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RESUMEN

La migraci-n a una dieta m8s salwudable ha in
frescos; sin embargo, en muc has ocasiones,

desinfecci-n adecuado pudiendo al bergar bacte
resi stendiba Esscdbesi esi anaode | as bacterias may
a brotes de origen alimentario; adem8s de se

debido a sus altas tasas de multidrogoresiste
atribuiidalpreinne a su plasticidad gen®tica a t
| os pl 8Batiedoesst udi o se centem uvenn apr8lmesrias ibnisoi:
dem8s de 1700 Bendokapormiebl es en | as bases de d:
genomas fueron de origen cli2meincboy €lhadesorsiege
1624 19 1pl 8s mipdroosveni ent es acd Zasmyce sdlriame nt ar i
respecti Mamémtbe@edo una <c¢clara divergencia entr
ali mentos nyo cds?2niemsel casadedambosplpdss squ & o s
mostraron un tamafl® Op rKlbome ccioampcheg t3 @ n car act er 2
de relaxasa, replic-n vy PTU. Adem8s, el ansgli
resistencia permiti - corroborar una frecuenc
e S paedro s i esto ocuAdem§sa, adl azmdi ce de Jaccar
pl 8smi dos especializados en el movi mi ento de
algunos casos, rmegternan do pwira umroe u ota oparmrtuipro .
de | a recolecci-n de 14sCeaimsiledd o @& s cdegga svegkbkt al
provenientes de .Mediantesd®eESgemahasqmestodr on
|l a presencia de al menos un pl 8smido, | o que :
genoma completo. Particularmente, | a cepa A23|
' inaje pand®mi co STalr3alc tseurbiczlaaddoo pG2rb It a aps @® e A C
compudimBd 8Q0e portaba | os gaeaecdle trmsiBost aac(

cr : bll, apOXtAB 3, -M-1 Ba/ACdXeTm§ s , mostr - |l a presenci a
patogenicidad que | a pudieron caracterizar Cc
Adicionalsnendemostr- | a capacidad depconadgmrci
del tgeetnAl os ngegemReAs| aci onados a |l a resistencia a

parte, se analizaron | a cepa A6BIE®2mo sA Ir3ad doEC
Ssu sinten2a en amBoptln@gAsaaGMYt-&wm@yE se confirm:

producci-n de betal act amashaass tfiepnoo t Ripf C mmwes o a n
cepa Al134 1EC junto con | aBECemast AB8B&IC, | A10t
pl asm2di cfaodkehcgkeado a | a resistencia a fosfo
se sometieron al an8lisis de | a producci-n d
entre | as cepas; sin embargo, | as cepas posit
37 AC, sino tambi®n a 20AC wuna temperatura de
comercios alEnpoonomeantwed : ast @edi o muestE.a dal ipr
potencial mente pat-genas con una carga | mport :

N I



a antibi-ticos y |l a capacidad potenci al de t
representa un riesgo I mport arnegseaelptaar a a an escael suidd
sistema de vigilancia m8s completo para | as
cl2nicos.

ABREVI ATURAS

%GC Porcentaje de guanina-citosina

ARG Genes de resistencia a antimicrobianos
BLEE Betalactamasas de espectro extendido
CMI Concentraciéon minima inhibitoria

CO2 Dioxido de carbono

DMEM Dul beccods MoMeadifim (Batio Eaglgmoeificado por Dulbecco)
DO Densidad 6ptica

ETA Enfermedad transmitida por alimentos
EXPEC Escherichia coli extrainstestinal

EGM Elemento genético movil

g gramos

Kb Kilobases

MDR Multidrogo resistente

mg miligramos

ny microgramos

NMP NUmero mas probable

ORF Open reading frame

pb Pares de bases

PBS Buffer de sales de fosfato

PCR Reaccion de la polimerasa en cadena
PFGE Electroforesis en gel de campo pulsado
PTU Unidades Taxonémicas Plasmidicas
rpm Revoluciones por minuto

ST Secuenciotipo

TAE Tris-Acetato-EDTA

UFC Unidad formadora de colonias

UPEC Escherichia coli utopatégena

UPGMA Unweighted Pair Group Method using Arithmetic averages

NP
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11 Al i meEnéeéssom®mo reserwmocro®rgani smos
E I c

co

nsaimomefertemsscse ha incrementado en | os %Yl t
mi dores han migrasbudayulneqastilbo adeuvAda
me encuaesndaiaado con | a prevenci -n cont

mi si bl es ha preo téinasbetnes,enfermedades cardi

Q

s tippdke hecbb®8ncéra FAO recomienda una in
S Yy(NAOJdUEGBE)St e MBxnitceoplmr t a urmeaorrcs8ypmad a

0-36€® P0@e frutas y sweredhwruaesn,t ras 2e nmied mo,c t

o O »w c < O

N
(7]
(¢]

s con mayor producci-n de horta(lkFA@Qs vy

N T o —+ <
o
—

_1
5
o

i pal mente este tipo de productos se cons
nsi deé&anancdoreecnttievi dades como | a cosecha, el t
, desi nf e ¢Mein-dnoeztya @ Ir2) luca g@pdreu dlowse vul ner abl

o o o T

mi naci -n por microorgani embs,®@psawd lge,noasg p:

-

ual es y fauna silvestre dur Aoh q uea,l Cr e

mitnambp®e@de ocurrir durante | a comerci ald]

> O ® O O O
>
—

mani pul aci -n y @EBalpalriacet nalde, a20 &g uléss

(0]
>S5 9 9 o 9 o

® D O

as vegqgedr aacent ement e |l os serodwmctud &n f rc

()
5 -
-+ «Q
®© Cc
—

medades transmi(tETHes)apbonandameht oses al

o
(¢}
—
5

idos como | a aparici-n de casos de una e

de u mi smo al na®ent os cont ami

>

Esto h a | laevapdariai |In de brotpeoducetloasci dmad
mayoritariamente documentadostan AmPbpi ea dél 2
report - gue | asospeonpducassfagrdamlmasy drr eisaplsi ¢
en brdoet eesnf er medad e ni3wlfl% cecn oEsuarso pdedo ye nd AAIm®4 41 c a
del NoAityeedun etenall.os 120eg0k)e8 i 0l - gi cos m8s cC
fuemomovirus con 120( Gdallll eojn-ers alice &ctacs,082€1 2)Y i a
Sal monel |l a sEmtee caclgnhiast eri a monacsgspgesabl es d
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82% de | as hospitali zS(cBaolnaelsi aesto caila.dBs2 Ba2 O, T ACL
UUentre 2006S. eyret2 Gp2a3o,voC - 7, pbbnciapalsment e de

consumo de pepinos, e;kEscalbad apso sy g edinmisreagdiangd o |
Co998 casmmisdo al consumo de | ecylungoan 0 eystpd ghearceas
cod330 casosci ados al consumooacdepmele! n t(eCrDeGes a ll a

2023; Thomas; esi mlemb20@d S .ecactdiigtaeno@onciya oggenes

E. o0oles considera un pat-geno en primera ins
una subestimaci - -n del riesgo que representa s
1.2 dualdieflsadher i c,himpocadolainci a de | as cepas pat

salud humana.

E. esuno dei tboseorgani smos model o m8s estudiad
mi crobiolog?2?a y (O0Blodwige a Es@la® chud ctedriina das tc® m¢
Gramnegativa coy tfaomma®rb aecsd | camineonthirtioa dpgo cr ® €1 Ot

de | os mawmhtei baaykadd] gastlia- protecciy- na de | a
producci-n de |lwi tcamilnapskr iamp ar tcdmatgg b ¥aanet

al ., ;2i0k2¢dmhatgayv®s de | a adqui si,uin- ng rdue og edree
cepavol updroea-uxarf er medades diarreicas, del tr
sangu2neo e inclusive c@aRakbi smepsUllaso, amdbRb)y
pat - genas se dividen ampl i@eteingenani mMtoss tgirmagplo
E. palti- gena extraintestinal (ExPEC) .siknt eel

patoti pos: entEeEPBE@aAt og®necat oxi g®nica (ETEC),
enteroagregativa (EAEC), productora de toxin:
di fusa (DAEO)V aysiemaP e(rloECme pastguunge®st acan | a
ur op@a®n(i GRECgus andgref @ltemedades infecci,Esa<codel

rel acionada a ,Eep spiast 0(gRER E@) ayvE.arc a(uAssPaEnd)e de
meningiti(sPdKWNECol et al ., 2023)

Al gunos de estos patoti pos constituyen preo
pat - genos transmityiadgs ep & @ rvaaloia wesma tha so,ttecsd o at al

el mun ddounqgque de maner a i nteresacnaes aldas i pPoir ¢

NT



mi croor gami sprnoosd uct,osp afrrteisccaotsa s menta d&€a s ceploir
super iEcer WwWuwnl2l 2%, contr Bet eplaocnual gsello 3es8%e
(Call ej - -n ;ent20aldle ,r Pdint)- uno de | os maynorveesl br
munddgaeé iennhlc e maymiue af ect - eaurlobpaegoesé mesB E&cCc 0n
m8s de p3er8lobnas afkasd tcaudaal $easl |15edd e brada consumo de
ger mi dadalcfoanltfaani na doespEeA&C IST 678 ser(doirmo e®10
al ., .Qt0rld )brote sigaenfdaptnyerishi@l®fid41 casos
12 muertesalasomaecnsaumos de br ot eéeo nd e nmiddaBdrosc dlil ia n c
O157:(WMi chino etoal sued@lE¥Ee ngl2.018, se documer
brote por el consumo Ede &a&ebdrh uHg7a, reonmaenla cpuoarl 2
fueron afectadddupabvhahbl et.Camonse0abyserva en
casdsas ETASmistaban a entfrearcnteod aglaesst rdoeilnt est i na
ha habndoncremento de reportes que asocian |
(mayoritariamente infecciones de v2as uri na
contaminados ckb.n dCHEpiasa det ,alaunqa®2lc)i est amel
ai sl amientos han elsddeed oo rri egsetnr a anngfi atlaolcs,e bae r s e a
participaci -n de al i me(nftroust ad e Yy d si egveang ecaugel nd & gal
d®bi |l mente abordado.

La plastici dald. gteanl®@pr cavaeedede una alta capaci d:
ganaperderintercambi agenepexmirtisamdo | a adqui
determinantes @ervisrpdliecmmi angue es g taal pc ocansstu ne
tambh®ni nvollacaadagowoi sicque lde geamepermuttdesaaul
de resistencia frente a | os an.tEl miacurnoebnitaon odse
capacidad de r eYdmegtoi rdeumnmayar tmcos 0 mayor e
estos se mwintsiifdpetaoprsepbgne en gran medida es
actividadyahumsmaap®utico con antimicrobianos
i nadeahwamayani mads?2emolmd producci(-Simidte eatl. ianhe.nt a
En general , El. ababépuasl dei onadao apcackia snr pdsei s ti p al
cl ases de anti bib-l act8mjccaorshamampe n®mpuc o] onas,
aminogluc:-sidogp,olsiuyfxbmamonmas ande di stintos m
(Nasroll ahian et al ., 2024)
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13Resi stencia a |l os antibi- -ticos

En 20 uno de | os mayores estudi osestoipmenl a r e
afo 202PB, mi ldeonmgefruteerson atri bui dasbaactiemfi@ascc.i
resi sttemmes bidemcos de | asseciusal peastE-rgeeBradost @a r o n
segui ®aappdyl ocockKlusbsaiue lelua , ptnreeumtoonccacec us pneur
Acinetobact eyrPslkrasdmanromiais é&é®Weaggnhebaer &. Ditt m;
Parti culEachoelretsea st ente a | os antimicrobianos se
para monitorear |l a aparici-mnyi thiost indosel els?z d
i mpor tammieest al act 8mi cos de , easrmpleadgao®neixctoesn dy do
debi doi atgttesecameniexcdresiilal g a slul vszgrpaomsee u
capacidad par a acumul ar genes de resistenci

transferenc(Anjhomiegtonala.l, 2021, Poirel et al .,

Ahora ®3 emecdni smos medkE.anpelkidneaei cesastastenci a
frente a | ocsaeanntemiuna coosm8s de ¥(sli)aactuadcb:
yal terati antd mi2rlirmibii am@aembsorci -n deld) amt uiioc
activo degl (f49r meooda fiklazfReydabr @i gRak8 ) .

Lainacti vaamit-inhedlaganocdo fi caci -n qu2mica por rupt
gu2zmi canoadigdrcaci -n de |l a estructura original
funcional es andaeh@fsloa chti admaosxai sl ofe-Ina cetl § naichéia H doe
antibi- -aségbsombteraci-n del f Stramaboeo®rp uecamb iod s

de lgosupos hidroxil o/ amino en | os antibi-tic
aminogluc:-siO®sOIlfli AMENra et al ., 2020)

Elmecani smo que | i mita |paueednet raafdeacatdacro anf & mat o
gual regul ar | a permeabi |l i da dpyodre oltar amepnabrrtaen aa u
|l a tasa dde mdfnluwjeo | a concentraci-n en el i nt e
activaldauwnos ejemplos de antibi- -ticos lasuscept

mol ®cul as cloimbr bfidadcad®mi cl as fl uoroquinolonas Y
(Munita & Arilas, a2nd h®)g B u t o k&iHaonsc po(2J8)0. 3
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Final mennteg,empl o de | a modi fieaceamhieespuiedien C
ocucausadoaspemzi mas modi fi eAadacdrNa sy d enls flo2epiadioo
(PETt N) ) , estas agregan grupos glucosa positi
par a unirse a |l os p®pti dos antimicrobianos
i nteracciones, edoemad romstaé&lt i caaso de | a resisten
dependeri deesascci ones el #Eesbas 8§86 escun gedfaebeet ol a
cambiar dxat eradimepandan & Vrielink, 2020)

Inactivacién/Alteracion del antibioticos Limitacién de la entrada de antibiéticos
- - ..0 Antibiético
S AN
- i-s, X ' i-s '
] T Y » | { )
N()/@/ 2 \E‘;\)\ beta-lactamasas ,4”/L7 ? 2 )< Ix
J—oH . /o Ko
. \
o betalactamasas Mutacion en  —— Cﬂﬂagloﬁ g:&;mgm ——+ Noinflujo del antibiético
\J
. Dispersion
9 88
% o o Antibiético
s O O o.* \
ST A °®
o &ﬁ’ @\ & ﬁ;%\
.. -
Mndlhcamomle\ Modl{waclbnde\ y Crecimionto. Madus — e e
grupo amino- gmpo hidroxik
minoglucosido ninoglucosido FORMACION DE BIOFILM

Alteracion del sitio objetivo Eflujo activo

° ° ° Annbwlotrao
8 @ expulsado
b4 2l Anthiotico e acneamente
5 : o6
© e Enzima Inactivacion v °
b4 S motine P S el PBP2a it
(,. & fipido A . A aﬁmdad { b
Lipido A ®° A }
ahnldad f !
C Y X iPonna
y—=CH3 J:T
Siol s °
<. " Metilasas RNA °®
St o
Subunidad 168 rRNA

FigunlnBsGquemas principales mecani smos deEr egdipidehcicada |
deGauba & Rahman, 2023

13 . Anti bi b-tacb8mi cos

Los antibbact @8eo®oabgoesnt es antmsacterevnanpbds el
mundoesyec?2ficalmesnntquesoaoaon mayor frecuencia s
i nfecciones Ek.aupetdiagieBpap A | etSwmlmec r0ilmo de a
se centra en |l a inhibici-n de | a pared celul ar
mur 8mi c o, amino8ci dos, carbohidratos y | 2pidc¢
compl ej a deeptmidaglai cano (PGN), esta estruct ul

crecimiento y desarrol | (oL iaMerceuiardao elte dla.s, b2alcaC

=M



Co
de |l as transpept,i dpph®asgpeskact eernizanmeass t ambi ®n s

retamente, blasct&mticis:- tiindhhodben eficazment e

>
(@]

prote2nas de uni - n aas pcarail eisliirrsdéd-l @R B BmMiidd ode |
anti bif-otrimams un comelheji mag 8ni iulepimd d mabh®ei co
evita que se adi ctieornmei red!l geruploa aumindbad de pent
qgue
consecuentemente dekeptiitdomgrdoose @ana nadcoe squdee | a b a
sceptiblmuar i a (tBdasrutsanyha et al ., 2023; Wil ke

| a desacetilaci-n catalizada porl os:a dquean

s u

Ahora bbleac¢ct gmiscos se clasifican dependiendo
ani bl act8mi co en penicilinas, cefal osporinas

monobact Fmiguaspy lc®da estructura condiciona s

factores f i(sLiiddmge3d miaces al ., 2020)
S
s ] \j
N ~—N,
/J:NJ o 7~ w
= Penicilinas Cefalosporinas Monobactamicos

|

|

Tiopenémicos Carbapenémicos

Figura 1.2 Estructuras generales DleadtoSmiandami aj es de |
(Modi fikiamMorde ra et al ., 2020)

Dentrbagdepenlias Imasfrecuent eanmamit ®i luismad,a sa nsooxni
penicilmehacG|]ina (usual mente eypilcladxBacielns uGa an
parte, céhal ompor hmads t ulaat e alseoxni na, ced aff dlxo tman
cefot ggefmar iMixeonntar as que el monobach8mscdomgs
aztreonam y enca&rflbamen® mieic @asnsesea,o penedri penem
yertapenemnaldreenmntréopsdeti open®mi cos se encuentr
sul opengme se consideran(Bedht& vEmaehnt @r ciue® B¢

Il
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1. 3bllact amasas

Exi ste®en geamd&s amel origen humano y ani mal gue
hi drodli zabdi d d to8pmeircao f or mar un metabolito incap
dandesistencilaobf aeng8ei absendo el mecani smo mé
resistencia enert ergoghgpdtadareir ddalsova . etdAl ghhnas 20 :
| actambsenen un espectro reduci do y Yani Cc ame

ami nopemni cenl icnoanst r ast e, algunas denominadas d:i
tipo AmpC son capaces de hidrolizar cefal osy
carbapen®mi cos, |l o que representa un (MDieesgo
Angelis et al., 2020)

En | a actdalsi @sadquemas son | os uthdi hctadasapar a
clasificaci-n m8s simple se basa en | a secue
enzimas en c¢cl ase A, C y D qaecdalbo hidanllaisesrs
claskomBde ubican | as metal oenzimas que requi el

real i zar el ;daiss nBL EpEr opceerstoenecen pri fAimpbpadlement
1980)La segunda clasificaci-n se basa en su f.
Bush y ampliada por ;Jaestbay olosdiefriioaane:nrt edi vi
tres gr3upoke (alcuerdo con | os efectos de | os i
sustr(aBtussh & JacolEy, p20éney 8 gasuoi adao ealdedri lnpo
comoef ami nasfasl ysppamm@si st entes al 8cido cl a
contra | a( kedoxyEli2nGpaR@pn8 i nt egsarbd mrdra maasa s

y se agrupan dentro de | amkil @d esénoceD cdoenoA
penicil onaxsdal pbpar iqunasaschi@anl a cefotaxi ma,

aztreonam, penicilinassagnrchiftiltdad epneensacsi,d oa u n
cl avuly8 ntiaczoml{ &Patid i ppon et al ., 201 mal Wedn e& J
grupo 3 est8 intelpetaaloapwaMBigascmetr alspondi ent e
B, estasreqquienmasen un cati-n mets8lico divalente
de penicilinas, cefal oy pademAiss oyn d aarhb ebg edm@mip
cl avulp8Senrioc os,i @EDoo kK TAt (Falg.u,r)a2 Al V)



p-lactamasas

I

Sitio activo Serina Metalo (Zn)
J
Clase estructural C A D B
Grupo Funcional 1 2 2d 3
l
Sustrato distintivo CEE CEE CEE CBP CBP CBP
Inhibidor efectivo Ninguno AC AC AC AC EDTA
Enzimas | TEM, SHY IMP, NDM,
representativas AMPC  UET M CTXM  KPC.IMI OXA-48 VIM

Figur el ad8i ones molecul ares §l doaneamasas eguencoerefiasen
ab-l act §mBetosl.act amasas se agrupan de ac'We,r dtoa nmoin®rs up e d e
agruparse de acuerdo con el antnbibitdoo que @giEdedea sud
cefalosporinasxtdencBte ctar@®@mipe&§ 8ci do <cl;avEDEARj do
etilendiaminotetr a®de®tAnge ! ( Mo.@itf iacado 2@ 0)

1. 3Re2si stencia a fosfomicina

La fosfomicina es un anti bio-atdiicca otherdiov acdoon duenl
ep- xacactqgi vibescubierto en 1969 como Ptrroedputcotnoy cdees
A pesar de hallewsseen rlead udc® cdagdaal fdoes f1o9n®i0si emad s i g u
un f 8r maco de yprsiemeernap lle2tanecao mo tr atamiento de
tracto wurinario (1 TU) choslmdbhtsi gprogpeMBpRRil snee 1 t
productor a( PdbentBLkEES .etHa2dlilab 2@14é4)yna su popul a
2016 | a OMS | a clasifica como un antibi-tico
humana porsel acrgaamrsemtn.vestigaci - n cCo0omo tratami
infecciones extraintestinal es (CMiucshalacp pwlilro s i e
2010; VardakaEsw@tnalrn-,gr2a0mn 6i)nt er ®s en mej or ar
| os mecani smos de resistenci a, | a frecuenci

transferencia de | as determinantes gen®ticas

Il
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La fosfiomgrcesna a | a bacteria a trav®s-aldfed si s
gl i e3droslf at o) y deéadnsi st emapgdhipgdteas f d e o, G6 P) ,
gue su estructura gBf ms€¢at oemyitrheidbl e Al a-Neeerr 20il ma
acetilglucosamina enol pal uvaiclt uar ancsofneor asm & v
fosfoenol pieovhaemegPEPRP) etapas de | a prloducci

gue darecsmdétado una actAghamal baet eal cj daolo,;
20172 miedmoa,deni | @yaAces!|l asaponsable de | a t
gengs pylbhpTde | a misma fbamhogmacican atle zaAMP
monofosfato c?2cli(cCCa)stafageraoa’tda retd Eylaehdd ZWl J)e z

regul ada por el sistema de fosforilaci-n PTS,
(Pt sl), |l a prote2na termoestable y fosforil al
(compuesta por | o Mhami reito@& i1 BIlulr)@ 0Al4a)

@Fosfomicina
@ Glucosa-6-Fosfato
@ Glicerol-3-Fosfato

Biosintesis de
o Peptidoglicano

o
o .
wnroc{ Joeoco [}
° o - oS e® ©° 4 o
e ® o ©
® o o_.T o
Glucdlisis
MurA /
9
-~ - /\ . -
i 0—P—0
HO I
UDP-N-acetilglucosamina Fosfoenolpiruvato (PEP)
Figur ®i agdama del transporte en | a c®Ubp®ebacoeetrana a
transportado de G6P, Gl pT (amarillo) y el trasportador
i nhibidor competitivo de Mur Apepgu e ofiMorndic id ¢l idpdddtoe nohia s 2
Marchetti et al , 2023)

Hi st -ricamente, elnasl omu ggheprilepsn eush pyl pt sdlg lads

transportadores de nutrientes fueron | os mec.

