococcus pyogenes . . . . . . .. .. 37 .
Escherichia coli . . . . . . . . . . . . . 37 71—74
Lactobacillus acidophilus . . . . . . . . . 35— 38 55—6,0
Sarcina ventriculi . . . . . . . . . . . . 30 —37 1,0—98 (?)

1. Els intervals de temperatura o de pH corresponen a diverses soques del mateix
microorganisme.

2. Interval de pH en ¢l qual poden créixer les soques del microorganisme (no
son pH optims).

malaltia. Recentment s’ha posat de manifest la importancia que pot tenir
I'elevacié de la temperatura del cos d'un animal quan aquest ¢s infectat
per un bacteri. Kluger, Ringler i Anver (1975), de ’Escola de Medicina de
la Universitat de Michigan, han estudiat el fet en el llangardaix Dipsosaurus
dorsalis, per tal com, essent aquest un animal de «sang freda», podien re-
gular la seva temperatura posant-lo en caixes de diferent nivell termic. Aixi
varen comprovar que la infeccié de les besties amb Aeromonas hydrophila
produia grans mortaldats a 34-36 °C, pero, per contra, a 42°C sobrevivia el
80 % de la poblacié de llangardaixos infectats. Aquest fet no era degut a
una especial activacio de les defenses de l'hoste, sind a un efecte directe
temperatura-microorganisme.

El cas de Treponema pallidum a 'home i d’Aeromonas hydrophila en
els llangardaixos posa de manifest la importancia de la febre com a respos-
ta de l'organisme a una infeccio. També fa despertar l'interes per 'estudi
de com un increment o descens d'uns pocs graus de la temperatura del cos
pot afectar les poblacions naturals de bacteris. Es coneixen molt poques
coses referents als efectes dels canvis termics en la successio de poblacions
microbianes en els biotops del cos huma.
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El potencial d’hidrogen, pH

Classicament la concentracio d’hidrogenions ha estat un dels aspectes
més tinguts en compte a I'hora de dissenyar un cultiu per a un determinat
microorganisme. Aixi com el microbioleg afegeix als medis de cultiu un
sistema tamponador del pH, l'organisme huma disposa també de mecanis-
mes d’amortiment i d’estabilitzacio del pH. Aixi a la sang trobem els siste-
mes carbonat-bicarbonat, fosfats, hemoglobina i diverses proteines. A la
boca, els sistemes carbonat-bicarbonat, fosfats i les proteines a la placa
dental. Igual com passa amb la temperatura, els microorganismes tenen un
pH optim per a llur creixement. La mateixa taula 3 mostra alguns dels
pH optims per a diversos bacteris. EI pH del cos huma és bastant constant
a la sang i liquid intersticial (pH =7,3-74). Els bacteris que envaeixen
aquestes zones després d’haver vencut les defenses de I'hoste es troben,
doncs, amb un pH neutre o lleugerament alcali. La taula 4 relaciona alguns
pH de possibles biotops del cos huma.

Tauvra 4

pH d’algunes parts i productes del cos huma que son o poden ésser biotops
per als microorganismes. (Recull de diversos autors.)

Sang . . . . . . . . . . . . .. 13—174
Pell . . . . . . . . . . . . . . . 50—=55
Estomac . . . . . . . . . . . . . 22—60
Vagina . . . . . . . . . . . . . 48-—-57
Placa dental (*) . . . . . . . . . . 8,0
Placa dental '(*} . « . . « & + « = . 5,0
Orina . . . . . . . . . . . . .. 6,25
Excrements . . . . . . . . . . . 70—74
Saliva . . . . . . . . . . . . . . 56—176

1. Després de 24 hores de repos i d'un menjar proteinic pobre en sucres.
2. Al cap de 5-10 minuts d’haver menjat gzluccsa ¢ sacarosa.

En el tracte gastro-intestinal ens trobem amb un primer segment (esto-
mac) amb pH acids. Hi ha pocs microorganismes que creixen en aquests
llocs i els que ho fan tenen pH optims dins la banda acida. Aixi passa amb
els lactobacils, per exemple Lactobacillus leishmanii, que tenen uns pH
optims entre 4,5 1 6. Sarcina ventriculi, un gran coc anaerobi que es troba a
les parets de l'estomac d’alguns carnivors, pot créixer fins a pH de 1. A la
vagina, el pH oscilla entre 4,8 i 5,7. També en aquest cas tenen molt a veure
els lactobacils, sobretot Lactobacillus acidophilus que fermenta el glicogen
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micobactina ferrica Fig.5
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R, sén grups alquilics. (De G. A. Snow, 1970, Bacteriol. Rev. 34:99.)

fins a acid lactic. Al final de l'intesti prim i havent passat la valvula ileo-
cecal, quan la femta ja es va formant, els pH sén neutres o lleugerament
alcalins (7-7,4). Aquests son, doncs, els pH que troben les immenses pobla-
cions d’anacrobis i facultatius de l'intesti gros.

La boca ofereix una gran variabilitat de pH, segons I'habitat (llengua,
tosca, placa dental) i segons el tipus d’alimentacié. Aixi s’ha comprovat que
poc després de menjar sucre, a les zones cariades de les dents els lactoba-
cils alliberen acid lactic i acetic, i s’hi aconsegueixen pH finals de 5. En
algunes situacions la fermentacio de les proteines i la hidrolisi de la urea
poden arribar a fer pujar el pH fins a un valor de 8.

Els pH del cos huma i especialment els de les mucoses poden canviar
per diferents causes. Quan passa aix0 hi ha una pertorbacié de les pobla-
cions microbianes que ocupaven aquell lloc i generalment canvia la micro-
flora. Aquests canvis poden tenir conseqiiencies greus per a l'hoste en faci-
litar la invasio per microbis patogens.
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Potencial redox i O,

En els medis aquosos del nostre cos els parametres Eh (potencial re-
dox) i concentracié d’oxigen van intimament lligats. La molecula responsa-
ble de I'oxigenacio dels teixits i organs €s I'hemoglobina. Mentre no hi hagi
un alentiment o es deturi la circulacié de I'hemoglobina oxidada, els bio-
tops interns del cos huma sén oxigenats i els microbis que poden desenvo-
lupar-s’hi son aerobis o facultatius. Només en el cas d'un abscés o interrup-
cio de la irrigacié d'un teixit poden créixer els microbis anaerobis.

El potencial d’oxidacio-reducciéo de la sang en les condicions fisiolo-
giques normals és aproximadament d'un 4116 a +117 mV. Els bacteris
anaerobis no poden proliferar en aquest ambient. Per exemple les espiro-
quetes del genere Treponema necessiten un potencial redox de —100 mV per
a poder créixer. Els microorganismes dels grups Bacteroides, Fusobacte-
rium, Peptococcus i d’altres, necessiten Eh encara més baixos. Els Clos-
tridium requereixen Eh inferiors a —200 mV. Molts cops valors baixos del
potencial redox s’aconsegueixen pel creixement de microorganismes facul-
tatius. Aixi per exemple el creixement de Proteus vulgaris en un medi de
peptones i extret de llevat dona lloc a un Eh de —310 mV quan s’ha esgo-
tat l'oxigen del medi. S’obtenen valors semblants amb Escherichia coli.
En canvi un cultiu de Bacillus subtilis, bacteri aerobi, no arriba més avall
de 0 mV. Aquests fets posen de manifest que en una infeccio de tipus mixt
pot establir-se un sinergisme entre un bacteri facultatiu i un altre d’anaero-
bi estricte. També és evident que en certs biotops, adhuc a la pell, 'activi-
tat fisiologica de bacteris aerobis pot donar lloc a ambients sense oxigen
dins les capes cornies que permeten el desenvolupament de poblacions
abundoses d’anaerobis. Vegeu a la taula 1 la quantitat de bacteris anaerobis
de la pell de l'aixella.

El contingut d’oxigen de 'atmosfera varia amb l'altitud. Imaginant-nos
un cultiu d'un bacteri aerobi al nivell del mar, la fase liquida resta sota una
pressio parcial d’'uns 159 mm Hg. Pero si imaginem un microorganisme en
contacte amb el torrent sanguini o en algun altre biotop huma, podem
preguntar-nos de quant d’oxigen disposa i en quina forma quimica. L'oxigen
que forma part de l'aire dels alveols pulmonars, en ésser absorbit en part
i barrejar-se amb el vapor d'aigua i el dioxid de carboni, té una Po, de
100 mm Hg. Quan aquest oxigen alveolar passa a la sang arterial, la pressio
parcial té un valor de 90 mm Hg, el 96 % de la capacitat normal de la sang
per a portar O,. L'oxigen ¢s transportat com a oxihemoglobina amb un petit
percentatge de gas lliure. A la sang venosa, part de l'oxihemoglobina ha
estat reduida, i també ha minvat l'oxigen lliure. La taula 5 posa de mani-
fest que a la sang hi ha quantitats significatives d’'oxigen lliure que poden
fer servir els bacteris aerobis.
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Dioxid de carboni