[l
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mayor frecacwiet@rEcnbhagas et aln, ethbadyo, se ha
incremento de | a presefiosdAdeépenas emeétes| aden miam;
capaces del adnielrlabe elpao xficsof omi ci na. Actual ment
variantes diferentes y (@2wmftli ch mefbnt ¢ Ir ed LR Ot
FosA y FosA2 han sido identificadanst evumibaazmen
cl oaxka.e ¢XbLi et al Fos2B1Dppr su pasrutbet ispeo caodnqsuiidr
por pl g¥yfhedoez et al ., 2022; Xianmqn8setdaFund?2ad:i

gue ha si do erngpoarntoassdoc lemi caos!| wied @ggeastra sn,a rci eorsd o

y bovinos, iy vaersitmelse sgdlloomdas al ., 2013; Lei et
et al ., 2010)

As?2 mi smo, | as Fvoasrfj&auna eest Faols.A 4,2 0,1 6F o Bvilmé £8, all
FosA9en Doesschat e Feot{AHUGBng 2e0t1 991 ., 2021, Mat |
al ., ,26G2&Leffer ¢tFabtDB@ R2&2R9Jsa, ede aHan i2dDeEmt)i

en pl 8 s miEd o scadds#l adas tanto de mu e smtureasst r abk 2 n |
ambientales. En el casoade mMBdasikt esrec ihaa aiddeecnatribf
(Poirel et Calb.e, r2e01a9)t ar que alsao cviaardioa nftree cFuoesnAt 4

con |l a preps@smiadodeque mporetlt aci ehadencon | a r
coli6Gigmari et al ., 2022; Loras .et al ., 2021,;
Final ment e, |l a variante Fos A7 alVYniigcuaankenngteee F o

cromosympaosa slubRasphp’sF&s A7. 9 est8&8n estrictame.]

cromosoia €&l i fr,eumnadpgect(iWatmdiao eih et t i et al
Particuleemengnoeres de Casadaad8 nfbBEmad@.or di fusi
fos,A7segui dag¢ Pae €hiwmaéa., 2021)

14P1 8smi dos

Otro factor agr avarmetsd acke blaant perae smeandceinaa dael i men't
transmisibilidad de genesa de av®si sitterediecanean ob
m-viles como [Eos 1pdbRsuia dleorsher g propiuls®s @il da ®r |
para definir estructuras extracromosomal es C

independiente. En | a misma d®cada se plantea ¢

P



a dmacterias resistir |l os efectos de | os ant
cromosoma y tm&Ehsifpepres §Watcedraba,s es3&3)i nf or ma
permit2a sugerir gue ambos adl egmemioovere tlalddnmj
entre especies basaueeruaieds cymaogueu caracteri
necesarios. Una d®cada despu®s se describen
estruct opsla8 simi do s: m- dul o de replicaci - n, m- d
manteni miento o pedmandngai ai gi fhroksoltaecse @ariimer
consideran parte nde 2bhesleept 8amtdbpacornpeaca vVva
el emepgBosesvedan eRfi gqubhla 2020)

®
oV
1.Genes de resistencia
Modulo de 2. Genes de resistencia
plésmidOS componentes toxicos

3.Genes de virulencia

oriT
)

[ Mddulo de replicacion
I Modulo de estabilidad
[ 1Mbdulo de movilizacion

Madulo accesorio
Fi gubRephresent aci8t nceasgdeema organi zaci - -n delLolsosgepnleS§8ss mi c
de virulencia y resistencia a antimicrobianos y compone
y estos puedemeypar idaMotddief iBraaniae dan et al . |, 2020)

14.1 M- dul o de. replicaci-n

La replicaci-n de | os pl &8smidos puede Il evar
general es: CcCREChelsp lraozdaamiteent o de | a hebra y me
Este Yiptommuae lre@ds t i po pr eBEmtme mamd ¢ Emmaeeaal ., 2
El primer mecanismo es fr ecuemndn¥%nremeé nbeaecegre rums

tamafYo por deb&hande2808Ftceeso participan | &
i niciadoras Rep que se umermly deascdierhd eerd spald eonrai ¢

(que TP ncluyenildaishedne d iao mes rpae rpmiithiee ngdedn er aci - n

>



un extr embon3I®@&OHs e une | a AN imalciimerlas ar epl

posteri serneecnitreecdmr ayuda de | a ADN | igasa for
circsaiando l i ber ada por . a Ls@instmeas i gr odkee 2 h a E
compl ementaria se inicia a partir de vB)@® regi
y se repite el proceso. Final mente, | a ADN | i

|l as mol ®cul as de ADN hi j aisn deins tfignPousizis [seuspte r & In r
2024)

En eldelasmecthesmeomsa&cteriza por una replicaci
|l 2der yrekeaabaebbama donde | a hebra rezagada se s
conduciendo a | a generaci-n de burbujas en | a

se asemejan a dltahetea)r ay gda eghaz el nombrkell de e
Tambi ®n estweedgsei ond bsad( Cgh ase A) o dependiente de
y DLilly & C&mp p,b&z30ini ljpsse Af orma una uni -n no
de ATPlanprete2na Rep codtbdbhncibtdeass.opnbeo sepl pb s th
tipo B se caracterizragp por sual @egar ,déausegana
de ADN y |l a s2abedos del ABNeson realizadas p
bacteriana, dentro de este grupo encontramos &
Mi entras tanto | os pl8smidos de <clase C tier
adem8s de queapcodieRih®am®ApPpn que funciona como f e
ytambi ®n partipgrnipmacamesenalal damAPRhal ment e, e
|l os pl 8smidos D |l a replicaci-n se inicia medi
|l arga, que al mi smo dtiieemmpeo ucno dhiafpied a laBRradeEi B/ Ut a n
del ADN como en | a ge(mkirmcet nalde, czba@,orleisl | vy

Por %l ti mo, |l a replicaci-n por desplazamiento
simult8nea de ambas dierbercacsi ochels ApNIesnhas y a
mecani smelt pdt8a,mi do debe codificar tres prot ¢
prote2n@aud&eiplCi ci a | a repli ddd&hienn et .BepifeRi@dd9

une a | os iterones mientras que RepA desenrr ol
forma RepB recossegle agdedarsan ieoxspuestos en | a
sintetiza | os cebadores necesarios. Eldeesul't

Il
_|



hebr a

Branze

14. 2 M-
Una de
estudi
tiene
entre
adqgui s
2010m@m1
(capt a
f8gi da
funcio
Yal t 1 mo
(Getin
Y

movi | i

Un pl 8§
movi | i

rel aci

-

esen
atro
nomi
rta
val e

vol u

o S5 O o o <

mp o n
tipo |
a | a r

qgue pr

simple desplazada y <c?2rcul(&s asopetanrto

i., 2019)
dul o de .propagaci - n

|l as principales virtudes que tienen |
o es tan amplio, es |l a naturaleza de se
i mportantes implicaciones evolutgaas, Yy
dos acsépaowmdecuaci -n de | a cae ptar daw ®ksmt or n
i ci-n de i nefnoranarcti o( nLtaiggene@®@c eca 199 9 ; S mi
bacteritassexmestaenn smos aokg§sremosmafor maci
ci-n de ADN || i br er de 5(dtureadni sof near nebni cei nat ep)o r
s bacteri a), av ebsa cctudmi azaaocpia-rnt 2 cul as redonc

nan como transportador es ymocloencjuyl gaarsetse nd e
se consideravelum8a wmomtzango m8s ampl
o & De La Cruz,, 20l @&m¢ lglanetapdlc.i ,dazll Xk

zaci-n est8 determinada por su habilida

smido puede ser clasificado en tres cat

'zanjugativo, movil .iEsdlal € ayp arca dnaalv ielsit Ba Wl

onada conl|l ba poepenleanaquaierdaer i a de conj
tes en Valr ogll &s mditodgoh B s mi 2020 onjugati vos
el ementosund ) prl at er2enlaa xqpusea, rleconege- ry
nada or i genordieT t2ryaindsefse ruennacoinaegg@@ame nci a
de cA®BN wema de | as hebras a | a cual | a

nt emenmando ed) rled axrostoertana de acopl ami

crada en | a conexi-n entre el reldsaxosom
entes del canal de apareamiento (MPF) g
V( §nsiSITl4i)e etoal p|] §828miLBa¥y movilizabl es Yl

el ax,jabBeas tyo alles permite transferirse util

ovengan de otro pl 8smido. Final mente, |

Il
<



alguno de | os el ementos restantes, aunque pu
di ferenbejaglbh@adl-nzzi eFi gqumwlla 022)

Bacteria donadora Bacteria receptora
I { )
- Movilizable
I- Plasmido “u
| = s | Conjugative corugang
A 2 )
S &8 &
@
L 1
MOB MPF
Plasmido
movilizable \ J
Figubedi 4ta esquem8tica de |l a constituci - -n dgen@tuiecsd rde |
l a bacteria donadora con | os cuatr o erl,eTneerl tacxsa sdae, Isa snhaec
secreci-n tipo | VaqoSsITadmi, e mtydetileVc M(aifad@Penci a negra), | a I
se ubica a |l a derecdhmj sdadieccre)méet e(@Madi fviear kgl diee et al
2010a)

143M- dul onachd eni noi epretromnanenci a
La permanencia de | os pl 88smidos en | as bacter

benefici o ajluae saopborretvei venci a y/ o desareshktlBo de

vinculada a | as condiciones ambientales donde
presenhGalsett i ptnal obs®28d®egpueodse np | c8osdmifdiocsar el
gue | es permiten permanecer en | a biancctleny ean dao

mecanigenoparticy- nmacdnivamos de supervivenci
sistemas de adici -nmeqte peom®évuéas! ai(pdes nl i br
& Dagan, 2020)

Los si st emasacdtei voasr tgacriamt i zan una segregaci - r
de pl 8smi dosmmeom ke espdasir, se aseguran de
pos euana cdpi aestas nmdla®ad elras& Funnkeddliost 2thas)
usual mente est8n integrados por |l RamAot APmas a e
especifi-gioh@®@l®laece( HTH) que s@guenéoaimanennr cmen

(0))



alredegan(Sedle centr - mero odsianbe dlea paepliccaal
copias son separadas, |l os posiciona en luga
i mpud acka huvanco a cada c®Il ul a, esto permite que c

una copia despu®s (@EBEuhaedl yi 8016; cPhutbcia Si

® Toxina
. . @ Antitoxina
Se conserva el plasmido /\ Se pierde el plasmido

Antitoxina
se degrada

Muerte celular o
detencion del desarrollo

Fi gur Mecani smo de manteni miento dexipA@tsimi @xismale®si dé& em:
muerteseprsdagaci ehabrresto del cr ecai nmioexnitnoa bsaec t mu e fatnroa

antitoxina se muestra aenc ® zudla, qgmiee nctorsasse, macauee € n @ | €5 b d
c®l ula carente del pl 8smi do coniMordzd i Klathpuadeasnandet maeé
2021)

Mi entras, | os s i(StA®pad ede cadioxcie- de esta f or m;

prop-sito enrelplplcigagmiodsies i mportagr pelovoocsatna o)
| a muer tsSegrpeogat Fedal ec et; eatle , t i2@d 9 de Si st
especi altmdimtnalo"ase trata de pl 88smidos gmsandes
y se caracteriza por codificarduumatttowyi nlae sUIR
l divisi-n celular y una antgitrotxe mmt 8 mweamearmnt! e,
ausencia del pl 8smi do hay un exceso de toxina
y |l a bacteKamr muzaman .En lad .ac®&llhdadreport ad
ti pos de toxii-artdgeinta¢sX jna pl 8 ymicd mwano;s osmans embar go,
m8s estudiados son Ilooss sciusatleensa sp rdien ctiippao nmeln,t e
categor?as de acuerdo con | a naturaleza de |
protetodaB,( ,pemkB, par)DE, (Z)ag€Dst emas regul a

oM



ant i s ema-& odko, (pynsdrAnQByC ( 3) sistemas de modi fi cac
(EcoK MqrKB@)r uzzaman et al .., 2021; Tsang, 2017)

14.4 M-dulo de adquisi.ci-n o adaptabilidad
Esat sectcammi ®n se condoud oceosnpr idicdalt ecarzado por

al bergar genes de virulencigenes geei pahenhcrcanpi

vzas para el met abolismo o degr dBaoivedadte et on
202 0Upual mente | os genes del m-dul o de adaptab
otros EGM, como secuencias de inserci-n (18)
inclusive islagu@geprommoaser | &) i ntercambi o g
i ntracfed aillairt ando el y croenotrrdiebnuayneinednot oa | a pr opi

sobrevivencia de | a c®l u(Rabtacitedge amta a@lue, | 20

145 Sistemas de clasificaci-n de pl 8smidos

La clasificaci-n es una tarea inherente al i
identificaci-n y <caracterizaci-n de | os pl 8§s
relevante sobre |l a influencia que tienen en e

|l as estrategias agqueasmlcar palc@a rsdBalvlagina et. al . |,

Por bbdlog <cl asi ficaci - -porrgguiseclitia t here®f isceagui mi
evoluci-n del pl 8s mi @ar c8ul rl L8ena ¢ e mubanil dcaadngd W23 )o ,
todas | as clasificaciones son efectivas para

pl 8smi dos establ eciAlolso ol adregsoc ocheo cli @ obki stori a
categorizarlos han surgido, de manera inicial
(1) factor F (pl 8smidos de fertilidad F y sus
codifican toxipwagq 3Jye faotbocesa)R (deternsiinmnt e

embargo, de manera gradual cCohreanz agtonala. se20 A:-

E I sistema de grupog | dsee) iensci-oamppldatca i ¢ | padebas
incompatibilidad enjelrabsnscpdl8ssni desi pbrodcwnj u

pl 8smido y se midi - |l a estabilidad y per mane

ON
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spededaa a & Hed;gceosn bladkrels) ar esul t ados s e ob
terminado grugpuwe dmapigariosioni d om8s el ementos del
pl i meacip-ordyr 2an permanecer de fof(hMaveskable8s@
general en | a famséihaded&mé&esmidbat GGamhmgues

y vpFrg8smidos que no ha sud@e@Chehaeitoymdidags 2dc
st amnt ennY 2menpor dtanteementdest i é nEccaodboessr t enecen a
upoquecluede subcl asificarse con Fblas e FelnA syL
B ((FrB)twepo es henecag®heoa tamafYo y caracte
cuentran vincul ados frecuentemente con el

sistencia(&aagtiebi.ati ¢cog2015)

e mbeagtgaoobl ecer | os enbalMiedhades einmcommat | i mit
Il st2an una gran cantidad de factoreesstque pu

emenwtne necesariamente porque fueran incomp
not2pico no parec2a funcionar de manera i de
ta |imtante, gener:- el desaedolahot ed® CIRa ( PiBj
sado en que se considera que todos |l os pl 8§
pl i Axdiu-an mente se conoeemepfgUlbdi2ceresecasoaisada
terobactderliaseaeal es -BI2 -UJH1,1,X1HI 2X2 HIXB3, X4,
B, FIC, FIIS, FlI,-Mql Wk ,-OrkN @Y, LIK1 BSK2 FI BKQ, |
Z) frecuent emenk.e .csoeP o0& n cou @ lah gpaaert tee ,si st e ma
ncilommadsignaci -n se vuelve compleja ante | a
plicCareattoli. et al ., 2005)

s adel ant e, | os pl 8smidos transferibles se

ote2na que particcridplar aemt d ae le spcriosci eGreor digel @ o n |
rcia et &bt a2pOB)ezna se encuentra en todos
Z se encuentran dos r el aGarsaiBlale®mn anemi amo, p
t ual mehnatne rseeproudvaed oc | as e(s( MEHB NKEDB MOB M& B

MO B, MQOB MOB MEOB M@B per o s - | osisdeoi sh aslrtl eahdas e

Pr

en

ot eob@\itlelra aet Sddilsee @& kG)st eimas| asbhsados - n
rel aximBagendrlgte Primer ,NQB T™MOBISIC/AN: ( hbRMTa)d
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|l a homolog?a de | as relaxasas, generando una
rel axasasedsccionadas utilizando Yani cament e el
amino8nidomi Nall 83) MOERASwidtoe:en secuencias, compl
reconstrucci-n y tipificaci - & GarpcBdtrlicg&nadetemd
2009; GBaccibh8et al ., 2020; .HEsotbhee rstissotne n& Nparsohp, ¢
un marcador evolutivo para pl8smidos .lcosj uga

pl 8smidos no movilizables san excluidos por <c

Recientement e, se ha nprdopplndset anudadest emaon -
pl 8smi dosl (PUdl)ast mPi racas de identidad de nu:
esto quiere decir gqgue |l as PTU son grupos que
tanto representan una r dlRedio®alovol ege;m®tn, c20¢e
embaraglo,i gual que esquemas anteriored5bpr eéeent a
pl 8smidos no asignadogéLiapworntghu nat Aak egp 8 had 4)
interesante observar al gunas di scr epaemoilas, d
pWWO y NAH7, pl 8smidos -9epueseonhtbienes geneé¢sc
de tolueno (pWW0O) o0 genes degrhamtsivibe dlea siaffi

en | a mi émakd®Pdd & Shintani, 2024)

Final meos$ e pl Stsanmio®n puedencoal asaisfei car s ran
hospe;des opl 8smi dos de r a&rsg o € d¥dshoons paeqge®lol os q
pueden replicarse y mant ener se en un hospe:
estrechaeemeatieonado a su hospedero inicial. Mi
rande hosp(eRllteAsoede mameyt emepl i carse en una vas
hospederos B&tigepeaneds RBarti QOWIldrnmente | a i my
pl 8smidoadRKHA en que juegan un papel i mportan
de genes, esto | os convierte en candidatos e x
bi ot ecn(oYangg ceat ; aleg e nPpb2s3 )pl §smi dogp RICUL( I(h ok )N)
son capaced idcear se entre casi todas | as especi

GamméPohl man & Fi.guAlsgkuinosl98a3c)t ores que deter
hospedero de un pl 8smido son: (1) La pf(e@3¥enci ¢

inicio de | a replicaci-n independiyendS8e adea | os

(0J0)



presencia de enzimas de restricci-n, esto per

de restriccihons pdeefl daa nc ® udrai vastava, 2013)

150tros el ementos gen®ticos m-viles

15 Becuencias deriaaposmoaniesn y t

Los el ementos transponibles (ET) se definen
moverse de una ubicaciPar tai oulrar men ted Igoesn otnraa
el ementos gen@tuipuesmmmv i $de@esde un pl 88smido a o
de un cromosoma a pl 8smidbay descsempe$Sado ponm
i mportante en | a evoluc(iBlnotd.eL@a®@@ecthroasn speosoma S
dividen en dos grupos principalesser encaoatman
particularmente en c¢c®lulas eucar wapsd sy sloms | to

gue se encuentran esny cpRlrutleanse cleanc taerliamfhami | i

frecuentemente con el acarreo de genes adicior
(Babakhani & .Olemd mio, W@ &P po secuatmamegor 2 as
(1) Secuencias,desitrs goamppwEes®IBri nco familias
| S4, | Sys ey cloheofe.e ahukeer ga m¥l t i p(lGosk ac oepti ,aasl .d,e 2
(2) spogsann compuesto, que a diferencia de | a SI
geasociad®esaslitancia a antibi- -ticos, (3) fami/l
una Sl vy I|Ileva un TIR (repetici-n terminal i n\

ya gqgue es capaz de inE£ertadl g aeneal | ggidMump ad ¢
et al (Fi RgWr2a2 )1 . 8

IR Transposasa IR
Secuencia de insercion (S) C —

ISk Marcador de resistencia ISr

Transposon compuesto (Tn)

Familia TnA 88 bp IF]{ RM, tranposasa y DE ?8 bp IF%

Mufago ) i Muc genes de cabeza y cuerpo :[38 bp IR i

ospedero Hospedero
Transposasa

FiguB&l asificaci-n y mecani smos de tQlaanssipfosciaccii--nn dye etsrte
de transposoné¢Mo dbiafcitcédudioa hdoeal ., 202 2)

on
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2ntegndbhesen un sistema despecdimbcoacapa

i nt eggriant ercambi ar fragmentos espec?2figwes de A

codifican m¥l tiples genes, I ncl ui do(sSdmsaghne
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al .., PZ®»i1)amente estos el ementos no son m-vV
va a necesitar de el ementos como transposol
a |l evar a ¢abol e&t £olddisn sii,ntie9gr50)nes est 8s

uaterlce men(tlos : el gen que <codifica una tiros
I ficadainpbr () egeénsitio recombinante adyac
| a iyntsegracaentra danrfBi)ertle paromohhardd Pc)

nscripci-n y expresi- -ny (edeil cicanstee edgen®d o ce
uentran entrentirae zbona Si't iyoskA'tdyed t it d€CdH@amb i, nac
2 Xu et al ., 2011)

clasificaci-n de |l os integrones estg§8 basad:
mi embros que poseen | a misma pertenecen
etes dHasetreenalesra se han i1 dentificado nue:
t ggramepegati vadseoeman sasoci ado cpnaangladesk
rto s-1l o seVihlar ree p@Bbatdoetnal ., 2023, Sabb
integrones de clase | y clase Il son | as c|
bbagh etrphcjpadDmhéphte | 0os integrones cl ase
pl 8smi dosy nsouviplriezvebtlaensc e geasndas 2@2Deang 55%
al .En 210d 5 st mtlt Lsreag Riddtns e revsad8o const i tui do
uientes edmgem@Eneékeaci onado con | a resistenc
t ernarsiuoglieelcogdeinfi ca a |l a resisdren&adaai adad as
una funci - -n deBiasxcsseannetrtaensRkRenRagar, dapajte
ructura del integr - -ndfalpds @i dt of olc dsuaytelr ¢ @ 8 C
trepaoéeticina aamad Maamman)oghuc - si do adenil tr
I firesmeslb@t ri metopri ma, estreptomicina y es
pecti(vBahmetn teet (Rail g u r)a2 012.39)

OoP



Clasel

Region S’conservada Cassete Region 3'conservada

Pc2D Pc2A Pc2B
int2 dfrA1 sat2 aadA1

Clasel ll
ez
Region S'conservada Cassete Region 3'conservada

FiguOBsflructura generaldedeli dsossgredreessent o asl aseelhlrasas
muestras en <col or mor ado, l a r e@@ir- npo3&ean sckirfveardean t e
resistencia a anti mi crgoakliEtMoas fy c8@&iab aidele c & ayrLtue se,t ( 220 2 1,
202.2)

l16For maci - rpedée .cluila
Labi opel 2cula es una estrucémbabieda scomdatorniizas |

poli m®xtrcacelul ar (ERS)e &kt enecareanttada alla ament
gue ©propicia un entorno id-neo para que | as
superficies bi -dtei craasn ey aa h{rZrhedvecea ssti ha leAd e mB8G2 2)
provee a | as cosldeniraess ilbsacetnecriiaanfar ente | os ant
bi ocidas qu?2micos, |l a respuesta inmune del h u
temperatura y pH extremos, alta salinidad, pr
una ba(rYrienr aet .Ab?, mkab @f6gr nnaci - n de Dbiopel 2cul g
condi stintas superficies en ambientes al i me
relacion8ndose frecuentemente con mi croor gan

Assefa, 2022)

En | a producci-n alimentaria | as pr8cticas

permiten que residuos org8nicos permanezcan e
|l a adhesi -n bacteriana y por conysisguuipeenrtsei sltae n
l os que pueBE®BA® rpavoorcoavrer | a descomposici-n de
su vida dleFlammmiung etMi ahtyrag0f6 en | os entor

bacterias pueden desarroll ar biopel 2culas en

0oz



hecho, muchas de | as infecciones intrahospit
sangu?2neo se asocian drhaddtae etti pdAsde ROABD, | &
reportado que | as biopel 2culas |l es permiten a
i nnat as y adaptativas provocando i nfecci one s
permanente y da@f®onrzm8lelz tedAd alhw8ass 2dnlf8er medade
asociadas con cepas formadoras de biopel 2cul a:
morbilidad y mortalidad de | os pacient(ddely un
Pozo, 2018; Donfeaahp 20012019 se esti m: qgue |

formadores de biopel2culas fueron responsabl ¢
intrahospitalarias y 80%Pdedlaa® Sahedatieccas @

De igualidersnas estudios han sefalado que | as
papel i mportante al facilitar |l a aparici-n de
1000 veces en comparaci-n con Hf3ubyc entSadpar t2e

constamdarei ci -n esugenmj dmt w nfaa posi bl e correl ac
antimicrobiana y |l a capaci dddvic& fedr mdded m§so®d®
seonsi adaettaml mente como puntos calienthkG) par a
y por | o tanto un nicho ideaVi pafrartiaasdyneimian

anti bi(Miichal is & Grohmann,. 2023; Vyas et al

161 Formaci -n deEbiopki2cul a en

La formaci-n de biopel2cul asatadofilemr epit ®@se £d a@la
uni -n reversible, (2) adhesi-n irreversible,
es dependi enteen dleo sc anmbtiroisent e s, |l a temperatur a

y otros factores (®ak nme &iiogu@lego )lent e

oT



Células Dispersion

plantonicas pasiva o2
‘ a2

2N
N 3?

: Formacioén
AI:féf;f Matriz polimérica Maduracién Dispersion
extracelular

Irreversible

Figura 1.10 Etapas tteéopel adbéailnansc dce®liuanaas pl ant - ni cas
di spersas antes de comenzar |l a formaci-n de Il a matri z
di spersi - n, puede suceder de manera pasi (Modi Aictada de
de Brito et al., 2022)

En | a uni - nE.r eeveecrisbiebl e fal es ambientales y ut
acer carssuepea fliaci e superando | as fuerzas repul s
l o que | e p(eBerdiase,AtlZ20M848)se ot ros org8nulos cl av
adhesi-n inicial sonhZhas &t mdblri as2§22)s curlii
En |l a segkEndaaft&as@, con | a capacidad de anali z
realizar | a transici-n de | a adhesi -n reversi
pora secreci-n de |l a matriz polim®rica extrac
| 2 pi dos, | i popolisac8ridos y 8cidos nucl eicos
protec$Smmreast ha dtaral .I,] exGlIr6)a cabo E.staab lulniiza |
el ementos como | as fimbrias tipo curli, defini
|l a adhesi quecesmmi &r cpdas pos g ABcSs golpEFRBB Mm@ s n g
et al .., Tanmdb4)®n encontramos a | os pild. conj uge

Yl timas codifichdmAl CDFREENt iopelrammente | a pr ot
unirse a | a manosa debido a su &amigmila ske al d @
manosa de c®l ulas eucariotd@&fapEPd8ny eupeaidfici

La tercera etapa inicia cuandol a uynd .nqgtiee 8 @me de n s
y se multiplica para formar col onias, aument a
en | a syperefihcaiba | italldsefadtizaaci- hn phe a det ec

oY



(Qoruemsungmecame smomuni caci -n celfLagareeankKas
et al .., BEsOtle6)crecimeemitioe cguel &aa biopel 2cul a
tridi mensional ya qué-1l]-Msc egllliucadcs&®mi aas ( PEHBAI)
celulosa est§8 constituida poIY4mi dognlapdd $ 3ac §
proporcionan estabadegsadodalteorntve®ss. éhé . enl2008)

Final meamtkease de dispersi-n prdocimaeverieas des pl

permiéepawuciem ernt anedi os ua nchoinesnetced eymti g aci - n de r
super fBnciless di spersi -n actiaatilas®@tbactdegriadace
enzim8tica, dejando bRorped ¥ cpudratse eerlo sd eosnpardeansd i

debe a fuerzas externa como ppEKapuabac20bh0huma

oo



2ANTECEDENTNEITERNACI ONALES

Ani vel gl obal, |l os productos frescos como Vvecg
debi do al Il ncremento de su consumo en dietas
densidad ener g®ti ca; no obstante, estos pr oc
represewnrnanreservorio par a mi croorgani smos

gramnegati aa &TaAEmcil @ad %l ti mos affos han apareci

frecuencia reportes en todo el mundo de bact
incluidos al edcider “bksei man vincul ado al consumo
por ej enmp2 Ool 8, Freitag Yy c oltaobmoarRaddbo rneuse setnr afsl ec
vegetales en un -petBpddeehasecallés sk adoslliar c
productoralkodeaBtE&mi entos pert @gosecmimg ami &3 9 7 3
conjugativos I ncK e | idclmisp olrnaafddaBr dedadshes genes

¢ N bdcamese | ncl bBlkaxiosn Vari os de estos pl &8smid
nasociados a | a resi sstudgrRciaani aogbhbiiydspiodag
I nolqonr3aSsly ( f osf os)ABFrneai t(ag et al ., 2018)

«Q
c @ S O

Posterionmewdl®, Nespamagdkota y su equipo analizar
ensal adas casmeencildtieladds y restaurantes. Se d
E. MDRy productoras de BLEE, fderbasi dB.ataedliicac
Ol57:(HYapkota et Rdr. ,sR20da®nNt e, Lui y col abor ac
en Chi narpmdrotsa ai sl ami e MDRIr addecededeteGlna pl ant a
parecida aylaspgiamat¢a) gque al bergaronmes-Liywult 8ne
blInavw/,9 respectivament e. El gen de resistencia
pl 8smidos I ncX4 y | ndlivawl onieeporatsamgare eh @lenpl

y elblgemen un pl 8smidpepLho &i oahgcad0&9)

En 2020, Oh y col aborddb®eresmeai Sbabace8d®8b0&ar
MDR por tealdoosr agnednieyd Icamispr oveni eatbude. El'l os s
gue este hallazgo esn demiidol eah €aamhArHedod U @
podreamresentar un peligro i mportamunmaneons laa t
trav®s de |l a cddDéaneaetalaMgen®dlOaant e, en ese mi:¢

y s u equi po recol ectaron 13214 muestras de \

nm



denti ficaron E11 ocgodgasr alre reamptenktiesa,a piper
cefazolina, c enfaol tiadx?isxerag @ o8yctiadnogpnoduct oras de B
Adem8sdimnt e i REGRtsdicaron -M-adCwV»MliS5anWé&bdk,CTX

CTM-27 y -M6TXSong, Oh, Ki mDpe&i §hah, faoma) est e

se repartai sl amkE.entSollidpéoveniente de | echuga
comerciali zada en -Rior tpug8aslmi dopuweel acclbly @mg-L e |
relacionado a | a resistenci2dé adliai olmdai snepa &

porggenes asociados a | a resiasdddci-lagpthéatpdmi &) gl
aac+{\vg), ma ¢ rmdIf)iAd ofsesfilJogR t etg(tae)i Ayl isnual f sala i das
(Manageiro .et al ., 2020)

En 2021, Priyanka y col aboradores, recol ect al
ver de, de | as cuales MDRdecupceoddr ormdehlt 7 fecepas

di arrog®nicas y 77 como no diarrogenicas. As°
moder ada @8024)t ggalr3A0 amoxicilinal/8cido clavul &8n
col i syt iuma resistenci a relativament e baj a (

trimetoprimal/sul famdRroixyawmkal. fo20»in) ci,BEa ese
Kurritu y su eqauniaploi @@nr mRmensitarnadsi ad,e verduras pr
pa2ses diferentes de Europa y Asi &, €B8T&856bas s
y ST479pr MDiRct Bt BE aiedd adialsantr o pr od Meidd @ nd re
secuencdealci ganoma compl eto seapdé¢@aab) falpgcha(rodn) |
aph{ 4a) 63pbh( aaw(a3add A5 asoci ados a | a resiste
ami nogl ud®dlcawmdsddr,amsy blcamwssr el aci onados con | a r
bet al actogmyAccpx@Bs oci ados a I|sawsl lgysuablgdbaaaspnad

con | as sudfof@®i ABDdci ado a | a resi stteecndcni a a
|l as tetraciclinas. Aunado a esto se i djeureti fi c.
hab?2?an sido descritos en ofKasittabayno@alfoooma?O
despCse, aghma y col aboirdaednotriefs reax eAptgE [dea o | i

blramposi tivas Blcdwlispcoespiatsi vas, pertenecientes
ST2298. Adem8s, cinco aisl amient osblpauryt/aacr on g
blvew) y dos minc-LPosd2ean owerdd ratnd,e ensayos de cor

confimempaci dadnmnddcdem | osb peagensc-L.( Chel aghma et

MN



202.2Mi entras tanto enMobgt admwlsabWmriados,es recol

muestras de verdubastgeedencovleuyeras, |l echuga,
hongo, col , col rizada, perej il y ensal ada mi
par a | a presenci a dher o Enc @ rodfantptCer gt e@a@also

pertenecientes Bchesi(dd)Pmee osb(a2)s,enrr gt2i)a vy

Pseudom@iflwuser on productyomedi adet BLEEcuenci aci - |

compl eto se i dygemtbitfaiseyd iranmse hEossc h e ryiEmhtiea obact er
(Moon et .al ., 2022)
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r otra parte, el gr upourmrdee Htalbd ibg em ell QWRI3
estras de prdqavwctudoa, frepodsd o, cilantro, en
chuga, hojas de ceboll a, peartaijliilz,adospiema eca S
mer ciasalga@radmi nori stas en | os EmiratBsccE€lriabe:
e exhibieron resistencia fenot2pica a | a &
i met-ophrimmet oxazol (10, 35%) MDEnNn dteo tl &ls Z@®ac e
| eccionaron 18 cepas Yy se somet inerdimnale ar §
dle observ:- quedeell abs0a% k(p%/glad )dhca@dsy ga&dhe m8 s

general albergaron de 8 a 25sigemeésc Ildes vy & n«
evalcesngtAees hl yE, fiyemblpi ncsgl adda,t ainrctoe sat iprad lod
mo a extr édHabe bt en.Pladés su2P2a3re en China, en
reportel equgpe dé& @aestrear 575 vegetal es
chugas vy <col es) se i dEe.nt M®ORicdrOdm® 1c Hd¢co O8e P

O1l1: H2bgi.slUlami ento que fuecaepolesenadbade essp

cefal ospori mesnedeacsiernc,ema | a pr o(dQaca ietn .adle. ,B L2E
De manera similar, en I ndidespu®secdigpeanaabnza
muestras de vegetales (pepi no, z ammeanhtoar,i ac,e btoolms

repoll o vy lee8pB#Wwatayr cepas se UREQetlyi f2%4ccabrnoon c 0
SEPE@€e manera interesante el 29. 8% -SEUPEECc lyasi f

f

nal mente el 22% debimbecsta - -fahldedsi andobdos crif

def iumi rpatboxtPED® t er mi lmadmoa;yor2a se <c¢clasific: d
figlem®ti cos A, D/ E, Bl y clado 1. As?2 mismo, e

m¥l ti pl es antibi-ticos enlistando a |l os de

n=



sul fametoxazol, ampieqiulidedevedody i geinhiailond #ca@n ones
ocasi opadaba6Gtamnagateismad ent esand i m¥l-Rtriii gylaensk a
et al .., 2023)

En 2024, en China, Sun y su eq&ipepegbideémrenikisc
fluoroquinol onas (levofl oxacino y §cido nal i
veget(arlepsol | o, t omat e, tomate cherry, pepi no,
apiyei | 3Wein ati ocho ai sl amientos fueron product
identi fi cartbocawmisdscageshécmm27b lcamisb lcami2,sb lcamw-

24 blcav, blLar y b loaa y b It ams. Resaltando osueails/l adrg e@ s
cont esniz2Zranl t §nkelaemeynbtleamf recuent emente acarreado:s
Il ncF (I ncFIl A, Il ndFlyB peOlllhcHlel )manRad@im8se,creei
identific: gue el 75% de | os ai sl amiemdros co
genomaAs?2 mi smo r eporltoasn agud aeni e2n.t6o% dper oveni e
fueron resistentes a fosfomici n@Sunmieetntala.s, qa
Tambi ®n, efCh@li rya clod aboradores recupk.r acwolni si
(ST10, ST9 3, ST206, ST746, ST6736, ST7058 vy
zanahori a, pepi no, espinaca y br-coli. Todas
portabanbleaw. gPa | os sieteE.ai,sd$inlicenime me mo:
capacidad de transferir el pl ®dvmis,doe retnr eel|l asu es
restantes, cuatro portaron pl 8smidos t{ilw | nc.
et al ..FiegaaRumdadar|l an y codmbd6m4dBwr@piolrt a un
aislado de EBspb&Sdaacsa H®MPR pobhaviadam8s Irkhe,

bloam, blramsgnr VC1, -l dearc, ( 6aNgica(,3 )-8 aa ( 6 M)pbh, ( 3apd,( 6)

aadAl, aadA2b tet A, sul 1, suly2arramBj ®w f r A
identi Fosamemplicones | ndCO,] RNAtFI BEol €4y C,Col
MG828) vy CoéhpHAD28¢p@Bunrll ah aglasal . , 2024)

no



SANTECEDEMNAES ONALES
En M®Xioso an®l iceipEs #®Rean ali mentos son escasoc
bacteria es considerada en primera instanci a
sanitaria y gellemeamtae dooma r el ac idoinaar rae augn® npg act
espec?ficoEaA®ciado a

En 2010, se realiz- un estudio en Hidalgo donc
parEa euwleiget ales (11 muestras de | echuga, 11 c
tiendas de convenienpdei d ag supéemertaddBH most i

menoascuatro antibi-ticos de I os 10 analizados
antibi-tico de amplio espeEtroebl stenluleeogpardr &
a |l os alimentos vegetales a trav®s de aguas r
av?coMiaanda et al ., 2010)

M8 s adedmnt2dilual ment e en el eGdra@ar tRes Hi d

col aborraeddoagleesct aron 100 muestras de brotes de
En 84 %e i debt igfokcl- an8l i pesmmoliecdeomomET&ICI as
( 2 %) , EPEC (3%) wi SMECa¢5S5epue el resto de | as
presencia de genes asociadoasdiai ahg¥Vmemptae opiar
muestras positivas se cuanti f iccoon clean tcrapcg ao nbeasc
oscilaron24nhtMNMPR2dOpa#1aOBTHRNMP/ B8 p atrd4ab OE PNEMP /yg 3
para $TEEOates etEmnlese2m®Mmil8moR@ayas Cmsdaagloabor act
analriohada0 muestras de ensal adas | eqwusb.pa¥%a el
de | as neusetsatlraanst ami nadas dicamr ocgeBBafsc acson( mayor
frecuencia EI EC, ETECasRaSoshECeno0.a01572012)

Nuevamente en HiAdalapga, yGamdzaboradores anali za
jugo de betabel comercializado en cuatro dife
|l as muestr aB. agdbdeiregdalbaccrue i denti ficado como EP
no Ol15ClasRascas et .alUn a2f0ol@de Gpa®sal ajVairtae | aToy r

col aboradores analizaron 280 muestras de jug
calidad sanit ariteecdafri einentoadasdl ¢ @lcafe@mrsnse sd et o't
|l a presé&ncicadkedaei éncabdas5% de | os (cTasVWietseloanoe tDE

nn



al ., ROtl89 resultaron s,eisemdplgué aeclmathapadtac
estmrsoduwd pestaanteesprdeesar se, son ineficientes

Posteriormenteambammn Hked&a | go-Al d@ampme zy col abor a
recol ectmuent r3dDedeen nnoepracla d o,s POdelr oono o pPdd € S

enteros y sin espinas, 100 crudos y procesados
de nopal esEncotcoddaoss . | asse ndueetsdrrmisn - dleB. pg@lsienc i
medi ant seiPd@eRti fi car onprtirmes ppEoiltkeCnit egoBEC y ETE
Adem8s, todas Easdwmleipas desi stentes al me n o
(amoxicilina con 8cido clavul 8nico, eritromoc
ami kadienadps 16 lgeuaer osne peampaGemAlrdh s @y oeta). BII ., 20
mi smo grupoama&lpitozsdleaji @0 thembestras de cilantro

en merscgpddy i sesi demtetepasHbdeMbDR de | as cual e

fueron i dent$STE@adasepamlocQumma correspondi - al
EPE &I 100% de | as cepas fueron resistentes a
ami kaci na, colistina, gent ami cias® yYeéstci @ptod ir

50% vy para |l a tetraci(c®:i méalzded p a3 3e¥tb)deel .I,a s2 Oclefp a

Final meenmntlea ci udad deLePunebelna eGar2r@e29nc epBsuper
codipartimuaset rnad3 de di ferentes veget afliejsoo bt e
y ambul antes de |l,ai eneddadgae (Rdédl,atomate (17
c
c

ilantro (13%), pepino (12%), cebolla (9%), z
oles de Bruselas (3%), cebolla roja (3%), a
t omat e, cebolla y cilgntyropi(mMi%nt ot awlearbdaes &( 1(9
clasificdMDdi €émmoon produc,t olraass daes BrLeEEt ant e s
gemlcavr. Tambis®n identificarons gemed ar @leasdisdreac
ami nogl ucaascitlddgdg a d A tri medfrrodk/idsivalMlRf r A7,/ 17

sul fonamidas (sul 1t g)t Ay If3e)o,a tPeltdass c(l aelsi napal p
al menos un pl 8smido, el |l nepbhonom m&$ akasaue

identif MOB&#Fasgf ueenti fi ccaarndan dwrda degerasshi €tcé mas de e
| os pl 8sdmiednospr(o3medi o por scepayupeiBEMBELe MKE mS§
(Car+fte-m, .2019)
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4 JUSTI FI CACI CN
En M®xico el consumo de productos frescos ha i
encueadoa@ ado con | a prevenci- -n deEanktsemaeead

I

h
p
e

a
d

a OMScomigeuned ael consumo diar i o ade npernogsu adt®o0s f
echo, M®xi co de acuerdo con daoteos ceilkat 640
roductos es de 220Eastd®5@auqua omwe sit a0 i p&2 s se
ntre | os diez mayores productores de frutas
nuay esconsidera que nes eamenamffarame suee snti ighhr @ a

e condeamdo ment os m8s nutritivos.

Sin embargo, |l os productos frescos, a pesar

c
d

g
b
S

- n o -

Q

(‘DQ_AI'—F

-

ontaminaci -n por badc&teprgiodspeat abmems ®ocewarsd o
e culmbanveopullamvadqg y desidreffe cdienn elso oq ureu |l hoas ,
ener ado quecasdea avseozc iceonn ma l © Agu e epcuueednecn ad ear i v
rotes al Amgnmasmos. | e&E.preenddnacicaaddeena al i ment a
el i mita arlesemeria de cepas patmpdemas ufli mMa etse
mami si-n de genes de resistencia a anti micrt
robl 8mma documgoeadckcste intercambio gen®tico
ntestino despu®s del consumo de @laimie ®Nno s ec
i scluat eprobabilidad de que esto sucye/da em I as
uperficies i nertes d dreanlt ®@s edb agmecmdamassradni @ind n
avorphtasel i nt ercambi oc odreo nmaat efroiranpaedg?®e en®ltdiec o
unqeuset e pa®:nese encuentra poco claro.

a i mportahnhei agsthaldiees celnarecer el papel de | os

omo reserBvorcioohsi gdeenes de virulencia y resist.:

ransferir estos determinantes a otras bacter
EGM). A trav®s de un ans8li €i.s dbispiomfi ®l m$t ieco
e datos y un esdst.ucdie®d udpe rcaedppass dee veget al es en
n Puebl a, est eyearlabag mocd am ternitlbou epi demi ol - g
esistentes a antibi-ticos en ambientes no hc

nz



Cc-mo estas cepas pueden influir en |l a propaga
adoptando WmeemHeadquwude i ntegra | a salud humana,

nT



5 OBJETBVO

5.QBJETIGEINERAL
|l denti ficar | os el ement os gen®ticos responsa

virulencia y resistenciEacaheamntahlsid adi@atso sd ee rp r od

frescos, y evalwuar su capacidad para formar
humanas. Comparar estos el ementos gen®ticos
Escheri dlei @ard¢ glein al i ndeenptoasriitoa dyo sc le2nnibcaos es de ¢

5.@BJETI VOS ESPECI FI COS

1. El aborar una base de datos Esehé¢éoidolsi al os
provenientes de muestras c¢l2nicas humanas
de datoshp®&bhi edas31 d202d0.ci embre de

2.Realizar |l a caracterizaci-n de |l os pl 8smi
Eschericphpravenilent es de muestras cl 2nicas

depositados en bases de datos p¥%Wblicas.

2. Bst abkkbceamafo y n¥Ymero de pl 8smidos en

2.12denti ficar el grupo de incompatibilidad

2.Q8l asificar | os pl 8smi dos de acuerdo C «
plasm2dicas (PTU).

2. Bval elpotenci al de movilizaci - n cdoehal os p
presenclioas deel ementos de | a maquinaria de
transf earéeinlc irae,/gaixsatseama de secreci-n tipo
acoplamiento | V.

2.15nvestigar | os genes de virudrengl &s mi doess

conjugativos y no conjugativos.

3.Determinar el nY¥amer o dye tlaarsa fdae pdaed pd e&8d sns d o s

productos frescos.

4 Real i zeacruelnacisakBn8hi gi s bi doi gfemrom&Bt icompd et o

lZepasfs.deadbl adas de productos frescos.

4. Ldenti ficar el grupo de incompatibilidad

ny



4.2l asi ficar | os pl 8smi dos de acuerdo C «
pl asm2dicas (PTU).

4 Bvalekwotenci al de movilizaci-n de | os p
presencia de | os elementos de | a maquin
transf eareinicirael(axas a, sistema de secreci
acopl amiento | V.

4 . ldnvestigar vliorsulgeennceisa dye r e siesnt d nocsi g | a8 sami to

encontrados.

.Evaludrenetdepsusceptibilidad | asf ckEipamioddien a

ai sladas de productos frescos.