Fins avui dia no s’ha descobert cap microorganisme del cos huma que
sigui autotrof. Tots els bacteris, llevats i fongs que viuen damunt I'home
obtenen la major parte de llur carboni incorporant molecules organiques
més o menys complexes. Malgrat aixo, molts microbis que s'aillen dels
biotops del cos huma han desenvolupat una dependencia concreta envers
¢l CO,. Aixi ho trobem per exemple a Haemophilus, Brucella i Actinomyces.
El creixement d’aquests microorganismes ¢s dependent en alguns casos
i afavorit en altres per una pressio parcial elevada de CO,. Aixi en la fase
gasosa dels cultius in vitro d’aquests microorganismes no ¢s estrany que
s'utilitzi un 5 % de CO, (38 mm de Hg de Peo,). Qualsevol que siguie la base
bioquimica d’aquesta dependencia, el cert €s que a la sang venosa la Peo, ¢€s
de 46 mm Hg i als alveols del pulmo i sang arterial és de 40 mm Hg. Segu-
rament aquesta coincidencia va més enlla d’'un fet purament casual i els
microorganismes patogens esmentats més amunt tenen llur fisiologia (fun-
cionament dels enzims, per exemple) adaptada a aquestes elevades tensions
parcials de CO,.

Pressio osmotica i activitat de l'aigua

En el conjunt de biotops que ofercix el cos huma, l'aigua no sembla
que sigui un clement que pugui limitar el desenvolupament microbia.
Només hi ha un lloc on la falta d’aigua pot ¢sser factor limitant de les
poblacions microbianes. Aquest lloc és la pell. La membrana citoplasmica
dels bacteris i llevats ¢s semipermeable per a molts ions i soluts, i per aixo
t¢ sentit de parlar de pressio osmotica. En els bacteris ¢l valor de la pressio
osmotica oscilla entre 5 i 25 atmosferes. Entre els bacteris que tenen un
citoplasma «més concentrat» figuren els cocs grampositius. Alguns bacils
eramnegatius del grup dels enterobacteris son els de pressio osmotica més
baixa: 5 atmosferes. La pressio osmotica del plasma sanguini és de 7,7 atm
a 38 °C, valor intermedi que no planteja situacions extremes als microorga-
nismes que puguin entrar en el torrent sanguini.

La pressio de vapor de l'aigua d’'una solucid ¢és diferent i més petita
que la de l'aigua pura. EI quocient entre ambdos valors rep el nom d’activi-
tat de l'aigua de la solucio (a,) respecte al liquid pur, i permet de tenir
una estima de la feina que tindra una celula per a aconseguir aigua per al
seu citoplasma. Els microorganismes creixen en medis amb una a,, de 0,63
a 0,99. Els estafilococs i micrococs poden créixer en medis de a, entre
0911 0,93. Es a dir, son bacteris «xerotrofs», per tal com llur fisiologia ¢s
activa fins i tot en biotops molt «arids». Els llevats xerotrofs, com per
exemple Saccharomyces rouxi, creixen en medis amb una a, de 0,73. Puix
que la pell presenta els biotops més secs del cos huma, no €s gens sorpre-
nent que la microflora de les zones més seques estigui constituida per cocs
grampositius: Staphylococcus 1 Micrococcus.
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Els difteroides de la pell tenen uns requeriments aquosos més elevats
que els cocs. Diversos autors (Marples 1965, Blank i collab. 1958) han asse-
nyalat la proliferacié d’aquests bacteris quan es tapen zones de la pell
i l'aigua de la suor no pot evaporar-se. D’altra banda, les poblacions de
cocs grampositius son substituides per comunitats de difteroides als llocs
més humits de la superficie cutania: aixella, interdigitals, etc...

Els nutrients

Des d'un punt de vista nutritiu podriem dir que, en una gradacio de
dependencia per l'aliment, els microbis parasits sén un extrem en un con-
tinu de tipus microbians que comenca en els éssers autotrofs i passa pels
saprofits. Potser en cap altre tipus microbia trobarem requeriments nutri-
tius tan complexos com en els microorganismes parasits o comensals dels
animals. Ja he dit en un altre lloc d’aquest escrit que el cos huma ¢s un ex-
cellent substrat per als microorganismes i especialment per als que no han
de gastar part de llur energia a sintetitzar certes molecules que obtenen de
I’hoste.

La taula 6 mostra la composiciéo del plasma huma en elements mine-
rals i organics no especificats. El lector que estigui habituat a veure com-
posicions de medis de cultiu base per a saprofits convindra que poques
coses manquen al plasma sanguini per a ésser una excellent base de cultiu.
Si a més pensem en la presencia de vitamines i d’altres factors de creixe-
ment que porta la sang, el conjunt ens dona la composicié d’'un medi de
cultiu molt ric.