.Det er mi nar | a rcaanpsafceirdeandc idae del pl Ssmi slbade

de espinacas

.Determinar | a producci-n de betal actamasas
Al134 1E&Li sdeadcaisl antro | isto para el consumo
.Eval uar | a producde -lna sd eld2eE .coepped F¥ivceunliae nt es

productos frescos.

.Reali zar ensayos de ead lte®l aindads al HesL idh2Eacse p ans
coproveni epmrtoedsucdeos frescos.

no



6

Esquema

MATERI

Cepas aisladas de
vegetales

gener al

ALES Y METODOS

de trabajo

Elaborar una base de datos de todos los genomas de Escherichia coli
provenientes de muestras clinicas humanas o alimentarias
depositados en bases de datos publicas

l

Realizar la caracterizacion de los plasmidos identificados en los genomas
de Escherichia coli provenientes de muestras clinicas humanas o
alimentarias depositados en bases de datos publicas

Determinar mediante PFGE + S1 el nimero de tamafio de plasmidos
albergados en las cepas de E. coli aisladas de productos frescos

!

Evaluar el fenotipo de susceptibilidad a fosfomicina de
las cepas de E. coli aisladas de productos frescos.

Realizar la secuenciacion del genoma completo
de las 12 cepas de E. coli aisladas de productos frescos

y

Realizar el analisis bioinformatico: del resistoma, viruloma y
plasmidoma de las cepas de E. coli

PRIMERA
ETAPA

SEGUNDA
ETAPA

l

Cepa A23EC

Cepas AGSEC y A134_1EC

|

Determinar la capacidad de
transferencia del plasmido
pA23EC

Determinar la produccion de
betalacatamasas tipo AmpC

A

y

A101ECYy

Cepas ABEC, A38EC,

A134_1EC

Evaluar la C
minima i
(CMI) de fi

oncentracion
nhibitoria -
‘osfomicina

+

Evaluar la produccion de biopelicula
de las 12 cepas de E. coli

y

Realizar ensayos de adherencia en células Hela
de las 12 cepas de E. coli provenientes de productos frescos

l

Realizar ensayos de invasion en células Hela de
las 12 cepas de E. coli provenientes de productos frescos

P M
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Selecci -n de&.gedmdnbaasssedse de dat os p¥Wblicas

Se seleccionarb.n gemhplmatsamdeent e ensambl ados denp
31 de diciembre de 2020 eny Isae bvaesrei fde -ddtaospr
secuencias qui m®ri cas, contami nadas,r ad wedli imi anca
del estudi base de datos final contiene genoma
calidad. Se excluyeron 93 secuenciasqperque
correspond2an a secuencias ppalracsinzhdeisdad,ep dDNDC E
o duplicadas por actwualizaci-n de su n¥mer o de
interno de plataformas de secuwmeuracddbDbhai baseSder
dat osPadtenlos yRdea onsr ce I ntedgPAT Rb®rn yCeenrt eegt. al . ,
Adem&® colect:- |l a informaci-n depositada en c
asociadoenparmar el tipo de muesdesal pclomom@aent
aqguell as provenientes de ali mea@asuyamdeslasasc
asociadas a | os genomas se consider - Yan'i c ame
autaoakes archivos descargados de cada genoma f
faa (secuencia de pfot @&@ahBagnkeassttoas) ayr cghbikv os s e
dependideln@dosol i ciatdaddheem ami enta bioinform8tic
pl 8smidos se obtuvieron de | a base de datos
Nucl eoti de Sequence Database C®OIDIBaehwB-EBBIi oyn ( |
GenBank) y Ref Seq; prefiriendo | os registros
gue el registro tuviera |l a etiqueta de ensamb
de pl 8smido se vincul - a m¥l tiigpnesal Ostde reeagic
ensambl aje con | a et Lagqudeetsac r"inp8si -rne cdiee ncyeed'a g e
ali mentariose pueden descargen
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/instanc
suppl eTmebndte S1A. docx
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/instanc
suppl eTmebnte S1B. docXx
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6. 2 Cepkas @bdsil adas der evceogleetcatlaedsos en | a ciudad
Se seleccionar olb. ldaliciteipdarso gdogr exdii slt ®achdesde di f
vegetales crudos |i,stecaon|l patades emnsegnmai udad
Carr-eeqgqr20é8 el periodo de noviembre de 2017
establ eci mientos fGagrorskeypr2@am@ehnhant es: a est a
medi gpntueebas bioqu2micas (bi oM®rieux, Francia)
de pruebas bioqu2micas para | a identificaci - -n

Mac Fad(dManc Faddi nJ. FAde s®GQBY) i | igeanegdd b Woas dA

espec?fEcopadma confirmar su i deSitlikliaed ere dala.n,

Wal ker et yahracetediz- par ci allarbd )t e6L dlstsaee pas p a
encontraron ah marciemwaidalses!| dhd o sck r mlcardaez - n ( BHI )
y glicerol-7@AC 1& %i caenti fi cadas medi ante un

Laboratorio de Microbiolog?2a Hospitalaria y d

Tabétalaracter2sticasE.deadlRil aedpasdd Cvaergrkee-anh 201 9)

ID Cepa Vegetal esta-tl)-:gcc:)i%?ento Filogrupo | BLEE | blacrx-v | blatem | blaoxa | blasny | blacmy
AGEC Tomate Fijo Bl + + - - - -
A7TEC Pepino Fijo Bl + + - - -
A23EC Espinaca Fijo B2 + + - + - .
A38EC Tomate Fijo A + + + - - -
A44EC Lechuga Ambulante A + + + - - -
AG5EC Cilantro Ambulante A - - + - - +
AegEC | Cebollacon | s pilante | Clado 172 |+ + i ] ] ]
cilantro
AL01EC | CeBONACON | A jante B1 + . i i ] ]
Al122EC Rabanos Ambulante A + + + - - -
Al134_1EC| Cilantro Fijo A - - - - - +
Al34_2EC| Cilantro Fijo Bl + + - - - -
Al143EC Cepolla con Ambulante A + + + - - -
cilantro

o
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6.3 Extracci-n de ADN ydeselcause nlcd laccda pan$ inthes i v a

E I ADN tot al se extrajo con el Ki t de puri fi
Pr omega Corporation. Ma , USA siguiendo | as
concentraci-n del ADN se midi- en ella NaaloiDd aadg

se evalu:- unealoirzamdoento electrofor®tico en un
l1¢de AEN. ADN de fluaes sceecimaesndciiaant e | I 1l umi na Next
con 5 millones @&adloeyt croms Okxpg airdedanopore con
en eituhstde Biotecnolog2a de | a UNAM (1 BT) .

64ANn8l i sis bioinform8E. coeldica geavenhdes deéeitass vy
secuenci adas.

Los gemamavseni entes de | a base de asaitgmsaryordea
filogrupgo detiil i zando Cl er(mBegilypiimg etl. 4al . ,
(http:// cl er nroensteyapricnhg..cieannteer ) . Adems§s, |l os per
utilizando el esqguema MLST de sieteEgenes$si de

(https:// pubmlst. or g$ pfcogaams winsa do cehle r2i6c hdiea f e b r
serotipos (0O: H) se determinaron mediante | a
(Joensen et(haltps:20tf§e.cbs.dtu. diyl esrpatesi e
di arrag®PIECgs ETEC, STEC, EI E€, aPAgGRar EMMEEf€e g
presencia de genes marcadopeasadeatdadeadackroitti o e
poRobiBrsowne etuailjzanodé | a herramienta BLAST
60% de | ongi twal om2 nE m@0. ¥00001) aquell os que

pertenecientes a diversos patotipos se descr.i

acuerdo con | a lenemad ucant eemircdaod osn gl as bases:s
la fuente de ai sl amiento para | a designaci
di sponi ble | a descripci-n del patotipo se des

64.An81 i sis bioinform8tico &e p@gle8dm das edd eg dn
ylZJdenomasepas secuaensiadas de productos fresc

Para identificar |l secpégasaimaeéasi 2n wraadarevi si

medi ant e | a herramient a Pl as mi

PO



(https:// cge.cbs.dtu. dqiICasantviodeC&P| %sdne diEdDardtei
y 60 % de |l ongitud m2nima) se iddgrCtairfliond elt =
201.7) AdemS§ s, par a | os pl 8smi dos asignados e
(http:// pubmlst.org/plasmid/()Vipamaa ed.etatlasi n2c¢
Uni dades TaRloans mfi(dRaldlh)s f ueron i dentificadas po
par 8metros pr ede( Re dnoInablavoos et al .,

(https://castillo.dicom.unican.es/ coplal).

La preseamlcemendteos de conjugadietrmr smhnlpil Basmd a ok
herramienta @rLiiTfatnd&lh.t lpZ0m@lp.isojitnk.oedu. cn/ or !
con el paES@méuro0dO®O00R0OMHe .i deantiiddeandt i dad de | 8

se confirm-: con GaMCBHBala®n a ( et al .,

(https://castillo.dicom.unican.es/ mobscan) C
Mientrascdasilficaci-n de | os pl &8smidos se est
y MPF: Conjugati voor,i(Tprreelsaexnacsiaa, dleC4P y TSS4) ;

(ausenwoiroTdel axasa) y movi loirzyalbrl eelsa x(apsrae,s ecnacn ¢
vari dibme) | i e e¢tal blvas,qu& @03t emas de gdcidcAdi - n d
srnBBo&ok y tadopdobABI, BBr DEe MmN agLDse realiz- me ¢
alineamiento BLASTn con | os par8metros E90% de
O0, 000001; el sistema se consider-TopresefA®) Si

encontadpamnent es.

64.2n8l i sis bioinform8tico de genes de virulen
de | os genomas de | acs Hasneosmadke deeptdmss y |
secuenci adas.

Todos | os genomas se anotaron (iSheiecmaaninmen2 @1 4c
Posteriorment e, |l os genes de resistencia a |o

ResFinder v4.1 (https:// cge(Bdrst.dltaii.ad ke&€te ralv.i c
par 8metros 80% @% deobicdaewaliadadde §. COMpr ehensi
Anti biotic Resi stance Dat abase ( CARD) v3. 2.
(McArthur porakl , 1 d6h8)ficador de Genes de Res

Aestrictoo. E per fil gen®tico de virulenci é

PN



gen
( ht

Don
es
par

res

es en VirulenceFinder v2.0 (con i denti da
tps:// cge.cbs. dtu . dK/Teezsichase/r Vi reu,l e nacle.F,
ul encedti mbdaege (VFDB) y VFanalyzer con par
tp:// www.-bmgre/. WEs /cwvnB/cgai n. cgi, consly(ltiado el
al ., P»31%uy parte, el virotipo se asign- se:
uiendo | os esquemas (Bas-¥ilosas ewnadi coR2@dBt
noine et kBas,i 204d4d)de patogenicidad se pre

gue wutiliza tres m®todos independientes i
an®P OB Sy GIMM (https:// www. pathogenomi cs.
rtelli,etaakompaf®bac) -n de | as islas de pat
stn v2.13 €SHasyWViag uvetRi.ladilzba n d200 1lllays secuenci
t oti po r elpeosrvtaaudxa setpdaimb] ®a2 @20 i z - un an§8li
l queci mi enli wo tcsathreab PH 0D seval uar rled agiei evvaal e
glewiersul enci a compasén dembnaa) pohil macli menretse , €
ice de Jaccard (13J) se empl e- para medir

arias (presencia de genes de virulencia y/

| PTW iecpec este valor varz2a de 0 (exclusi

erdo con |l a siguiente f - -rmul a:
R P Nl UOIAERTUD
DS Nl UOIREATIDTI
de M es el conjunto de pl 8smidos que perte
el nYmer o de pl 8smidos que tienen resister

a virulencia) en poled8s miYdnes oalgiume riti ernieo g ey |

i stencia) o virulencia (JI para virulencia

PP



64.RBn8lisis bioinform8tico de éedlememttena cPdn ®t i
de | a base degamdmass ydedRkhas secuenciadas ai s
productos frescos.

Las secuencias de inserci-n y | os transposon
Finder v1.0.3 (https://cge.food(dobhad&seserretc

202¢%) la identidad de | as secuencias de 1inser
(Siguier et malentr2a80@Gue VRpmnolf.isljet2u . (ehdtut.pcsn://VIR
(Wang et apde , ut2i0l2i2z - para identificar el ent
resi sthAsz2ci mi emou,t i $-HIZES TCDi & Godzpakr,a 2a0g0r6u)p ar
estructuras similares con m8s del 99% de <cob
comparaci-n estructural gen®ti(culm¥lvarmlet uali.l
6. 4Rel aci-n filogen®tica

64. 4Rell aci -n filogen®tica del Ean %leilcsoil se cdtea dl ooss
de |l as bases de datos p¥%blicas.

Par a analizar | a relsaci urni lfiizll oge&€s®dt i cPah,y!l o

(https:// cge.cbs. dt u. ¥k /esneprlvdi azrggdsal €C8d adEh.xlod geny
alimenthtimachi zando | os par §metnr ¢ SE .wredpdlzit e r mi
(NC_000913r8f)ercefwasa et .alPost 20,1 4e)yl naretmeina s e

construy- wutilizando el m®t odo de m8xi ma vero
utilizesmekee( Railce et. &li.njal 2n®@h3 )e , se visualiz:-
(https: /[ i(tLeelt.uenmix!l .&d eB/o)r k, 2021)

6.#4..Rel aci-n filogen®tica de | a cepa A23EC

La cepa A23EC ai sfl aa as dalee esipg mlates s hi gupor ser
perteneciente al | i-B2026 :-pHAMRd ®nHlc oan\T1Li3sli s 1 ni
comparaci-n de ARBEBE 86 gendmasacabipli3elt adnent e
ensambl ados dePporsBdmrnlpes t enecientes a | os <cl a
met adatos recopilados fueron | a fuente de ais

ori ¢ghenrexSad). Todos | osEgedemami dados feln2onmacsos o

Pz



se asociaron con ide eccecpeaosnper Aada@ 7 &g crainmga e
1L9%F es@Bui®y he@eX). La caane gmarlg@an(@¥as epresent -
muestras de perro, g a tamb iy e rttegrédwo. M a@@san ccl aut yeeg oo € [x
ai sladas de aguasgernecosmmacsu hbesonTcéasi ficadas s
muestra ¢gtif gqesctoanmdsi i dat os dS e pwsvt®bdole ®0 de gr up
de pares no ponderados us@UEGMAsyeo medil o 2z - arciotnm
en SNPt i i zando el gr 8fico de Newi ck obt
(https:// cge.cbs.dtu.-dk2Z,seconseatt @8DbPhyWI203% n g
(Kaas et calna, cE2Q3IDP5b:SHA I E. MDRIiompenoma de
referencia (NZ_K@94A4rTEk8.iklada clodmbagptrodascd ode
espectro exMdmdiedo sa& Efkltueor oq piomlddaoandchtse yi na f i n
tipo 1 (fRaorH®B&O .et. &Hlbol 201d pgein@®hviicsoual i z- util
software 1 TOL ( h(tleptsun/i/ci t&.|B ocernkb,| .2d0e2) 1)

6.5 An8lisis del tamafo Yy asridprac dde splafisami des
veget.al es

Se reéahi zdeterminaci-n del nYamer o y peso mol
electroforesis en gel de camposSlprdtsaa dio®c ciomas
permite | a visualizaci -n y determinaci - -n de p
utiliza |l a enzima S1 parabE.l 0@RC I @q@uPPps&es mi do
cuatro pdéeésmacafos (oPM.0&,i dok. 3, )s4e0 .elmpyb s®. 8 Kb
cepa cynsegoudtiliz- el progpama 6Gal cQuanteExpes
de | os pl 8smi dos.

6. 5.1 Preparaci -n de insertos

A partir de un cultivo puro infaciidan dcwreaemtre

BH) se reauspensgdmln den BUXf e mMMETri s y TmM EDI
pH 8) hastanaonsedpuidrez de 3 de McFarl and en e
agarosa de baj o( hPwinged drei dglussiCenrt af i 2d5%ganodeE
A0 mM-HICrli p8i=BM EDTA pHy8s@ cm@z&ldml |l a suspensi

PT



bactnrear,i apara final menmotledyedssgsheri &usk q& eieamsoenr t o
resguasedad efri(gélCasi ansu uso.

6. 5Li2si s bacteriana

En un microtubo se afYfadi - 1 ml de buffer de ||
Sarcosi | 1%, 0.1 mg/L proteinasa K) y se colo
54AC durante 24 horas.

6.5.3. Lavado de insertos
Una vez concluido el tiempo de,sienceubiaciin-n esle &
de | isis, se recuper - el inserto y se coloc-

|l avadoésa deguiente for ma

a)Se afadieron 7 ml de agua destilada est ®r
bafo mar2a a 54AC. Se repiti- 3 veces.

b)Se elimin- el agua destilada, se afadiero
durante 10 min en bafo mar2a a 54AC. Se r
c)Por Yal t 1 mo, se afadieron 7 ml de buffer

t emperamhireant e.

Final mMeost ei nsertos se ceohoscsar @aif ae me nioen sT®HE O 0
guar dar 4AC.

6.5.4 Digesti-n enzim8tica con nucleasa S1
Medio (1/2) insseetdicg@ritadaenecema S1. EI vol ume
dedi gesti -n dlueode tubb, a | os qgqme dee eafadiae rS
(Fermentans Ther mel Ske eBufifercE3 X @€ | a enzi ma
incub- por 40 min a 36AC.

PY



L Concentracién
Reaccion Volumen

final
EnzimaS1 |16m 0.08 U/mL
Buffer 5X 20m Buffer 1X

Agua 78.4 m -
Vol. Final 100 ni -

Posteri dmamantgesti -n se delt udheo EDM Ayclsnddrec ols5 d
Lauroyl sarcosine sodium s-adn ,hiMelroc kdEr aant el %4 Oy

6.5.5 Preparaci-n.del gel de agarosa
Posteriormente |l os insertos GBI ORAIRA)10 N % nc oenl
130 miBEleO. 5X, el exceso de | 2qguido ennted i nse
Se collog Ecepl&@TC 5@eh9 2l pri mer. iylh &l md mtoe ,p olzoos |
se sellaron 38MCagarosa a

6.5.6 Electroforesis

ElI corrimient e agleadtirzof eem®tgied o de -DcRa fhBRa dp ul s a
Laboratories | nc, Hercul es, C2%0, nHE.deQUUBBKE que
supl ement ado eMn( O.iOolubr2e ag )7.5 dLea sc ocrorsi @mideenstonoe 6§ b e n
en Tladb 6 a2

Tab6a2 Condiciones del corrimienid electrofor
Gradiente 6 Vicm
Rampa lineal pulsada 1-30 s
Tiempo de corrimiento 22 h
Temperatura 14 °C
6.5.7 Viswuvalizaci -n
Al finalizar | a electroforesis, el gel se tilf

(2d /¢ 400 mb) mdwmwuapaotsset er i or ment e se ddewrtaft-e en
una hora y setvassal uminadoel ul-DNRvBmagt a gMi n

Systemsoc@audrmamt e. 4 horas

PO



6.6 Evaluaci- -n des0¢pipideidl odbdfaodma ci n a
6.6.1 T®cnica de .difusi-n en disco
La sensibilidad de fosfomicina SBaueval en rheadic
se realiz- | a estandari zak.i ,cnoédiels oil u-caulno skada
(0.85% de NaCl); aj ustl§ndubshe Mz Fian & §@BC b.mde z d
Posteriormente se inoielliHamamnl ays spel acnagpsl echa oM

coeni 2mW6gde fosfymkE@®@icdea g-bluocssato ( G6P) recome
as gu2as del Clinical and LaboratoCy 2S9&rdar
como cepal CGLoSnt,r 02002 2)

6.6.2 T®cnica de. diluci-n en agar

L a concentraci-n m2 ni ma i nhi bitoriaHi f€ClN) S
supl ement ado -6d mrsf @l 0w-AH bd iganaE) y fosfomitcina
Al drichE), en seis concentraciones: 32 Og/ ml,
y 1024 COgnomicepaecaoantidolz-sla ¢(€Ch&IATQO225922

6.7 Evaluaci-n de |l a producamp Oh nieed i baenttael alcat a m
prueba tridi mensional

En una placdalithe oM slel e moc uB.- &udnC Cc @s5p9e2d2 ,d eu n a
seca |l a superficie se col &g -enuneldicsecnot rdoe yc esfeo »
20l ede una suspenbk0.-Mc Faadlaesdi BNG)dae | as cepas
A65EC yv A134 1EC en una hendidura radial real i
por 18 horas. La prueba se interpbkbactammopa e\
AmpC cuando se observ: u np rca beacAi @nsi Ee(n tyo Adle3 41 alskE (

en Inaa zdoe i nhibici - -n.

> M



68Ensayos de conjugaci -n

La CAR8EC pertenleicniaginet ep aanld @202 b :-HEMRLXxIu e
adem8s fue poptg8dmrdotgARBEGel eccionada. Se ¢
cepa doABED al a rceecpeapC®0 @ resi smphtRn@seri f a
cultivaron por separado enNLB)mly de c¢calcddakon
durante | a noche. Posteriormente, se mezcl - - 1
eL dea dowaséei nocul ar onSee m n2 Qdbuartaortitee LB4 hor as
y 20AC comen30tBmmt eariorsnenrteal i zaron dil uci on
a 08y se sembraroangaen MalcfCoamakey (BD Bioxon) S
rifampicegrnanl | 1§90t etecg/amli x|l pana (461l eccionar | as
(CorQd®rst ®s et. alPara 204d®hH)i r mar |l a i dentidad de
realizaron amplificaci opéfabpocacPCR dblcaxp $ 8g an
Mis( ubi caci -n c(Tfoam®a3 mMCachg experi mento se real
Medi ante eltsanm@deandvmpadea elcaaenci a deé épclodnsnuigdaoc i

en el software estad?2stico Rstudio 1.4.1103.

La frecuencia R sengdegaci ba én este estudio
nY“mer o de transconjugantes di iHdiidamamoretelaln %l
Mo tBar avo et ,alexpr28628%pam por |l a siguiente ecuaci

NP RN, 1 6 e
. . Sl wel we e Q we 0 Qi
Ol Qw6 @EUERDQBD -0 V08

YQo'QnR 0§45 Wi

Tab6baSecuencias de | o0os iniciadores y condiciones
b%“squeda de genes de resistenci a
Gen I niciadores (56Y36) Condicionesde Tamafio del | Referencia
reaccion amplificado
(pb)
CTXM3G-F: 94°C 7 min. 1 ciclo
blaCTX- | GTTACAATGTGTGAGAAGCAG 94°C 50 seg. _
57°C 40 seqg. Pagani et
M o . 1018
3/15/22 CTXM3G-R: 72 C 1 min. aI., 2003
CCGTTTCCGCTATTACAAAC 35 ciclos _
72°C 5 min. 1 ciclo
95°C 5 min. 1 ciclo Saenz et
tetA TETA-L:GTAATTCTGAGCACTGTCGC | g5°C 30 seg. 937 al., 2004

2 N



62°C 30 seqg.

72°C 45 seq.

23 ciclos

72°C 7 min. 1 ciclo

TETA-2:CTGCCTGGACAACATTGCTT

F:CCATGCTGGTTCTAGAGAAGGTG

INCFIA o - - 462

R:GTATATCCTTACTGGCTTCCGCAG | 94°C 5 min. 1 ciclo
94°C 60 seg. Carattolli et

F: TCTGTTTATTCTTTTACTGTCCAC | 60°C 30 seg. 72°C

IncFIB 702 al.. 2005
R: CTCCCGTCGCTTCAGGGCATT 45 seg. '
F: CTAAAGAATTTTGATGGCTGGC 30 ciclos _

IncFIC 72°C 5 min. 1 ciclo 270

R: CAGTCACTTCTGCCTGCAC

Los productos de PCR sa&garoas.dbealdnlr emhid gmiBsa de
100 V. Se utiliz- el mar cador de pesladdnord ecul
(Thermo Fisher Scientific, Wal t ham, MA , USA) .
de bromuro de etidio (Ethidium Bromide 10 mg/
0.5 g/ L10dusueagdpese dejaron destefir eunt oasgfSiea de:
utiliz- un digitali zaderNRd®eBimangs ghegn eSSy sMiemmsB | S

vi sualizaci-n de | as bandas.

69Ensayos de f oromadizcrul dce bi

69. 1 For macip-enl 2deenlbpiloaca de 96 pozos

Las cepas se cultivaron en agar BHI a 37AC du
tomaron de 2 a 4 colonias y se colocaron en t
McFarl and (equbil%ubFAGC/nmle) acoln ayudaGdaht)deo&Ei t -
continga&ciremm,l i zaron didutuonesed®eceplidaed alsa con
suspensi -n bacteri afAdF®@/amlt.a lobmedieat dmeldt e se

triplimdade ZM skpecnmtseéemaoaa placa de 96 pozos d

carga y .Se nl dradiamidencal@® BHI a cada wuno. L a
uttt¢omo control positivo. Se col oc- BHI sin i
se incub- a 37AC por 24 horas. Posteriormente
nm con unmiecbopBiadTesk E y el software KC Juni o

A continuaci-n, se retir- el cmdl tPiBWo 1ke (dada M
mM, 100 mM vy 18 mM) est®rilmMl ©Oesme®anslke wgseg

2 =



temperatura ambiente por 10 minutos para post e

m de <cristal violeta al 0.1% y se incub- po
ambiente. EI cristal violeta % édéimguna Wr seée!
est®ril. Final mentedse8agudegac®hi 200al 30% po
a620nm.

Adi cional mente para cuantificar | a concentrac
96 pozos bajo |l as mismas condiciones, se recu
mi crotubo, se mgrdeeg avp BOe2 0ol ocaron en el mi

centrifugaron por 5 minutos a 13,000 rpm, se
se retir.- el sobrenadante y se | e adicionardc
contenido de prote2znas.ciSen cdueangri dtie?2 nasa ucsoannc
Qubiltnv { t)r ogem Qulbi ki tProtein (I BRI s segigqukiietndo |
instrucciones del fabricante. pAmrb atsr idpeltieaam an ac
repeticiones.

69. 2 For macip-en 2deen |lbaiuoper fi ci e de espinaca
Se cortaron hogiard ats oesufpil @ssca a, col oraci -n o0s:

convexa oeaohoawma()dcs rxynrhdae p.esaadar di ssaumaconst

uni dad expleorsi nteinstcad s.i esreonrs wmer gol uci - n de hi poc
(200 ppm) con relaci-n peso vol unsmuavepmentee
por 2.5 minutos. Posdaileraioreneynp vtvelsre® Isercaa caj a |
Se prio@aeda inoc2Onhdke -unaleconcent TUaFcG/-m ddee 1 xa:

suspensi -n bactnerdeanBHim8 0t1a8 0 dadn)d esl e vdil sutnreinb
enl auperficie agkiial méat ernsd@ o) @A bmor 24 horas.

Transcurrido el t i asp dsced al saivnacr vobnd cciRBrs 2100 est ®
Despu®s se oagmegle cristal vi ol eta al 0. 1% vy
temperatura ambiente. EI col omande a@gua&lti mides
final mente se nmMmagdeg8codol@GO0®ticaq &Ge mercerl acitr

|l avado y se coloc- en un micr otnudbeo .8 eSee®baigaoce g a

20



sobre VYasbdogdaj - i ncubarl wesgro €lcdo Ima mmtu-t oesl | 2 qui d
l a incubaci-n y se agreg-Fieml enlenmiréimted lbooaa rotn

recol esttadcdol wyonauna pl acaparea 9166 pOm@msa

En ambas determinaciones | a significancia est
deTukpgra | a comparaci-n de | as medias gntre t
|l a prtse mapeaarta comparar por pares cuando se pr

(tiempo y teenmmpedr astou rtafavrde. 3R 2s.tlu)di o

6l1CEnsayos de adherencia bacteriana a c®l ul as
Las c¢c®l ulas HelLa se sembraron en botell hs de ¢
( DMENNNex03 suplementado cohetedl 50 vdien os u(eSFoB)
Fisher Scientific E) y se incubdealon5%. 33U \e
alcanzada | a c@®rOfidlu enmsecd iae ydtesle 8aO0phemh de PBS vy
descamumtevament e.r (5 nagrdeeg @t. r2ipps/i s poncBbminuto
a 37AC y 5% Pbst@@®ber menodhg anl de DMEM.uslena Ve :z
realeiszt-o se& otdomel ,cscentceodirodcoun tubo Falcon de
centra fa@0 g a 4AC pmode cfarretiiansid mrsenadant e . Fin
agregéa ml de DMEM yi esreouni daadospameént e | as c®l ul

Para determinar | a cantidad de c¢c®l ulas se wuti
m de | a suspensi-n celular (1:1) con | a soluc
sejuathasta obt‘em®dmulBelmMol ocalr ode 4286t a suspens
triplicado en una placa Milyiseli BEcEHE:- shi @& ACI
tensi -n dedhabs% adeal@@nzar un® 0&®Inf meeak inreeytai rd-e |
se llamonocapa coel WPIB&Sr est ®r i | . Poant &nbi0o mie rdtee
una suspensi-n bacteri ana?8@F @ n(al :c2oM)O&HEMr ngecd i- an

|l as placas se incubaron padr 5%s horas a 37AC
Final ment-eel senerde toi,r se | avaron | os pozos dos \
fijaron agremgamdol 2p@rmIl0 minutos y posterior.

(HYCBLE EI nYamer o de Dbacterias adheridas se c¢

2 I



14 campos por cada replica; |l os resultados se

por c¢c®l ul a.

6ll1Ensayos de invasi-n bacteriana a c¢c®l ul as He
Se real i mipsrnoot ocomlaot dri heehtae c ®luulidsenldeklda

ensayo de adherencia9b%stda aboédhmancied &0 | o
placas Millicel E EZ sDeé dieguave rfcokr nvd |sl e paogrree gea)
suspensi -n bacteriana a®UhR@ Ccbnzeénhtemcmedi deD
placas se incubaron poraktr®8%. horas a 37AC con
Transcurrido el tdalempeodiddkeaarctubayxcise | avaron |

ocasiones cPoons tPeBrS ddexmagrnt egam o e2 FPOQ -dnlksXant e

10 minutos paranat BmMbtasarelludsar es.

A partir del lisado séar #An i szalrwemi -dn | suacliiomae si ¢

sembranopl acas e aggeari N3Bud@rtomd @aPbateocbement

se reali z- el cont eo del ac addiat apcli 2echg 0 o aliosnirt deedrsa n
superiores a 100 UFC indicaron replicaci - n. L
manera independiente.
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RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

7RESULTADO®I SCUSI ON
Debido a que | os resultados muestras inicial me
de bases de datosde%ai segudedl® gaeniSdipiasi s exper

gen- mico individual de cepas recolectadas de
de Puebla; se presentar8n | os resultados obt el
forma individual para cada apaeladbadeamai te

PRI MERA ETAPA

7.An8l isis bioinform8Ei codecipesge¢eadmas ethel as Ba:
datos p¥%Wblicos

7. 1Filleo de genoEmascodase

Se determin- el origen de cada genoma para s
muestras ¢l 2nicdsa yidehitméntta@®ita sg.e d efnd 9,cdlei
permiti - e s tpabolceecde2ranguwlee sei s (adil Peai emat esvet ee
ambiental, alimentos,(FiguFfrdias nm8§sieaeumdanade?’
|l as procedentes d(e64dee 4 tarsa £ U208 /c6BOPDUA t ar on

de heces, orina y sangr e; el resto provino
respiratorias y prowv«mpieentoesacd aevrmarnniadiaessqg p adad
rectal es, final hestcei tas mee®trrasamente como e
humanoas cepas obtenidas de fuentes alimentar
el @Pd¥ Hesomadsa mayor2a de estas muefsuaracsn asaa
identi fi cmrdaawse rcioeanatrense dleganado, aves Yy cerdos)
(queso vy lksthwijreacawlnadas a ani mal es ;pnothendopDTr e
propomtigumasssspraoven?2an de pr(ogdeurcmionsa dforse sdceo sa |
I

echuga, pepi noyesensnalcaada mciexrteaal es (harina) vy
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RESULTADOS: An8lisis bioinforam8tico de bases

A
mClinicos
mVeterinarios . / ® Carne
= Ambientales 1794 genomas | ''° %) oy
, roductos frescos
20tros de E. col & Carial
oNo determinado’ m Bebidas fermentadas
Alimentario Comidas preparadas
* 1%
*12%
Fi gurr. & Fuentes de | as secEuermromitas echearm-timisceds 3dle de di ci e
2020 de | as bGesneBsa ndieNAl at oBDBaAscemestras procedentes de
catal ogaron como muBeTsitproass dvee taelriimeanrtioass .d e | ogse ncourealse s s e
deE. del origen @alimeéintcarélo.nmero de genomas (1%) proven
preparadas y bebidas fermentadas, ** mbBbesaohl adapode e

cereales (2%).

Siete filogrupos (A, B1, B2, C, D, E vy F) e X
pobl aciones (el greiadbamme pitlar abshdancia rel ati v,
filogrupos fambé osi2ngidfheegsu elae x7c.ezdpt of i | ogué&pe B2
muc ho m§ s abundant e en | 0)s anmnslcadparlacdsz nm c @

alimentarios (1%)
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RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

A

Alimentarios (n=77)

o
g
T % g
N oo =3 &
o f=} w ~ o Oco L8 [} (=3 < o« S
; SofelNE 8, NN Y ST EIF2PHNES T8l 28 803 ESEEET S
SO e S TE LR S TA S OHNS NRIEETHNE ST RIANNE S & I = I
Serofipo o8 SigRiiSEiiIidsgiafsiiifiucaal A% e of55 RRGRS G
ZO%.“oooooooooooooéoo 0000 DCO000000O000 00 0 0000 080000 O
18%
16% Patotipo
4% O EAEC
12% @ EAEC/EHEC
% Genomas 9
10% m UPEC
8% @ DAEC
6% B EPEC
4% @ STEC
% ':I] | |  EEHEC
= h:l:l:l_l_l_l_l—l_l_l_ mEls }—|—|— || onap
.. ™~ = p F- g o2gR oNEhSe n
t H g MWIE amomopm
Secuenciotipo = BEbpg BEEpEds ¥
g b
Filogrupo A B1 B2 C D E F
5 ¥ 7
Clinicos (n=649*)
z g
2 x & =
o = 2 o e I
g 32 = Qo = a
Serotipo & Z$Ff $£3F I3%5 Zas I DPEFT 4§ : ¥ Ei3 ze
284588848 8, , ooy, a0 4 8058 . 8, 8, 28 .02
lo%-OOuOOO %0 0L %0030%000 008600 c 0t.%0£0 000 EOO
% Patotipo
8%
0O EAEC
7%
g @ EAEC/EHEC
%o Genomas s B UPEC
5% @ DAEC
4% | EPEC
STEC
3% = a
2% B EHEC
" I[ll:. E: e
T O Eengresze RZESSNBEIRR FENRENE S S oenn
Secuenciotipo
Filogrupo A B1 B2 c D 3 F

Figura 7.2 Clasificaci-n de f Al o@ep®p sal BLwaprtsd ridadsnyi cmast

EmfBsol o se mueuset rcauem@Tam8s de t{F @49 gheonsomaasst er i scos i ndic
|l os que se encuentran m8s dé&ltpesceatafjiepde dehemast ¢é %
el n¥mer o de genomas correspondiente al filogrupo y ST
parte superior se indican | os &%r0©10p32,as0rh adies, aO26:
0113: H4, 016: H48; b * 016: H48, 045: H6, 073: H31, Ol: HA4

0101: H17, 0O45: H45, 08: H17, 010: H3 2, 089: H10, 029: H4, C
?: H37, ?: H20, O6: H16 , 0OA14153::HH116,, Q2748 :HH#1411 ©* HB; HB * ©18B6: W
080: H2 y O70: H2; f* 0188: H31, 0131: H31, ?: H31, 086: H21,
g* 0O35: H28, ?: H25, ?: H28, ?:H9 y 0O54: H28; h* ?2: H37, ?
02: H7, 025: H4, Ol: H7, 80OBMD: M4 ,046507H4,] 01017/ O44: H18, (
O15: H18, O017: H18, O0153: H2 y O0O17: H18; k* 0153: H9, 0102: |

2Y



RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

0124: H45, 0O124: H46 y 0130: H10; m* O51:H4, O1: H6, O0O154:
Ol: H6; n* 08: H9, ?: H9, 08: H21, ?:H21 y 0179: H9. Los d
siguiente c-digo de colores: amardaddlo (EREC),, magan(BA
(EPEC), cian (STEC), rojo (EHEC) vy gris (NPA, no asoci i

Adem8&sanal i zar | 0s sesuleadcd b6t oPpo218STEY presen
conjunto de datos combinados, Sse superpusieror
prevalente (23% en alimentos y 11% en | a cl 2n
pueden exhibir adapabkmo ambwesl ndehos ecol - gi cos
cuenta con un el evado potencial de transmisib
Por otra parte, se identificaron cuatro patot

STEC, DAEOG) nyi s norsesm8adi ci onal es en genomas cl
EAEC) . EHEC fue el patoti po m8g efprecweerntaa oern
mayor2a por genomas péRitgeunrepc.i R resr easli vament e
identidampas oMAEC o patotipos h2bridos. EAEC/ EHE

As?2 mi sarlo establ ecer | a representaci-n de | o0os
resistencia mediante un an8lisis de enriquec
observ:- que todos ellos superaban el valor de

decdlr ,n¥amer o de ST, ARG y GV compartidos super
el akmeaxd .S

7. 1C28r acterdeagli8gmi dos dé&.geaddnmaesntdaer i os y cl
Se identificaron 161 pl 8smidos ¢é&m=T9genloomads de
pl 8smidos en | os genoMmas64&Y cgeepraasimamlednnt iga a s

cl 2onticvi eomwn n¥mer o promedi ocedpa, Pl §s i Bopl Ben

por genoma, reBipg@mBavamente
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RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

50%

45%
" a0e) [] Alimentarios (n=77)
S 35% [l Clinicos (n=649)
2
$ 30%
[}
T 25%
0
2 20%
(3
o
5 15% 1
o

10% 1

5%

4 5 6 7 8 9 10 11 12 13
Numero de plasmidos
Fi gwBdai stribuci-n del n“mer@&fde opll § nmiadoggue muestra el
pogenoma, icmdnoc &d d e | n“Yamer o total de genomas de cada p¢

Elrango de dteameafsospl 8smi dos que presentan amba:
T404. kBdesn&@sc¢cl asi ficaron en tres categor2as ¢

de transferencia previstya:noconojvudatziabbd £,5s. mdair

de pl 8smi dos (la6h)li meint 27, 8% de | os pl &8s midos

conjuggtievos®, 3% como movilizabl es, en compar
respectivament e, para (1®34Fpb6Es miimdtiskt)amld?oni o
porcentaje del 63.4% pl 8smi dGasinotomdeos | lkess epl

conjugativos ten2zan un tamafo superior a 25 ki
eran en su may(@R25§kpequgeufeprse umlio®ssmi dos pequefvo
movilizan con | a ayuda de pol 8bsinend opso dcro2ng usgeart i
su diseminadi ndameE/md dim thosada B§engeeenr almbos

casos el 36. 6Ym§uede qudievtddaesc igdl € sealn dpost enci al

transferirse .horizontal mente

T M



RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

e Alimentario (n=161) N

12% 1
[72]
(o]
=]
£
‘8 0,
5 9% 1
(]
=
2
il
c 6%
8
(o]
a

3% 1

il N
) *Notl-t"nobilléb‘le
1 2 b 10 25 50
Tamaiio (Kb)

15% Clinico (n=1624)

12%

Porcentaje de plasmidos

25
Tamafio (Kb)

Figura 7.4 Distribuci-n del treonva 1 o zéaePli §mIM§ dmisd a |y mee it fa

(verd&)l tamafo del pl 8s mi do mueens tlraa gqurn8f idcias tdre bhuacrir - ans t
con | os siguientes tamaPry2d&bPIli o mime o $ awvloxandi&Bdo st a ma J o
del pl 8smido muestra @anal di gtgfboai de baomadaensicolioe n!

tamafYos de pi 5o .6meyd.b1aDkOb s : 1

Con Pl asmi dFi ndeegn sleSssndmlogr pearde i ncompati bi
presebBbpels8smi cEGas adbsi ados dél 6fdeda meddroBGIfniccar on
en comparaclinmara@aomncedpd@d 6d42na cadisstri buci -n de
23 nkte |1 os pl 8smidos de | os (Fidgs/bpELpPpB8Y. # Weyorm
24. 8 %, respectivamente pertenecieron al | ncF

TN



RESULTADOS: An8lisis bioinforan8tico de bases
interesant e, un n Ypre miodalsnpnemtt air i emse@e oypudo ser
asociado aynpog¥%hol hanto fueron clasificados
B Alimentario (n=161)
y 5 ® Clini =1624
Porcentaje de plasmidos inicos (n )
35% 30% 25% 20% 15% 10% 5% 0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35%
Col : ; J ] : ; ; ; g J ; Col
Col156 Col156
Col4401 Col4401
Col440I11 Col44o0l!
Col8281 Col8281
Col8282 Col8282
oV F Copve
C%?R?\IAI CgIKNAI
IncA IncA
IncB/O/K/Z IncB/O/K/Z
IncC IncC
IncFIA IncFIA
IncFIB [ IncFIB
IncFIC IncFIC
IncFll ] IncFll
IncHI1 IncHI1
IncHI1A IJ_: IncHI1A
IncHI1B IncHI1B
IncHI2 IncHI2
IncHI2A i IncHI2A
IncHIA IncHIA
Incl Incl
Incll Incll
Incl1- Incl1-l
Incl2 Incl2
IncL IncL
IncM1 IncM1
IncM2 IncM2
IncN IncN
IncN2 IncN2
IncN3 IncN3
IncP1 IncP1
IncP6 IncP6
IncQ1 IncQ1
IncR IncR
IncX1 IncX1
IncX3 IncX3
IncX4 IncX4
IncY IncY
NT NT
p0111 p0111
pECA4115 pEC4115
pKPC-CAV1193 pKPC-CAV1193
Fi guhaRepresentaci -n de upos de incompatei iilsildhand eenn of
de |l os pl 8dmisdaeplicones se enumer @amacdmo ebo pRbag @madFi
ning%n replisxe ndefdinnpid-i8canji do como no tipificable (NT).
Medi anlt ecl asi fi cador t ax@P LM csoe daes ipgln8srnoind olsa, s
Taxon:- Ml aassn2(dRTclh)s basadas en fracciones de alii
nucle-tidos a cada grupo de pl &8s midos; el an
alimentarios a 39 PTU diferentes; en el caso
1624 pl 82Eid®rson asi gnados an6 0c aReUe tstei of eet rleanst e
PTU ali mentB46.,asP54P YUERBY estaban omuls®&snmiedo s n

_|
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RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

cl 2orsi cesto es notable dada | a diferentpbpa de
pl 8sm¢cddiocos con resBgemtdoa hlbadsnmelh4 aPTWspresent
pl 8smidos cl2nicos y ausentesPE®BSPT®sPTitdos al
E12PTEHEIRPTEIPTEZ2PTE2PTEIPTEL4PTELSRPTHESLY
PTWHA4ASPTESPTEHESRPTERTWE7TIPTHE7TIPTWHE7TPTESSPTU
FKPTWSHPTWI 1BTW/ WP TUN.

De | os 124 pl 8smidos emedeaonmas bE@Pigireler § @r i 0s

promi scuidad hasta el ni vel de familia, el 3.
ni vel dReo rc | catsreai N1 daadgp:, <sie estas PTUtsasemrcPrRLI &
bact ereinacnoanst ruagna® BTU i dentificadagpriabzaaengied

en otros g®ner,ossi e iRaolt manyymkKlosbsi eshgment e
represehBavos0 PTU, rEeRedceclalovaomeentt @ilg wr.&8020)
pane)l B

TO



RESULTADOS: An8lisis bioinforam8tico de bases

A Tipode PTU Replicon ~ Rangode B
relaxasa hospedero
PTU -N3 |3 NT 1
PTU -FE 18 IncFIA IncFIl IncF18 1 NN
PTU -E79 4 IncFIB [im}
MOBF _|PTU-E77 (6N IncFIB |
PTU -E46 [ incFIB 1 [Nl
PTU -E41 [ — - ]
PTU -ES ] D Em— T cupopacter Yersinia
Non PTU |6 IncFIA IncFil[IncFIB. 33388l g 6
PTU -X4 |2 IncX4 ] -
PTU -X3 [t X3 [T W
PTU -X1 l2 7 heXt [N
PTU -12 [2 " incit Il Incl T JNDN
PTU -1 & Inci1-1 T
MOBp — PTU -E80 1 Incx1 (T v
PTU-69 2 IncBIO/KIZ m
PTU-E3 2 “Cold4l — NT [T HENN
PTU-22 E) ColRNAI i
PTU-E14 [ ColRNAI (1 T
PTU-E1 [3 ColRNAI  NT (I [NHNH |
PTU-B/O/K/Z |4 T PTUBIOKZ  [THEEN o -~
Non PTU 4 corNAIT NT |IncX1 < e
PTU -HI2 7 incHizA | IncHIA  [TTHIIN 2 ‘
MOBH PTU -HI1A 3 IncHIB L1 [ 2 e
PTU -E49 AT potir 3 5
Non PTU 2/ IncC IncHI1A = §
PTU -E7 4|7 Coliss LN g
MOBq ‘{ PTU-E10 ] Col8182 T [
PTU -Q1 1 IncQ1 T
MOBg —IPTU-ESO @ T ek (LY
MOBY —{NonPTU 3 NT
PTU-C 1 IncC T e
PTU -E1 4 NT  ColRNAI I NN Klebsiell,
PTU-EM 2 T NT | Colpvc [TTHHEN o
PTU -E16 il B IncFIB m
PTU -25 1 NT T
PTU -28 2 PpEC4115 || [NEINH
PTU -41 i} IncFIB ]
PTU-5 3 TncEB L]
PTU -E50 1 IncFIB 1
PTU -E52 3 Col (1 T
NT PTU-E54 IncR ol ;
PTU -E56 2 IncR | Incx1 TN Estrecho Amplio
PTU-ES8 2 ' NT ' ‘ColRNAI ‘l:]'- Grado | | il v
PTU -E63 1| R yE— (] & @ O &0
PTU-E69 2 IncFIB___ (1| Qa‘}uﬂé o‘é\\o&(}#’ @
PTU -E9 3 Col i KO«
PTU -FE i IncFIB T i —
PTUY 2 aney | pottt | TN Categoria taxonémica
PTU -E76 1 Col | T
Non PTU 21 _NT_|IncFIB| Col -
Figur@aCl7rasi ficaci - -n PTU de pl §sli aoisf i &laicme mt ade o P.T U /

correspondencia con | as familElaanx%iheroneldax 3 &8s m{ OB atr
de | as PTU se enumera a | a derecha, dentro del cuadr ad

rango de hospedero c8mimygmerntas edredjan@e n mesBst napresenci a
estBIlEndi st ign®@moesrtbax t er.iLoorsosg®ner os que comparten una P
muestran unidos por un borodeoraudrona, @y on Ygreasoordeespl@Bs
Los g®ner os b acStad rmoairdd¥) a¢ b (irled@®h,agedBhnat er o b &@itterobact er
(63err@2¥ear s{ bjPayt(el)s.