TaurLa 6

Composicio del plasma sanguini. (Recull de diversos autors.)

Sodi . . . . . . . . . . 132—142 meq/l
Potassi . . . . . . . . . 35—5,0 »
CalCl « o« s © s = « w o = 4,5 -_— 5,5 »
Magnesi . . . . . . . . . 1,5—2.0 »
Clor . . . . . . . . .. 98 —106  »
Fosfats i sulfats . . . . . 20—50 »
Ferro. . . . . . . . .« . 0,1 —_ 0,]9 »
Manganes, coure, etc. . . . presencia

Tons organics diversos . . . 30—6,0 »
Proteines diverses . . . . . 15—20 mg/I
CO, total . . . . . . . . 26 — 30 mM/I
pH. . . . . . . . ... 13=—14

Molts microorganismes patogens o comensals poden només fer-se créi-
xer «in vitro» amb medis de cultiu molt complexos. Com a exemple la
taula 7 mostra la composicio del medi sintétic de Lactobacillus leichmanii
que s'ailla de la vagina i del tracte intestinal. Una rapida ullada a aquest
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Taura 7

Medi de cultiu sintetic per a Lactobacillus leichmanii. (Segons Shorb, M. S. 1952,
Proc. Soc. Expll. Biol. Med. 79:611.)

(mg/l)
NHCI . . : . & « @ = % s 280  Fenilalanina . . . . . . 500
FeSO,-7TH.O . . . . . . . . 10 Prolina: : s : w « « @ s 400
MgSO,,7THO . . . . . . . . 1400 Seripa . . . . . . . . . 100
MnSO, . . . : « + « + + « 2000 Treonina . . . . s . & 100
KHPO, . . . . . . . . . . 2000 Triptofan. . . . . . . . 50
KH,PO, . . . . . . . . . . 2000 Tirosina . . . . . . . . 400
Acetat sodic . . . . . . .. 3600 Valina . . . . . . . . . 200
Citrat sodic . . . . . . . . 5000 Sulfat d'adenina . . . . . 5
Sodi-etil oxalacetat . . . . . 100  Acid citidilic . . . . . . 10
Glucosa . . . . . . . . . . 20000 Guanina CIH . . . . . . 5
Alanina . . . . . . . . . . 200  Uracil . . . . . . . . . 5
Arginina CIH . . . . . . . 200 Xantina . . . . . . L . 8
Asparagina . . . . . . . . 2000 Tween 80 . . . . . . . . 1
Acid aspartic. . . . . . . . 200  Acid p-aminobenzoic . . . 0,04
Cisteina . . . . . . . . . . 800 D-biotina . . . . . . . . 0,005
Cistina . . . . . . . . . . 400 Cianocobalamina . . . . . 0,01
Acid glutamic . . . . . . . 400  Acid folic. . . . . . . . 0,06
Glutamina . . . . . . . . . 100 Niacina . . . . . . . . 1
Glicina . . . . . . . . . . 300 DL-pantotenat de Ca .
Histidina CIH . . . . . . . 200  Piridoxal CIH . 2
Hidroxiprolina . . . . . . . 50 Fosfat de piridoxal . 1
Isoleucina . . . . . . . . . 300 Piridoxina CIH . . . . . 2
Leucina . . . . . . . . . . 100  Piridoxamina CIH . . . . 0,4
LisinaCIH. . . . . . . . . 600 Riboflavina 0w s 1
Metionina . . . . . . . . . 100  Tiamina CIH i 1
Norleueina. . = +« . w = @ s 200 pH =55

medi de cultiu pot donar una idea de fins a quin punt poden ésser com-
plexos els requeriments nutritius d'un comensal. Si per un moment po-
cuessim dubtar de les possibilitats nutritives que pot oferir un biotop del
cos huma, a la taula 8 hom relaciona un conjunt de vitamines i compostos
afins que han estat detectats a l'orina de persones sanes. Ultra aquest fac-
tors vitaminics, vint-i-dos en total, s’han trobat unes altres dues-cents subs-
tancies diferents que inclouen: electrolits, aminoacids, bases nitrogenades,
creatina, serotonina, etc., fins a cent trenta compostos nitrogenats dife-
rents, lipids, hidrats de carboni, acids organics diversos, hormones i
enzims.