7.1.3 Contenido de genes de I ARIBNt @i @isani a oasn't
Se encontraron 17& lganeses adbaeneaidasde familias
deanti biTablcgphs7 .las familias estuvieron represe
ambas pobl aciones denes$ 8§gmied ocso, &1l it a mp pay ,a

resi st enamiandalcital eodogui nol oncacsn yma yra rmeftroepcru en
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RESULTADOS: An8lisis bioinforan8tico de
Los genes asociados a |l a resistencia a
pl 8smidos de origen cl2nico.
Tabl aCo/ntleni AAIKG,deagrupados por familias vy
datos de pl &8smidos alimentarios y c¢cl2nicos.
Familia de Genes de resistencia asociados

antibidticos Alimentos Clinica

Aminoglucésidos
(17,33,12%)

acc(3)- lla, aph(3")-lb, aadA1,
aadA2, aph(6)-ld, aac(3)-lid,
aph(3')-la, aadA22, aadA5, aph(3")-
lla, aac(3)-1lg, aac(3)-1V, aac(6")-llc,
aadAl7, aadA24, aph(4)-la, aph(6)-
Ic

aph(6)-1d, aph(3")-Ib,aadA5, aadAl, aadA2,
aac(3)-1ld, aph(3')-la, aac(3)-lle, rmtB, aac(6')-
Ib10, aac(3)-1V, aadA16, aph(3')-lla, ant(3")-lla,
aph(4)-la, rmtC, aadA22, aac(6')-1b9, aadA3,
aac(3)-lic, aac(3)-Vla, ant(2")-la,aph(6)-Ic,
aac(6"-1l, aph(3")-VI, aph(3)-Vla, aphl5, armA,
aac(6)-33, aac(6")-lan, aac(6')-1Ib aadA6, aph(3')-
llla, aph(3)-Vib

betalactamasas
(14,58,11*%)

blatem-1b, blactx-m-15, blacTx-m-s5,
blatem-1a, blacmy-2, blasuv-12, blactx-m-
65, blanera-3, blaLap-2, blanowm-s,
blaoxa-10, blatem-135, blatem-214,
blatem-215

blaTEM-1b, blaCTX-M-15, blaTEM-1a, blaCTX-M-
55, blaNDM-5,blaCTX-M-14,blaCTX-M-1,blaOXA-
1, blaKPC-2, blaCMY-2,blaCMY-42,blaCTX-M-27,
blaKPC-3, blaCMY-6,blaOXA-181, blaOXA-
9,SHV-134, blaTEM-135, blaCARB-3, blaCTX-M-
3, blaOXA-48, blaCMY-4, blaCTX-M-65, blaNDM-
4, blaTEM-57, blaVIM-1, blaCMY-136, blaCTX-M-
64, blaNDM-7, blaOXA-10, blaSHV-1, blaTEM-
214, blaTEM-30, blaCMY-111, blaCTX-M-2,
blaCTX-M-125, blaCTX-M-44, blaIMP-14, blaIMP-
4, blakPC-4, blaNDM-6, blaNDM-9, blaOXA-163,
blaOXA-204, blaOXA-4, blaOXA-484, blaPBP3,
blaSCO-1, blaTEM-10, blaTEM-156, blaTEM-169,
blaTEM-190, blaTEM-20, blaTEM-201, blaTEM-
215, blaTEM-26, blaVEB-5

fluoroquinolas
(6,6,4)

gnrS1, gnrB19, qnrAl, gnrB1,
aac(6")-Ib-cr, qnrsS11

aac(6')-1b-cr, gnrS1, ogxA, ogxB, aac(6')-Ib-cr6,
gepA4, qnrAl, gepA2, gnrB1, gnrB10, gnrB2,
qgnrB4, gnrB6, qnrE2, gnrS2

trimethoprim
(5,14,5)

dfrAl12, dfrAl14, dfrAl, dfrAl17, dfrA5

dfrAl7, dfrA12, dfrAl4, dfrA27, dfrAl, dfrA5,
dfrAl16, dfrA7, dfrA7, dfrA8, dfrA21, dfrA25, dfrB4

fenicoles (3,9,3)

floR, cmlAl1, cmlA5

cmlAl, catl, floR, catB3, catll, cmIA5, catB2,
cmlA6,catlll

tetraciclinas (4,8,4)

tet(A), tet(M), tet(B), tet(X4)

tet(A), tet(B), tetR, tet(X4), tet(D), tet(C),
tet(W/N/W), tet(M)

macrolidos (1,5,1)

mphA

mphA, mef(B), mphB, mphE, EreA2

colistina (2,3,1)

mcr-1.1, mcr-9.1

mcr-1.1, ICR-Mo, mcr-1.2

sulfonamidas
(3,3,3)

sull, sul2, sul3

sull, sul2, sul3

lincosamida (3,3,3)

linG, Inu(F), Inu(G)

linG, Inu(F), Inu(G)

TP

bases

f osf

superpos




RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

rifamicyna (1,2,1) arr-2 arr-2, arr-3

glycopeptidos

(1.1.1) bimA bimA

nucleosidos (1,1,1) sat-2 sat-2

fosfomicina (0,3,0) - fosA2, fosA3, fosA4

rRNA methylasas

(1,2,1) ermB ermB, msrE

Genes contenidos en pl 8smidos alimentarios, en pl 8smid:
alimentariolsosy gdrfens cost §n col oreados seg¥%n su presenc
compartida: negr o parwnheaae ernietsa nparceo npeamrds deoxscl usi vos de
y rojo para genes comphpbsti déssmeensambbsescadoboentre par®
de Afamilia de antibi-ticosd indica (N¥mero de genes

pl 8smi dos cl 2nicos y n¥nkeorso adset egreinsecsoasc oi imgdai lecthaind apg ) uc - s i
betalacgg@emsebapami ento supera el n*¥mer o gshp egr &dd de nsecsl

respecti.vament e

El nY“mer o promedi o de ARG por pl 8smido fue ma
l os alimexatarsesdebi - en gran medida porque

pl 8smidos con presencia de ARG en genomas de
con | os genomas proveni enRiegurdpe 7aDei mMemns o7 5 3.
identificados, solo 51 genes se superpusieron
Once genes ARG fueron exclusi vbasbldge H.0B1PI| &I ai

exclusii®smideop cl 2ni cos.
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@ Alimentarios (n=55)
M Clinicos {n=558)

Col
IncB/0/K/Z = L]
incc|

incria| ™ @
IncFIB

IncFll

IncHILA I flialies - n I o
IncHI1B o] L

IncHI2A
IncHIA

IncA|
IncB/0/K/z| ™ I '
incC|
IncFIA
IncFIB
IncFIC
IncFll
IncHI1B
IncHI2
Incl l
Incil-| 7]
Incl2
IncL

IncM1 l
Inch2 u

ncy| ™
IncN2 @

Aminoglucésidos Betalactdmicos

Col

IncB/O/K/Z

IncC . -
IncFIA
IncFIB.

=4
IncFIl
IncHITA I r
IncHI1B @] l a
IncHIZA ic]
=i

IncHIA u

inces | g ] Prevalencia de genes de resistencia

noea 0% 20% 40% 60% 80%  100%
NT ) ] I B [
aKPC CAVI133 0% 20% 40% 60% 80% 100%

FQ T™P FEN TET MAC COL BE FS SL LS RF OTROS
Figura 7.7. Distribuci- -n ,dedgegledss ARELG por pdl§asne didbes ant i
el grupo de incompatibilidad (lnc). La intensidad del ¢
tipolgen Pl &8smidos ali mentarios (n=55) y plds mimogerc!| 21
de resistfke@,ci &l uoroquinol onas; TMP, trimetropri m; FE!

macr -l i dos; coL, colistina; BE, bombas de efl apgo; FS,
RF, rifampicina.

Uno de | os hall azgos m8s sobrbdvasmkenennepl| 8Bsei d
|l nt@ubtAlpoA T :B T ) (pFO0O70, APO02322Arhe aies|
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RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

cerlarRi gur@@ omparna entorndegko®t 2éopl 8smi dos ( a

cl2nicos) qwdvater abstporitmanl uye seis pl 8smidos
una variedad de subtipos I ncF -REpciBdos®rminn @
su entorno gén®tE<cmi,ddodpdrivasstl osepode mos <cl as
en cugartupdasf erant &s) €s eyg vah el an8lisis dep | as
en | a rfeisgallataapr esenci a abe eInS | es pveecc?ifnidca d , per
presencia o ausenci asbhdleellgoesn sdieg urieesn tsetse ngceina a
trpFosforibosil antdsabtDplr @t @ 2in@omer afapr cambi o
prote?2nas hipot®ticas de diferentes | ongitude
Plasmido ST PTU Replicon Tipo
pNDM5-GZ04_A 44 X3 IncX3 Conjugativo
153000 15Aba125 1S5 blewg, trof  dsbD p165 unnamed3 101 X3 IncX3 ‘Conjugativo
L [ e pEC129_5 167 X3 IncX3 No movilizable
e pNDMS5_020026 410 X3 IncX3 Conjugativo
1000 pMTY18780-5 1011 X3 IncX3 Conjugativo
pNDM5-L725 2161 X3 IncX3 Conjugativo
PAMA1167-NDM-5 410 No PTU IncF (F1:A-B)  Nomovilizable
pF070-NDM5 410 No PTU IncF (F1:A-:B-) No movilizable
pNDM5_020007 167 FE IncF (F36:A-<B-)  Conjugativo
p52148_NDM_5 167 FE IncF (F36:A-:B-) Conjugativo
pECW601 167 FE IncF (—:A-:B1) Conjugativo
b 35100, LsAbedZs blewe, dsbD sul1 aadA2 pEc-050-NDM-5 167 No PTU  IncF (F-:A-B1) No movilizable
S Loy ) T PN 167 No PTU IncF (F=A<B1)  Nomoviizable
e e p219 unnamed 167 FE IncF (F-A<B20)  Conjugativo
1000pb HKBN10P04869A 410 No PTU  IncF (F1:A<B49)  No movilizable
pAR_452 unnamed1 156 No PTU  IncF (F36:A-B32)  Conjugativo
p448 unnamed1 405 FE IncF (F36:A-:B32)  Conjugativo
pYJ1-NDM5 410 FE IncF (F1:A-:B49) No movilizable
pYJ6-NDM5 48 FE IncF (F2:A-B-) Conjugativo
pM217_FlI 167 ? IncF (F2:A-B-) Conjugativo
p222 unnamed3 405 FE IncF (F2:A-B-) Conjugativo
£ e e e e gt % p433 unnamed2 410 FE  IncF(F2AB)  Conjugativo
™3 wpr blonoms pNDM-d2e9 617 No PTU  IncF (F2:A-B-) Conjugativo
1000bp  pNDM5-GZ04_B 44 FE IncF (F2:A-:B-) Conjugativo
126 bloypy.s  trpF dsbD sul1 oadA2 xerD 1526 A= jugati
pM505-NDMS 8453 FE IncF (F2:A-B-) Conjugativo
d <j§1 .v"c'mm AqaCE. dm;:> - pYJ4-NDM5 8453 FE IncF (F2:A-:B-) Conjugativo
1000 bp
FigurBa Contexto gen®iawpod 8ksari. Bleemmuestran | os genes, tr
secuencias de inserchlivew. gk tathafio db Hanflecha es pro
prevista de |l os genes identificados. El color signi fi
inserci-n; rojo, genes de resistencia a ans$ipl 8§s$micdes

seclasificaron gqm)camtheas egdupront ext o bgeas®t i tasdeti geat
para PTU: pfu?@dt igdvRATNNo PTUO se marcto@WOiPerAgpade epcesredad an U

asignaci-n verdader @,ases tdoe idmadiocsa doee eC OPIL Ammme rctom t chebla a
con al menos 3 pl 88smidos pertenecient &€t &hi mbsmbdb 8&8gmupdo
origen alimentario se resalta en negrita.
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3 T i ke s ko Whwo WmWwe s UKo 1Ko 20ke 2o ko C‘!"!CO
PM160133 Dj, (e ; o TR PRI Mg T SO nieg
PTBMCRADT e e Shkn 10 0w 20n Clinico
PEGY1-MCR-1 emimmms: = R S Alimento
sy okte W elo 16k A0k 20l e
P2AraMORY e Tk e ke e 20Re 20k Clinico
PCFSANOG1771_02 s i = e Alimento
T e B s o . awken me
i 8 g e v T ket 20w Clinico
P e T o e i e o gl{mco
ot prrnaremcanonol
p14EC029a T Iln!co
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IncHI Conjugativo
NT Conjugativo
IncFIB Conjugativo
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IncHI2 Conjugativo
IncHI2 Conjugativo
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IncHI2 Conjugativo
IncHI2 Conjugativo
IncHI2 Conjugativo
IncHI2 Conjugativo
IncHI2 Conjugativo
IncHI2 Conjugativo
IncHI Conjugativo
IncHI2 Conjugativo
IncHI2 Conjugativo
IncHI2 Conjugativo
p0111 Movilizable
Incl2 Conjugativo
Incl2 Conjugativo
Incl2 Conjugativo
Incl2 Conjugativo
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IncP1 Conjugativo
IncP1 Conjugativo
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Incl2 Movilizable
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por tamafo descendente.mclbae Imuesltiraa cio-nfEachd lnogmarmt eoj aof e
se muestr adé agmsciprute®reina cl asi ficarse eazagkjsamarililes dei
mor ado ,ynerlog fdngasbra un representante dee sctaadbal eucniad adse de
acuecdba presencia e identidad de secuemcirlass dfel é ntsa®s c
bl ancas, amarillas y rosa claroAg¢gé nikpSam6dI B> Lasc fdrecihas
rojas denotan el gen dmac.mr elLsaiss tfelneccihaa sa slian cealiiqsuteitmaa y de
prote2nas hipot®ticas (de tamafo variable).

7.1.4 Contenido de genes de virulencia en pl 8
Se identificaron 72 geneskdepjuntrol eamphetonde
pl 8smi dos. El nYamer o promedi o de genes de Vi
pl 8smidos <c¢l2?nicos (4 factores de virulencia
pl 8smi dos alimentarios), pero rloa ddei sgenéscid
virulencia/pl 8smido fue sipgniB)®ni camk3geémesr enc
secompartingmren | os dos gr (@Amex d)dys spoll8s ntiidnocso de
fueron exclusivos de latap)l S8amadbpbgfaibmLInead ar i
pri meros cuatro codifican para adhesinas afim
subunidad de | a fimbria HKA4Dluaeahs daddidfda a pat ot i

Por otr aspagretnee,s Ide virulencia m8s frecuente
pobl aci oh e asTistoAn luy@, yb@eT ha i nfsstyladacGue
desempefan un papellhenereglo secluae srteguldaeci - n de
cepas ExFe&rCowska et BRIlomgeto0dliof)i ca una endopep
me mbr ana integral bien caracterizada que se d
a | as c®l ul asosempadckearld abesegab ExPH®&ukKAKPRECG ny &D,;
Korhonen, 2004; Torres et aghlLyB2088; h&wmmbf gang

contribuye a | a virulencia de EXPEC al regul
establecimientd Gdgliaccnfetcialn 201BinaMumarte
t Tas un gen que codifica una | ipoprote2na de |

relacionado con una mayor resistencia s®rica,
claramemaméi ®n se ha demostrhdomedubactinci gacti
de conj g&akupol vi & 006eGo nanlcR(B,2 glubrogd 0

Y M
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RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

7. 1Co50cur reemcARGgenesuldenonimml 8smi dos (Il nc/ PTU)
ElI 2ndice de Jaccard (JI) mide |l a coocurrenci
O(exclusi-n mutua) alhl o(rceso duerer]edt dSiaagatnoetraall)me n
nos indica que | as caracter?2sticas suceden an
val ores superiores a 0.5 indicar2an que hay u
mitad de | os elementos (genesndeewiraherani al

co

>S5

unt o de daknoses(tlenccaysoPTlWw)e. empl e- con | a f

oC

c
—

rencia de que un pl 8smido perteneciente

defigi tda, prdeessemes ade virulencia o resistenci a

S resultados Ge&i ¢ e sde(@)naocsetarraddeclsa bd rav &7@a 22a n
tre2® yolh. un prbimedo® Jdeal Orecr ME8sp coladri@sr o n
es de resistencia 4d nlcdRs d mtciFmi(cFr{o-bli.aln8apsl )
c X3081 e 1lAgD1 Po)r. otra parte cuando anali zal
ul encia se observa que | os m88B3)egnddsentlat
B/ O/ K3 ) (M Jl=nc HITBR b(1laJ F0 22 %) i me)rEsswda | oo les mn &

< T Q@ oo
- 5 ®™® S O
- >

=}

sugieren moderadamente que hay perrddfep clendci | peacrca

c
g

al bergan genes de resistencia,endeelvicrausloe ncca al
e

AdemS8Es, de notar que, en comparaci-n con | os
producen valores de JI mucho m8s altos; esto
menor de genes de virulencia involucrados (72

175 geness sdenrce a) .

Tabla 7.2 Repr asckindeacde nJlal®t¢ apalra cada categor?a

virulenci a) en pl 8s mi dos representados por al r
alimentarios y ¢l 2nicos.
1J 1J 1J Grupo 1J 1J 1J
Ine (il resistencia | virulencia | total PTU resistencia | virulencia | total
Col 0 0 0 Non-PTU 0.07 0 0.05
Col156 0 0.2 0.2 Non-PTU 0 0.03 0.02
ColRNAI 0 0 0 Non-PTU 0 0.33 0.25
IncB/O/K/Z 0.09 0.33 0.21 PTU-? 0 0 0
PTU-
IncC 0.1 0.11 0.1 B/O/K/Z 0.09 0.36 0.22
IncF (F-:A-:B-) 0.02 0.11 0.06 PTU-E22 0 0 0

<
11



RESULTADOS: AnsS8lisis bioinforam8tico de bases

IncF (F-:A-:B1) 0.18 0.4 0.25 PTU-E5 0 0.45 0.31
IncF (F2:A-:B-) 0.02 0.06 0.02 | PTU-E50 0.38 0 0.38
IncF (F23:A-:B3) 0 0.45 0.29 | PTU-E69 0 0.44 0.44

IncHI1B 0.03 0.25 0.05 PTU-E7 0 0.2 0.2

Incl1-1 0.14 0.11 0.13 PTU-E9 0 0 0

IncR 0.18 0.08 0.15 PTU-FE 0.23 0.41 0.28

IncX1 0.17 0 0.15 | PTU-HI1A 0.12 0.25 0.14

IncY 0.03 0 0.03 PTU-HI2 0.24 0.5 0.25

NT 0.03 0 0.02 PTU-I1 0.11 0.13 0.11

p0111 0.18 0 0.18 PTU-Y 0 0 0

Promedio 0.07 0.13 0.12 Promedio 0.07 0.17 0.15
Grupo( pmiemed umna) y Grupo PTé&numgeuriantlaasc ol @pniniagas con
pl 8smi dos representados en | o0os conjuntos Jde rdeastiosst eche i |
indica el val or del pérnedsiechecigpe nédacdaer depasaelhai a, J | Vi
del €éndice depuasedaec djaepnaersa dlea vi rul encia, y JI total i nc
par prde@cida | a suma de genes de virulencia y resistenci i
Las RPEeWresentan wuna <clasificaci-n filogen®ti
grupo de incompatibilidad, con este argumento
de coocurrencia mediante el 2ndice de Jaccar
muesahr effablaaEd. 2ste caso, mi entras que el 2 n(
igual, |l os valores m8s altos aumentaron consi
con | os valores m8B500H@ 038 )-HIle?P W 2BRJU-FE PTU
(I130. 23 umelBlt oaen | os valores m8xi mos de uhla par
clasificaci-n que indica pl &8§smideserbhbtanmngad
a quel/ Bopartes de | os pl 8&8smidos que conten?2a
| ossnti bi -ticos se encontraban vinculados <con
ya que fueron descritos como m-viles (68. 3%,
teor2a de quedel ARG teenrtcraemblioos al | memtdo £ ay elsda @ar

domi nado por un grupo feislpoegcenf ®tcioc adnee nptl €8 srne | daocsi

Ya que algunas PTU involucran m% tiples grupos
|l as combinacigonee decPpdra pl 88smi dosaqbesest §|
gruploes resultadoesn Haeagmwmu.dldterba mloa agr an canti da
combinaciones de PTU vy replic-n, el tama¢fo

sustancialpmgosleo realinepr ausneantlaoccs - ml &semi dos de

Y O
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Figuwrdadl Superposici-n de factores de rpeosri sctoemmbciinaa cyi ovniers
espec2ficas dé ndraupaos mRTWA secci - -n presehnayl da cemuinmda
secci-n muestra | asuchambpiond micdne CaRBUuna Paeaella@ndi gear a-
de Jaccard (JI) de resistencia y de virulencia como in
alimentarios y c¢cl2nicos. Los valores var?2an &mtnred 0 ( si
B. Muestra el tamafYo promedio (pb) de | os pl 8smidos as

gruposl rPETadn e.l EI nYamer o de pl 8smidos i demntei fgirauugpedass Pprdr a
I nc desglosado pércif eehyeqlefacdiedeewlitod on® rrmae®@)adr os roj os
grupo gque tienen 3 pl&smidos o m8s de cada origen (oc
coocurrencia con el contenido de ARG y genes de virule
tienen 3 pl8smidasooi gn8rs (el 2cnai co y alimentario) que
Yoni camente con el contenido de genes de virunemcd a. L c
pl 8smidos o m8s de cada origen (cl2nico y alimentario)
el contenido de genes de resistencia a antibi- -ticos.

Con | a consi deRiageur-gd da.ndtdesrcirorb,easec dia- mp rti anka s

combinaci omes REBWiendo tres paneles, en el pa
Il J que siguen | as mismas pautas anteriores p
i mportanci a, l a siguiente secci -n muestra e
correspondi embiesaa@ai -emyaP& e | ul ti mo panel | a
| os pl 8smi dos cl2nicos y alimentarios, es d
combi nB€EUdnme para evitar una sobreestimaci -n
correcta en aquellos que tuvieran puondelmbssup
constatar que | as croenpbliinca-cn oquees pdeer gPcTebs enenar
simul e®@ned cdeditRGMi denes deson rBT@OnKnhdB/ O/ K/ Z
(JI1'=0.09pl 8omi diBs cl 2ni ches gl idmepHDI®Mil chacsHI 1 B
(J1'=0.12, con tres pl §shili bisnedl Aaldhl g0 .udo)c gn
cl2nicos y 4 pl 8g(ni glworsayallaibhh®aid a2nbi ®8) se mostr
combinaci-Eh/ CBTU56 (JI=0.2, con 28 pl 8s mi dos
alimentar iPadd)y Cypl RNAI (1J3J=0. 32, con 12 pl 8smi
ali mentarios) espec?2ficamente para genes de Vv

As?2 miemtorrbo dde | os ppar8s mmodsotsr alrnclFa pr esenci a p
de virulencisae yde®tsacsd elna i ekoEMbD i nincafrcAiB-11nd OR T2U

con 11 pl 8smidos cl2nicos yDe7 iplugad mifdoasmad en uael

YP
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muestran combinaci -n especi fRPiTcda41l /plamrmAFBdGFE hes ¢
(1'J=0. ®pl &emidos <cl2nicos vy 2 pl 8smi-E®/s de
Il ncF( EB3)A (9gp@sm2dos de obde@gemricdémi @loi me it
PTWE/ I ncABF (1J=0.69, con 32 pl8&8smidos de or

ali menFiagumwaen7 .Ilal segun)d.a secci -n

Los gepéad@gaac{d 3 pdadARIcawss blram, sulslul 2, ytsaitl BA)
fueron al bergados en | os pl 8smidos | ocalizado:
m8s alt@abdadDléJBgual formar en el caso de | o0s

de virul eredi a@,e nr edea lethgeehrxaffueemaslei incaentra en ¢

ocho categor2as y es uno de | osegmehes plugs mist
ali mentarios, es decir, se encontraron con m
encontrar si este eveBsbasobedi eadiaampracs@iner &
el evhhetst e factor de virulencia en | os aliment
| antsf&@rencia horizontal a trav®s de pl §8smidos
Tah?. 3. Contenido g®nico dkentasomdambtodei danesaP|
Combinaciones PTU-Inc Resistencia Virulencia

cia, cib, ehxA, epeA, espP,

PTU-B/O/K/Z IncB/O/K/Z aph(6)-1d, aph(3")-Ib iha, SUbA. trat

aac(3)-lld, aadA2, aadA22, mcr-1.1,
PTU-HI2 IncHIA blarem-1, arr-2, blacrx-w-ss, dfrl4,linG, terC
gnrsl, mphA, sull, sul2, sul3

Non-PTU ColRNAI cea
PTU-E69 IncB/O/K/Z ehxA, espP, toxB, katP
PTU-HI2 IncHI2A aadAl, aadA2, aph(3)-la, mcr-1.1, i
sul3, tet(A)
aac(3)-lld, aph(3Y)-lla, aph(6)-Id, cvaC, ehxA, etsC, hlyF, iroN,
PTU-FE F:-:A-:B1 blacrtx-m-s5, sull, sul2, blargm-1, iss, iucC, iutA, mchF, ompT,
tet(A) SitA, traT, tsh

ehxA, etpD, traT, etpP, nleA,

PTU-E41 F-:A-:B15 - .
cla

PTU-E5 F23:A-:B3 - ehxA, espP, etpD, toxB, katP

En negrei trmebkodsagenes que se encuentrar émsmMdPET hde
enlistadas con el I'J m8s alto.
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7.1.8 Discusi -n

A pesar de |l a | imitantfeeadhd de 8dalse scdreers pekee tlo
codilas cuales perteheoa%merbodegénanomaestra (a
10 veces menos genomas de oyideh abkbBmentaheoe
di stribuci-n geogr8fica de pa2ses sobrerepres
epi demi ¢losgiresul tados obtenidos mediante este
enfoque gemunesniscuaper posdeiiomepar talncii gquell-ague | a
entre |l os genes y |odsbigduepdsgdsarcep/ es&dtan pr
filogen®ticas enyakensS@sbamygrédpmposile nuestras o
concuecrodneenpopt egseinrba | i tenabu®a & nepoln? aen aporte

nuevos .dat os

E I ans8lisisArnexXSp)gem®®i ccoompo | a c ofmplag @rcup oms ,d
secuenciotipos de amb o smucecssrujnuamt¥ome ndoer gdeen ocneapsa, !
en ambos or2genes, |l o qQque sugiere gque | as C
ambientes como poca frecuenci &, eruééepeotpoece
alST11, yaalqtuee tsruansmisibilidadesaongry®st e ec d m ¢
estudios ggeel ntbomaBHEQ eOlpSe7r:tHenecevi atwSadl e
cobrotes dehumdraccausada por el consuwWmerde c.
et al ..As20thiB3% mo sr eessptadddiddiE C O1 5 7a:sH7 comes STEC)
un patotipo adébdptvaydha isslenganmaddoo a | os humanos a
directo con samsiaghaedcetsr av®s del ambcemt @miond dss
(dos Santos et al., 2023; Grispoldi et al ., 2

Al observar el palsaspmibd gagnea @ernewsaemintYacher pl 8 s mi dos

superior en | os genomas ¢l 2nicos respecto a |
mostr - caracter2sticas de tamafo y movilizac
ejemplo; | a mayorza de | os pl 88210 0d oksb )c,d eg lu glaztn
tama¢fo sppdr $ar estar rel acionado con | os C (
transferencia deRomagrmph Bl mtdoasl ., 2014; .San Mi
En contraste, el 26.6% de | os pl &8smidos movili

YT
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pl 8smi dos pedamuedfotserrarenun al t(aMind ¥menr ce;edseh bc g p i2¢
i mplicar?2a una posi ble compensaci-n entre | os
acceso a |l a diversidad gen®ti ca: |l a mut ag®nes
|l a deriva gen®ti CRodtibgge¢e zner ebbpak&hs azuwonk 8 p

acervo gnmeayRprm cporci onado por doepasr bac tdariaan
procesmondeugaci - n, leon gluae cperpoadduacpecseiptt oy ade ge

capturados fdweemdtievsercslazsni cas y ambiental es.

Uno de | os prindiepelsadse dessltéubddazagoan n¥mer o de
resistencia en pl8&8smidos alimentarios, esto
antibi-ticos como profiph®ombbit ocoes met afrielc§ anti iea
dedicados a | aebloismhenti @ace suns qrad el c  ILT imao s&

Domi ngues, 2020; Zabewslcd usi val com@O2dbnt ami n:
sacrificio y procddamiéntao Leke mlaa e¢carane , 2013;
Particulae meeperta una alBL&Epr ewpldsn cdeenl ide

alimentos de origen aniamal pibeesticacd oascdoacal8 musos
produdeininnalle consumeadesededonon (Kelalmundet al .,
vincubados¥mer odeangpluipoos de incompa(Mbhdéecd&d ¢
Haenni ,Re®pn8¢to a | a comparaci - -n entre pl 8smi
obsemque en aislamiesmntgened 2 gueosx o BiLfEIEBcea n pat
encuemtsrodm&aon casi todos |l os aumpouse ddeSgEmE s e ¢
frecuenGoel RcNoAn Il ncF, l ncl , Il ngc Nmi entXarsa q o &, |
p8& mi dos ali measagiessadlIt - Isredr m8s restringido.

Particul,arlmesntear bapen@mi cqtuse- tsiec osddhe nimanheaa
exclusivaosenshomasmdahgoreportado un n¥Yamer o C:

cepde&. cebistedieba familia dd uaemntai Wie- tlioso £ na
hospi tédéeé aatt esci - n( Aan jhwmaentosal ., 28AlesNpiestud
se identi fbleamweedl uguenpl 8smido I ncF (F1: AT :B1)

ai sl ado de c aesntee dpel 8csenriddaose fharbt? aad os i adlrot er i or me
ai sldeedohedeesun resi déBugajwapan®&gn adl. i, nhhenBi2dly

shasi do regpreErt poddvendent males destinados al CC

YY
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(vacas, aves deycal baltgpdaasemd @8s mi dosTamg X8t
al ., 2019; Wa,ncgo nettr aaslb.a,n d200easPt)raozagloer t ando el h

encontrarl o en un pl 88smido I ncF por su alta d

Tambj ®ne i dentifi car oac gleinGedse rdleea rfeasmisltiean cdiea | a-
gue s-| o0 se tusaa acmieeoiiludni mo r ecur so (eAdh niead celt? n
al ., ,2@2ab)gue e,rescampldasatmente utilizado en med
podr2a explicar porquresuerngildao lotni nmaa ydo® c af drae chua
deceepas resitotdeontedasimn@maddoadi f er ent i mmdt ealt es 2
Zhang et ,média@@2A0r( ArdyS8asmwul oestT aarb.i ,&@n2bOX®E) v -

gue deal as combinaci onresc #RRODgHUAD $a-soci

1.dn pl 8smidos alimentasanuigogue cdeéagmraEédheé ilcoo qu
pl 8smpdede aotmwarfacilitador de | a transferen
resistencia a laanbomrl2iggnest oontomecuerda con I

anteriormemtaé em describz2a juntoplcOsnmm8mecsl 2 vy
frecuentes tacarsdgaotdMal amoros et al ., 2017)

As?2 miespnio§ s ma Idiome nsteareinocsontr - un alto nY¥Ymero de
particul ar megrutee pfaactiaditemssn - @an Ahora bien, | as
retener gyenebedeia probabl emente est®n rel aci
el amiurealhospeda dehaebacthswni ale | a carne y |
(Arimi zu et caoln. pez2nlath)ecer adheridos a | as sup:t

el caso de vegetal es(Vassahahboueoviadnsd casRed & 8nhvt ool s
|l a adaptaci -n al RBetmaner al i meocatdaes alodo £, genes
frecuent e 8smi dos adli mpwnd ac @ wbisé if allsee enkmkgAusel n a

ha sido catal ogada como deviinmpuolratdaansc i cao ne ng acneapd
y asoci adersi vcaogho ® ddet osy c@Gguei popsncipal mente p
adhera@andias c®l ul as e¢éehfha®ayeda phevadefrensas
i nmunol(-Huea aesst wespgPuz022l1l) i gual que otebopDgene:
yka) Pse ha descrito previamente en el pl 8smid
ai slados deCEHECngyuETEas fikblsn aictruade como una ptr

degrada prote2nas del hu®sped, |l o que ayuda .
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i nmune y a favorecer | a ;comioenn tzraedspelpu & s lea c idalf
para | a formaci-n del sistelmatp@emseéer €ai enati
sistema (iScrhwnaelder .t odlabl emebhdr, | a alta frec
en |l os genes de virulencia en |l os pl 88smidos de

de | a presesktliE®€ @ &Tihnent os.

Por ot roonsaiddoelraamper posiecsi -deci r, |l a presenci

©
wn
(7))

mi dos de agmbooss ore?sgue nteasd cssu gdreg mees tael gaunn8alsi sdi
|l as presionepersaheecn i ymlsEstambhieans mmsrygeosrpect o

|l os genes,yle quue udmrenccammapset ephayencidae y di v
nde resistencmadeanadphpomidpwar 2delsiedo al us
ant ide -mamcersa rutinaria .AdremSsrrobsenxi sqyet
perposici-n en | os genes pireesreemti -Ytrarpwoisa |y
pec2yia®wms, m8§s cuandd ase P33 bbael igquemramndied ade s

nui nas r &lidooigeemaRd atscoadmevretaer,s guece cuando se

O Q@ ®© »uw o « W

®» O ® »w < o O

mbi naci ones especd hicdas qduee g reupgpoadp dREEULIBe St r a

movilizaci-n de genes de virulenci a, de r €

upo de pl 8smi dos Ees pdead ipaliigzeand casl i emetnrtear i o vy

«
—

n conjunto, | osngruees ulotsa dpd s§8 ssmi gdioese peande .odnet @ laid 0 s
ue contaminan |l os ali mentos representan res
rulencia y facilitan su intercamblThG gEINn®t i

ng8lisis de |l as caracter?2sticascg@mbmbscudse no

O © < o m

ementos gen®ticos m-viles aisladosoern ilenecl
| a prenhiasasheeci fi ci dad del nicho y el papel

para | a propagaci-n y el manteni miento de | a

(Day et al ., -Gador9,a kBaa aiol,v a2 0& 8Me nEIno ng-ean, e r2ads1 2 )
resultadabktan | adei nap osrltaaB ccieppoabsv ednei ent es de al
realizar su secuenciaci - -n del genoma compl et c
virulenci a, resi stenci adea taondtoi be |- t nma a ldlioayaprarl &
vigilanci a ey iedsedmnei oé |- gipauat o dmp lveinsetnat ade - h a d

informaci - -n gemeriaddeantesf iqgcuaeci - n de combinaci or

® M
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PTUnc que concentran | a mayor2?a de | a superp
alimentari ospoylr&cdudmaircdhisse§arategi as par a | a
epidemiol -gica de | adocolfi.megod lsiumao ntesmiurer zos
contener | a resestedcaadantctepiastnoacl|l 2nicas

®N
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SEGUNDA ETAPA

i s

deEl2amcklpadasdgede

vegetal es

7.Rn81 1 si s de EL2 &oelyplasdale deevepyat abluedsad de Pu
7. 2Delt er oni Wee | nYsmer o y tamaffordPFEEgSMi dos
Se utilizarobBh. l@okepraiserndtees de vegetales de e
ambul antes previamente caractepresidasckimdaas, b
cepas fueron BLBBHugyt®2rde GHY( Qadrirlaenrme 2BDAR )
el presentee restludainoglIsi si spdeaPEGREeS&r canti dac
mol ecul ar aproxi madcostdeahbdaspib8pmegdalsan al mert
uml 8s MAenxS6).En total se identificaron 28 pl 8sn
Kb vy 250EIKM6. 4% (13/28) TBaplegy am.8 deke 106n Kibd
Il imitante de | a identificaci - - h®de(i6pEBYsKmi dos m
Tabla 7.4 Caracteeli zaent einipdo ddea Icpel p8&Essmidded si
Numero de
ID Cepa Alimento Establecimiento | 'BLEE | plasmidos Tamafio (Kb)
(PFGE)

ABEC Tomate Fijo + 5 127.7 | 85.1 |65.9|44.140.3

ATEC Pepino Fijo + 2 124.4 | 108.2

A23EC Espinaca Fijo + 1 157.8

A38EC Tomate Fijo + 2 241.2 | 125.8

A44EC Lechuga Ambulante + 3 102.9 | 96.8

AB5EC* Cilantro Ambulante 3 120.7 | 89.2 |68.9

ABBEC Cebolla/Cilantro Ambulante + 1 107.5

A101EC Cebolla/Cilantro Ambulante 2 711 67.3

A122EC Rabano Ambulante + 2 101.2 | 97.9
Al134_1EC* Cilantro Fijo 4 107.2 | 95.8 |83.1 |65.0 |62.4
A134_2EC Cilantro Fijo 2 135.8

Al143 Cebolla/Cilantro Fijo 2 143.4 | 951
*cepas ce&n CMY
Carr-eenn, 2019
7. 2Ca2r actergemcmi-cna deEcopacsudedecpadal!| | umi na.
Se procedi a secuenh.cicat Uper dd2a < edpaals muestreo
Carr-¢denn, 2019, diez de |l as cuales fueron pro
portarodh; CMy?2 cC 0omo al menos .unElpl 8esnuldia dpoor
secuencmacsturnmr omedi o del tamafo del ged® ma de

(0))
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4. 99 Mb, mi entras que el porcent agecdef iGICm:( %IC
ident i iBH.adpallems 12 cepas con un val9 ©8@&ienadl en

cepas pertadnddilergonupo A, mi entras qgque 3 cepas
tres cepas m8s como C y Yanicamente | a cepa A2
m8s prevalentes fueron ST155, STHb46 syamreaotLes
cada wuno. Por su parte todos | os s@B&HWIOI pos f

presente en los genomas A134 2EC y A143EC. En el caso de la variante de FimH todas
fueron diferentes a excepcion FimH149 presente en A134 2EC y A143EC; asi como la
variante FIimH35 en las cepas A44EC y A122EC (Tabla 7.5).

Tabla 7.5 Caracterizacion de 12 genomas de cepas E. coli aisladas de vegetales.

ID Contigs | Filogrupo | Serotipo ST FimH %GC Tamanfo
(MB)
AGEC 327 B1 O100:H34 | 155 121 50.3 5.2
ATEC 138 Bl O-:H10 155 32 50.5 4.9
A23EC 274 B2 025:H4 131 30 50.7 5.3
A38EC 302 A O4:H4 746 1429 50.5 5.0
A44EC 146 C O78:H9 23 35 50.5 4.9
AG5EC 246 A O-:H37 746 31 50.7 4.9
ABBEC 157 C O-:H9 410 24 50.6 4.8
A101EC 171 B1 0162:H10 | 101 111 50.4 4.9
A122EC 150 C O78:H9 23 35 50.6 4.9
Al134_1EC 262 A 021:H48 10 54 50.5 5.1
Al134 2EC 263 A 086:H10 | 5019 149 50.6 5.0
A143EC 289 A 086:H10 | 5019 149 50.7 5.0
Promedio 227 - - - - 50.5 4.9
El ensamble decrnaalaisz cocdrmaseguewneniaent.ems deel | | umi na

En negritas | assdcee pC8B8Y productor a

7.2.3 ldentificaci - n,rdees igsetneensc idae av iarmtpilebnic-otaies o
Se i dent3genceasr odne rde sfiesrteennteaaisasp da®smostraron al
6 genes con un vdkar | m8§xiema ®d 34 2EC. Los g
asociadlos resosbmaobgl uc:- betdlaba¢ BB icmest (oprir
(4HH)osfomicina (3)flsofFrbguon8mbW @amaé¢B(Tlaibl ags 7(. D)

Adem8sacdercbcmaprgl i si s3@endGEse al bergaron en p

®0
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Por otraepandéeprpt3didf igeaaresn de virulenci a, | os ai

menos 6, ge@eae®adl tando que |wan crejirmerAQ 3BEXx MO tde =

de virwlleaxxcig@enes estuvieron aeoktiadonasp(bhei

(5), adhesi -n (6), met aboli smo de hierro (9),
(4), hemolisina (INablReB@mgtest enicrmso( 29ni camen
(112/34) se encontr- asociado a pl 88smidos.

Ahora ©bien, ya que todos | os aislamientos mo
acuerdo -81yPFolEe dm8s 90% de | os genes de resi s

i mportante de genes de virulencia se reportar
se identificaron | os replicones encontaando
| nkt Kl), I ndB)BCcEIZTG | 0 dEOUIp HADRB 9 Co [ 2 50GMG828)

(5, pO1ML, (HE@clncl,a®KHNL) , 10 h)c,@(I)c Xe ITradY §( 17). 6(

@
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Tabla 7.6 Genes de virulencia y resies$tegeroaoEnaadant i
cohisladas de alimentos frescos
ID de aNumero:
C Genes de resistencia Genes de virulencia Replicones tamafo de
epa L
plasmidos (Kb)
blaCTX-M-55, dfrA1, cea, cma, cvaC, gad, hlyF, | Col (pHAD28), %5:130.92 72 41
AGEC fosA7.5, gyrA_S83L, hra, iucC, iutA, IpfA, IncFIB, IncFIC, ' ’32’ T
gnrB19, sat-2, sul3, tet(A) ompT, sitA, terC, traT IncX1
aac(3)-lle, aadAl, aph(3")- celb, cma, cvaC, gad,
A7EC la, blaCTX-M-55, hiyF, iucC, iutA, IpfA, ﬁﬁgg%'ﬂgﬂﬁ' 2:124,108
gyrA_D87N, sul3, tet(A) ompT, sitA, terC, traT '
a9 e, a0 s, | Qo ik YA 9% 172
blaCTX-M-15, S P ' " [ Col156, IncFIA, 1.
AZ3EC | oora s83L.gyrA_S80I,mdfa, | YA KPSE, kpSMILKS, | 5 oe s ey =
blaOXA-1, tet(A) papA, papC, sat, senB,
’ SitA, terC, traT, usp, yfcV
aac(3)-lle, aadA3, blaCTX- astA, cma, cvaC, gad
A38EC M-55, blaTEM-1B, dfrA12, hlyF, iucC, iutA, ompT, IncFIB, IncFIC, *3:237.134.17
fosA7.5, gyrA_S83L, sul3, SitA. terC. traT IncHI2
tet(A), tet(C) ' '
" cia, cvaC, etsC, gad, Col (MG828),
aph(6)-1d, aph(3")-Ib, . .
A44EC | blaCTX-M-15, blaTEM-1B, | MCNF, hiyF, iroN, iss, | IncFIB, IncFl, |13 o7
nrB19. sul2 iucC, |ut_A, IpfA, ompT, Incl2, IncQ1,
q ' SitA, terC IncY
aadA2, blaTEM-210, . . .
A65EC | blaCMY-2, dfrA12, dfrA14, | C'& 98d.iss, SitA,terC, | IncFll, Incll-l, | .y 153 93635
traT pO111
sull, tet(A)
aac(3)-lle, blactx-m-ss, cea, cma, cva_C, fyu_A, Col(MG828), .
A68EC gyrA_D87N, parC_S80l, gad, hlyF, irp2, iucC, iutA, IncEIB. IncEIC 1:176kb
sul3, tet(A) IpfA, ompT, sitA, terC '
" Col(MG828),
aph(3")-lb, blaCTX-M-15, gad, hra, IpfA, papA, A
AEREES fosA3, qnrB19, sul2, tet(A) ompT, traT, terC IncFIIEE:II:n”cFIC, AR
" gad, cia, cvaC, etsC, hlyF,
aph(6)-Id, aph(3")-lb, 4 T .
A122EC | blaCTX-M-15, blaTEM-18, | "ON:isS, UcC, gad, iutA, -} Col(MG828), 2:101,98
IpfA, mchF, ompT, sitA, IncFIB
gnrB19, sul2, tet(A) terC
aac(3)-1ld, aadA5, blaCMY-
A134 1EC 2, dfrA17, fosA2, cia, astA, gad, hra, iss, IncFll, Incl1-1, |*5:112,96,88,70,
- gyrA_S83L, parC_S80I, terC pO111 62
sul3, tet(A)
aac(3)-lle, aadA1l, aph(3")-
la, aph(3")-1b, aph(6)-1d, cea, cma, cvaC, gad, hlyF,
blaCTX-M-55, blaTEM-1B, | hra, iss, iucC, iutA, kpsE, | COI(PHAD28), _
Al134 2EC - IncFIB, IncFIC, 2:136,127
dfrAl14, gyrA_S83L, kpsMII_K5, ompT, sitA, IncEll 0111
parC_S80I, gnrB19, sul2, terC, traT P
sul3, tet(A)
aac(3)-lle, aadA1l, aph(3")-
la, aph(6)-1d, blaCTX-M-55, | 5% e vaC, 9ad MWF | coyppap2s),
Al143EC blaTEM-1B, dfrAl4, K ,S|\/|||, K5 (,)m T sFi)tA " | IncFIB, IncFIC, 2:143,95
gyrA_S83L, parC_S80I, P e tra$ » SIA, p0111
gnrB19, sul2, sul3, tet(A) '
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AniSndisvdddubhb cepa sAI2ABEAL de espinaca

pu®s de analizar | as caracter2sticas gener
a realizar un ae8lkic s sedam8&loipmg iod umidmi.nf or m§ t
I mer saetepaif oeARAMAEBC s| aeddapidelaacbal 4 7s.e i dent i f
tro del filogenuptoi BT OB BEApHrcoamoa parte de
naje altamente virulento. Adem8s, mostr - |
ntibi-ti ddsamisy nétchmiy e naohaada MMRRnb | ®bhet er mi n -
pres@fdcpgande dae vaisr2d éceommoi pl 8s mi do r el aci on;
| i dabésa (.4 )y. Tabla 7.6

a obtener una mejor resoluci-n del genoma

gas porMiManod\pot aecodtuvieron dos contigs d
nti ficados como cromosoma Yy ©pl 8smido, res
ambl e per midfgieneisdaret ivfi ir ud rcrscgiAaB , a driad iXo n ayleehsA
MABCDPDEFGgen asociado a |l a reaitB8fiemmphedte

tro genes asociados lma¢eRSrecmsREngenes mqee
I fican paceaABR8iABas mMdt BCEFGHMNOP, mar A, €
Cy elKpp®Blkormi ado a | a tolerancia al estr ®s