Tot i que en les secrecions del cos huma sol haver una gran varietat de
nutrients, de vegades un bacteri no pot desenvolupar-se per manca d'un
d’ells. Aixi passa per exemple amb el ferro. El potencial redox fortament
positiu de molts llocs del cos (és una excepcio el budell gros, on les condi-
cions d’anaerobiosi son molt marcades) fa que el ferro estigui en forma fer-
rica (Fe+++). El ferro ferric és insoluble i només pot solubilitzar-se per
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Tavra 8

Vitamines i compostos relacionats detectats a l'orina de¢ persones sanes. Valors
per a un individu tipus de 70 kg de pes i dieta habitual que inclou 10 mg de
nitrogen el dia. (Recull de diversos autors.)

Tipus de compost ug/kg de pes/dia
Vitamines A, D, K . traces
Acid p-aminobenzoic 2--3
Acid ascorbic . 100 — 400
Biotina 02—1,0
Colina . Lo 68 — 130
Factor citrovorum . 0,023 — 0,069
Cianocobalamina. 0,00044
Inositol 200
Acid nicotinic . 20—20,0
Nicotinamida . 10 — 50
Acid pantotenic . . 16 — 100
Acid pteroilglutamic . 0,030 — 0,300
Piridoxina 0,08 —2,70
Riboflavina . 20—240
Tiamina . . . « : = 0,6—6,0
Acid dihidroascorbic . 190 — 290
Acid dicetogulonic . 140 — 190
N-metildicotinamida 40 — 600
Piridoxal . 0,7—5,3
Piridoxamina 04—30
Acid 4-piridoxic . 9-—160
Trigonellina 30 — 300

'accié de molecules organiques quelants. Un cop el ferro és complexat, ja
pot ésser aprofitat pels microorganismes. La figura 5 mostra una de les
moltes molecules quelants segregades per microorganismes. L'organisme
hoste, pero, disposa també de compostos organics quelants del ferro. Per
aquest motiu, en certes parts del cos el metall pot quedar fora de l'abast
del bacteri. Aixi en els «granuls petits» dels leucocits neutrofils hi ha molta
lactoferrina, una proteina fortament quelant del ferro amb propietats anti-
bacterianes. Hom pensa que en certes parts del cos hi ha una «lluita» pels
metalls entre les molecules del propi cos i les segregades pels microorga-
nismes.

Comentari final
Es evident que si mirem la taula 2 on son especificats els factors deter-
minants dels biotops del cos huma podem veure que queden molts aspec-

tes per tractar. La limitacio d’espai no permet d'estendre més l'escrit. No
voldria, pero, acabar sense esmentar l'existencia en els biotops del nostre
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cos de diversos tipus de molecules antimicrobianes segregades pel ma-
croorganisme o pels mateixos microorganismes. Em refereixo als acids gras-
sos de cadena curta. Aquests metabolits son alliberats al medi per bacteris
anaerobis de la pell i de l'intesti. Diversos autors han comprovat l'acci6
bacteriostatica d’aquestes molecules. Aixi a la pell la microflora lipolitica
de corinebacteris origina compostos derivats del metabolisme dels greixos
aue son inhibidors de la microflora de gramnegatius (Marples i collab.,
1970). En els lisosomes dels leucocits neutrofils s’ha comprovat que a més
dels enzims digestius hi ha diversos peptids cationics antibacterians (Zeya
i collab., 1971.)

Un altre aspecte que es podria remarcar ¢s el segiient: Hi ha molts
microbis patogens que poden desenvolupar-se dins les vacuoles digestives
dels fagocits. Recordem per exemple algunes Salmonella, Brucella, Shigella
i d’altres. Per a aquests bacteris el contingut de la vacuola del fagocit és
llur biotop durant un cert temps. De fet el microbi es reprodueix dins la
vacuola. Com que ha estat comprovat que un bacteri sensible mor en uns
5 0 10 minuts dins una vacuola fagocitica, no deixa d'ésser interessant 1'es-
tudi de la base bioquimica de la resistencia del bacteris patogens, o sigui,
en altres termes: l'estudi de l'adaptacié del patogen al biotop vacuola fa-
gocitaria.

Per finalitzar, es pot considerar que el punt de vista d'un microbioleg
de formacio biologica pot oferir quelcom als microbiolegs de formacié me-
dica. Si més no, I'enfocament dels temes tractats, forcosament haura estat
diferent i per aixo mateix pot desvetllar idees i induir pensaments que la
practica diaria a I'hospital o a la clinica no permeten de desenvolupar. El
present treball pot servir per a palesar que el nostre cos és un mon tan
divers per als microorganismes com pot ser-ho una parcella qualsevol de la
Terra.
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