1 An8lisis filogen®tico de A23EC
a ubicar a |l a cepa A2EQeam mals eSadallBidzxt ou iy

l'isis filogen®t86cgeonomasr &piardtllaad casonen | as |
behresste an8lisis permiéen- |l agruauapa&rs Icdadg:
oci dos, a saber, A, B y Croemendaos ddwehdclcald

ncipales (Cl y C2). Dentro del subclado C2
bl inajes), gue denominamos C2a (l8olcaepas)
uppAk23Im|MC pertenece ,alcasruabdtieraijzzad®2 bdgte gr
van una estructhMBa8bt@angaespaspdr2bal €mdret o

NsSpPoOS - n est 8§ Il ntegrado CcCromos- mi cament e €
egraci-n cromos-mica en estos genomas es
tura. 2) Llevan una isla de patogémnicciodhad s
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Fi gwnaFi |l ogeni a de |(aerc empagrAi2te&EL)cont ext o de genomas ST1
de datos .E&dnbBasntkeri sco indica todas | as c ebiaggeult idti zald.c
2022 etri8ngul o pequefo junGeBaalk ndimnar ¢ maretceenpeacsisen taels
sublindjnecl @dkdas enBieglgeels teutdCddl0.4,207022, CP0189%1.el y CP
c2rculo indica |l as cepaShiopshidaseE®@&P®4e9(] 7e72.020, 8 i ®P 0dle8 9 9
CP049085.2 vy .LAa%$9 2cla%s2i.lll)as rellenas indican | bk presen
presenci a deh Jfoyswhgfetnvees det er mi nada como potencial ment e
2012)¥. identifosageamasp@dfyhl yAde acuerdo con | es crite
Chanoine et al-VilbkPAldbyaBakog8st8ndeant ao ARS8 EICas cepas ST
parte del virotipo E

7.3.2 Viruloma de A23EC, wubicaci-n y entorno

De 128genes de virul enZzd4sae iuddd rctairfoinc aedo y el Cr
espec?2ficamenteorntdesrisdtuve £riomnl as de pauatgrewmi ci
genésie ubicado eAne&eXSd plagrsimma rofaufeiosanba ada en es
est ucdoinbo AAdyf Ui mi | arss@omPAUN& Il cobdéoctoumpardelend o
trece genes idelwilrdwlgedmyecAgCiDe rccordi fi cador de hen
y el grupo apABEOERHaP Glaldhesi na de | a punta d
(Fi gwnn3. A diferessgi Bableceb AT ®hl cofyfli m@ e

La segunda i sl adeemomatin@ageanieni ccaRAelaxist as dd walcon
mostr - gran skPAlcArhdsaurd wman d @B &t q we a a-lddesta tg

(toxina autotransgpkoprsthMdd ovraa i aedc retdaedp)r,ot e2 na ¢

operi-uc ABCBi embros de una familia de sider - -for
de p®ptidos no riiuXaoAse-cneipctoosr (fMNBIrS)i,cioh(aded haes i oahac
hom-1 oga del gen regulado por hierro)

Final ment e, | ap atteorgceenriac i idsatda &esse aP ARAIl lels si mi | &
lclFToesor respondiente a | a i slcaomrdeumd tco kpearttowgrean i
gue incluye | os denecepteobi de 2 yitaeciilsiotbaclta naa r

dehi errp2 ,yyfoyr AEPQSar Xpri nci pal di ferencia es qu
i rpat greitgour® . 7. 1

La cepa A23EC de acuerdo con su contenido gen:
previamente establecimos en otrBsPEGDadteos, f
Woodf or d, a2d0eintBes c | asi fpiodeaeda icad mé Sper UBREE et

dY
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201yest abldenitda delE. g8alp®dbdwi r ot(Nipooe@Haasn oi ne
et al ;Bar2rbillolsl a e tw)(Rilgur 2 071.81

A
PAIICFTO73 " )
(NC_004431.1)
B wmwn“v‘wr-mi
B wn £33 8 B3 ¥ 4 3
PAI Il CFT073
(NC_004431.1)
A23EC
C
PAI Il 536
(NC_008253.1)
A23EC
gee 1 @ g
b M cos 1004
- Genes de virulencia
m Secuencias de insercion
[M Proteina hipotética 9%
FiguraCo/mplaraci -n de | a estructura gen®tica de | as tre:¢

en A28&Rf | as PAIJA.dL€oupBC dciCFFIOFMREI3IEC. B. ColnlpadRTcli7-3n PA
'/ A23EO@mp&@r aci --hl ICA2I135EX5. | 2neas grises indilO08&8/ ldas r e

identidad por Bl astn. Lagilmagetumeeogeder accenoEdeyFias
cepa prototipo utilizada se colocaron entre par®ntesis.
7.3.3 Perfil fenot2pico y genot2pico de resis

Los datos anteriores claemllbR apoodadtLdia edpaa
suscepti bl e cYanribcaapmeenn@&nei caos, f osf omicina, <cl or a

sul famet oxazol

La circularizaci-n del ensambl e util imddndo | e
gue codifica para una bomba de eflujo y est§
adem8s se undeddgtigrinci-nante de r esitsnijeBelci germ | a
trunagmadbpB3est e dalsbedregi-eci ones en marco que i nyv
ami noS8cirdeocueli emamafo de es@a Pp&Ddteaerinmad Peeiqdaks
dacaomo resultado una p®rdi dal a er d foepuoet rocg@ @ ecno n

PP
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en la posici-n ddiaminmn&oi de 2104 @ldioc atiledrao mGm i o
(A n e xS8).

As?2 mias nmsoubulgpy d®d | a girasa pywrdGa Isabtuop diasio mer e
ten2an tres mutaciones puntuales que confer?a

D87N en | a girasa y S80L en | a topoisomer asa

Por suepaetegcromosomalose gicoeecs(td dF ,i ctamrdBlgrr aac ( 6
bloam, gt at,B3camisy el wlye@t ambi ®n conocido como orf
en un fragmento modular de un tamafYo de 12, 83
previ amentMBlc8poOB3hTropshire. etaaMBiLlEE@®2 A cont en
|l os primeros 5 gemned iynes@adénexntrreamovad ' S3por u
| SKpAd S22 errwyMi entras queMB1860agmBnest§ del i mit
el ementos | S26 dadentopduoegardbratceim#ma secuenlci a | S
par dHiag un4.

TnMB1860_TU_A TnMB1860_TU_B

metG ISZG XA-1 1S26 tmrB ISKpn11  ATn2 1S26 Tn2  CTX-M-15 1S26

NN NS W T A

aa(6)-b-cr  catB3 aac(3)4le AIS3 1526 wbuC  AlScpE1

Figuré4aEstrluctura gen-mica y context oMBgle8ng®t i lc@ dedepd a s
E. ARBIEC

Se realb%squwdebla arr eMdBlo8 & ZIHh87 genomaskE.compl e

coliSe seleccionaron aquellas con wuna ident.
cobertura >70%, gue tuvieran wuna disposici - -n
dentro de una ventana de 20,000 pb; encontr a
altameingmrei f{(tatecvamos:- micas y 1 plasm2dica). D

secuencias gen- miabhsspkrterapei E2LModelr adabehad
Figur @ AY. Ireal i zar e & mpaanr8al tiisvios ddeel tranpos-n
obtuvieron cinco agrupaciones. ElI grupo 1 est
pl1A_p2 (180.962 phb), d®rsrcap 4 i raen tAetrdiiaflrenmeenr d@i2

NMM
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de | as secuencias cromos:- micabBl&@epéeahAupBtlacs
separadas por un fragment o 18@RF1 8i,mBcll4u ypebn depu ev
factores dé&igublal dhdcdm8 $(0or ma ilnat ecreepsaa nppoer t ador
pl 8smi do tambi M1 &dkdergabaomoToma perteneci en

a | a ARa&BECr.esencia sgem| dé&neasiemt @mes ama&ny eén
pl 8smi do dentro del mi smo ai sl adomooumra ehéapi
intermedia en |l a incorporaci-n de contenido
(Wang et .al ., 2022)

cosde, cwser <% 23T 3rgy 3 2 ;

2015 *1(1)

1S26
[ Transposones Tn

M Genes de resistencia
[ Proteina hipotética

20162018 2(2)

[ tmrB
2015-2018,  3(13) B whuC
2021
2017 4(2)
2012 5(1)

Fi gur @aUD7y sposici - n gen®ti ca MBb&@Gr age vamade plmrteneci en
sublinapfpén@2ba | a secuplnlcA)ap2pl asm2di ca (

Por su apacretpea IA23EC se |l ocaliz- en el grupo
cromos- - migarsla)(; en 10 genomaselesidieatdéi cnsg
TMB186@ encuentra a ~4.400 pb d&ARNgemsigtet as
met,G en un oper-n de bios2ntesifsi guerl@®. EErd faact or
cepa restante (p4A; secuencia CP049085.1) el
gen que codifica el receptogid®( gwdé).ci na |, i

Todos | os dem8s grupos est8&8n integrados por d
Figur & 7en el gemupsctla MB1860TU rBiatr abhal adoeac

NMN
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MB1860TU_A en direcci-n inversa, ®onm 3U9Padda e
el gr smeox Mi,be una Tm®rRordavldtei mo,sepnegéntga upmoma
p®r di da6edhe ellS extremo derecho de |l a regi-n TnN\
inserci-n de 3,509 pb a diferencia de CP08887

CPOdsOTT.: . b
1AL <
r—— S - SUFaR 83 CTEMAS T S Tz awler ol aqdde 1S3 1526 yene DLFAA3Z G
1SGAD YMD1-2021) D o5 4 L > AP022525.1 < - < -4 [
(THO-003) - -
crossiset
(FITECOSH)
CP088596.1 $ < -
st (D16ECO589) dSER G 182 e 1825 me Sk
cpossist
ettt c
metG. DUFa122 yEF 1326 OXA-1 1526 im®  SKen1 Tr2 1526 Tn2 CTX-M15 1526 DUF4132
terrecons) (RHBSTW-00482)
crosase s
{F1TEC0008}
CP056873.1
{RresT otoe) GosfEier  eMBd  cesidie 1S3 IS%6 whuG ST
crossa
IFi6ECRST
é:z:g,;‘s‘ D merG r ) anci3-le 1S3 1826 Tn2 1526  Tn2 CTXM-15 1828 SUFE32
CP088879.1 [— 4 =
(F16EC0653)
corsizzn
freses
.........
et CP018991.1 ) - = = :
{Ecol_AZ146} DUF4132 E oxA1 1525 me 1SKpnt© whuC  SREcot lmw;

cPomRs2

Fi gur@aAl7i.nteaci -n de |1 os genomas GB8ogAt eRi=dos 4rrath dylo S =Pr up
Di sposi ci - ncogmepna®taitciava de | as secuEmcoascse ede el agrseouce
incluida | a cepa A23EC,MBell8 6sBittaiboa dcee ricnas edrecli -gne nd eq uTen c 0
ARNt si mted.tGaBra,cambi o, se insert:- una ¥nica secuencia (
receptor de colciigrimaan®8lLEIlgrupocadotiene 2 secuenci as, co
transl ocraidarj batde MB1860TU_A en direcci -n i nPiaenresla, con
C.Elgrupp con des asecumamti ene DEIr weha ricadmlsl asse.cuenci as,
tambi ®n presenta una p®rdida de |1 S26 en eddemEsementdree e
ellas en CP018991.1 hay una inserci - -nCodmepa3.acxc09 npbr eaaldiz
con Easyfig v2.2.5.

7.3.3 ldentificaci-n y caracterizaci-n del p |
Medi ante PRGEAZRBEHEM St r - | a presencia de un Yni c
|l o dwal confirmado medi angendma segm@hheteacia-mb | a
hz2brido. Se determin- ue @50t apnba T oc odne upnA 2c3oEnG

NM=
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GC del 50,3% v 172 regionesSeoidddntiafgitesRprut a
como parte -deasociopeeos a | a resistencia a | a
TMs.l Adem8s, secudenbi Qeoa s oiduet Av,jtriug &@BrcB a

rel acisemadod a captaclianr @i shtiegnrcré¢aaaenod @rriod a X i n a

respecti.vamente

E I pl 8smido conten2a Col 156, Il ncFI 1, Il ncFI A
separadosaeinecirenalPmente | os alelos de I ncF cor
F(31,36):A(4,20):B1. As? mi s mo , pA23EC perten
Sistemasntoxioxana tipapB&€mKlcpgadcMpB e codi fi can

sistema de partici-n gque asegura una segregac

En b%Wwsqueda de pl 8smidos s®i neinlcaorridsp b & ® mMIARSBE C,

(cobertura 76% al 99 %) pertenecientes a genol
FiguraS&. abserva un 8rea entdeen 50 pkebr dye h&®® lehn
pl 8smi deosst a 8r ea | ne mBrnyeem# soosc igaednoess a | a pr ot ec:

estr ®s gxicdatciovel 8smi dos neule sgterna nd elsay n@Bgusl eennccii as
codi Facanterobactina, un sider-foro que perm

ent grynoAgdpCol I(56u)e <codi fi bal ip@maasaa uqqme es esenc

replicaci - n d)eOtersa er epdi8-smiproopensa a | a ausen:
~110 kb, esta 8r ea ucnlc,lpaywevBap BOcsd A eers r as que
la resistencia a |l a tetraciclina soloFsgupiaer d:
7.7L

NMO
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trbG

trbD ; .
aktraBraP || AR ray, Circulos
fraf 1ol W 1. GC content
tral = " — i F
traA - s ymu— e s 2, GC Skew +/-

3. pA23EC (2019)
4. pF16EC0342-1 (2016)
5. pF16EC0507-1 (2016)
6. pF16EC0121-2 (2016)
7.pTO217_2 (2018)

8. p11A_p2 (2015)

9. pECAZ146_1 (2012)

S taD 10. pF16EC0653-2 (2016)

i) 11. pF17EC0098-1 (2017)
traX 12. pC17EC0083-1 (2017)
13. pSCAID_1 (2021)
14. pFDAARGOS_1265_1 (NA)
repA2 (IncFll) 15. pB16EC0725-2 (2016)
| 16. Genes
zc X
ek (lnz;;) n N Genes
3:32 = pA23EC 3 M Genes de vitulencia
vapir ‘ | ) 157470 bp P = ienes de resistencia
pAr x ¥ ep
parB S M ssT4
Ut ‘ Il Sistema de adiccion TA
iut —
iueD - ® 2] 1STransposon

& —pem| I Regulador transcripcional

[l HeItS [ Proteina hipotética
4 W

repFIB (IncFIB) ‘

% % —
Identidad Cobertura Giroulo

repA (Col156) 99% 99% 14,15

O 9% 76% 45
B 9% 7% 6.7
Ol 99% 86% 8
B 9% 90% 9
1 9% 93% 10
L] senB C0 o99% 9% 1112
B 9% 98% 13
\ |

Fi gur @aAr8lli sis comparativo del pl 8smido pA23EC con | os
FI'l _31/36:FI A_4/20:B1 identificados denElpor dehteasjudl| i n:
identi dpaod cyedeelacebdet uonda plpgsmioda mPABRBMELCIi cadoboras

como se indicdeénrleaulbedyendater muesttenachnon orden de col

Respecto a |l as omawvadtiaernstincaeldel 8smido pA2:
conjugativo ya que poesé&ina: - pumiaesreauedeacaaopl
(T4CP) con dominios intactos, |l a prote2na re
secreci-n tipo IV (TSS4). As?2 mismo se realiz
PA23EC a dos temperaturasgxi2maidca (dm dlempammad)
(temperaturya seorcparfalrim- su transferencia medi
y nevgaatélet ¢y Alcawmis respectAvpemseate de mostrar
frecuencia de conjugaci - n cscen cuwng rforbe c iseun ctiraa n
10°a 37 AC y una frebtaenrdi deGdtea 2n 8 2dilf i1r0i - si g
dependi endo de (t4sda utde mp>elr, at5U)r. a

N MTI
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4 Di.scusi - n
acucaoamm8l i si s gen- mico, se identifi22: gue
ec2ficamdat &Ta3L2hue se reconoce en todo

ament e( Bommudtendto al ., 2021AsBuddemoet A2BEC
i stenciauml amteeidimis | as f amilnioags ude si dos, p e
alosporinas, tetracicl i mmna®sy qsienodloansisf i ¥ -
ductBlbEBEBodset rando una alta resies$terpieatlooi q

i bi -ticos que son efdattcovosl pbatat phkespepataiif
el c r amwls v ay de mut guae omrcexnrfe xiretnenci a a
oroquemoédmnascasommedciadgpyggmgpanGES congruent e

coha ubicaci-n de estadeep d(lRiht oceult s&i.bFcilnand, o 2@ 2

Par

cro

- »n o
o < o @

n
(Ho
enc
cro
ent
et
est
proi
mi s
pl a
pod
di s
Por

una

ticularmente, esadaeatliramegdave -1a8 8 Ghe mptriefaie@dad o

mosoma de | a mayor2a dJa lguae aadpans sd ale @load
resi steogi aambn®oi dq bes gunda nmprBote2na de mer
une yYqUATPprotege contra | a exposici-n a

cionando como ufBubomBaKdbadef iujfed) a t uni ca
se utiliza como antibi-tico en | a cl?2nica

sain et al ., 20Q21;a Yofoaneemnieird! ¢ mda@i® DB sne

uentra eedclbareeci ¢pa.e wilcamespaehab2geni do repo
moskKmpameumornedas <cualses:- segudemesmiabaei -em
ornosi cdéme ctbisent emente deCoeal pboesi -al amb?2e@
al .., LA02d0)egenesadderenialt emrcomosoma puede
rategia bacteriana en | a cual se asegura |
mer o al mantener el gen de maner a edsetlabl e
me bi do a | a di sminuciu notdreod ac pmleisas ners ell &
sm8tsecqu rpda queedi aenlteement os t reennseploncbdmeson
rzan |l evar nuevamente esta edéerectar d& oa m,

eminarl os.

ot,r osd ardeoport - | acapmBsemnaila d&el gegeancompl et

acetiltransferasa de tipo B, gue tiende a

NMP
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y forma homotr2?meros; sin embargo, un infor me
truncamiento exacto fuéeéHsbbardol et athd co eRt@ROEe
hecho dgragBe encuenMBa8@®dndinstentemente en

sublinaje C2b podr2a sugerir una funci - -n res
selecci-n y que hasta el momento se desconoce
Por otraAp8ECeport- | os siete marcadores de vi
como se esperalFa gua®qd vanAlHbek eadiadi.gn a&l@dled )e st
presenccihau Ad eyfyffwclAa i decnotmof icna cepa potenci al.l

(Spurbeck ey alu. epa@pd@ldlgugi ere que puede ser
virul emwd aqgque esta adhesina promueve | a infl am
reprogramaci -n transcripcii®nglgelde etyasad e ®h a&l02
encontfrredcaent eamemd sE.kkecalusant es iedne Alffa®heord et

al ., . PO@Bi)®n ,gdnes ubicados en | as tres islas
se han relacionado con el de6dsowint Pa ddeda f @t
202,%)a dgwevorecen | a colonizaci-n e invasi-n p

APECOvViI et ,alea®mo20k2A3)genudpsobda@ai ada@i o@an cepas (!
pielonefritis, proSdrawart z ¢Tabedd.t®nr,2 @2a ac o mb i |
particular de | a presemnhoi asdwinrgeetfidysor dEm ov iett u lae
2020)

De manera interesante, se ad¢ed eumi subhbuerajAR 3 H
denomCab, caracterizado por al ber gavWBlughGl est
flangueada por26élae nteonhteorsenicéa entr e |l os St
agrupaci-n observada de | a representaci - -n de
apunta a |l a transmisi-n vertical) sugiere que
“sniecwent o dd Shamwtpwsrha r e; edalmd .de 202dgr que 16 ¢
pertenecientes Rilgwrugp |l d.aelallj ec CRdct{aroAmndaespu®s
S), | o que sugiere que C2b representa un subl
congruente con otroBiggedr ted s adpurenhdi2Dee un
an8ldeaptGddntro del cl ado tQ2,s sseu bdiisntaijnegsu;i epraorr

|l a subr asnea alfiarefaect ameht eCxl@npr oo ABEé st 8 mo , u

NM2Z
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segundo estudi o, identi fic:- un grupo monof il
virulencia y en marcadores ARG, que (Baj aomdor e
et al ..., AmdbO@231)grupos mostraron caracter2stica
presenci a del Mt8@hpdsaonprersenci a de pl 8smid
F(31,36):A(4,20):B1.

Dentro del grupo C2b, 13 genomas (inclui da

pl 8smidos subtipo F: F(31,36): A(-4A BD)a:sBlc i pue
tambc®m HFEUque exhibe un rango de hospedador

gr ad ohss)? mi s mo , pA23EC s e describi - cC omo L
(I'ncFI A/ Il nFI B/ I ncFIlI1/ Col 156) , e sd eunda sotsr apdroe vg e
el estado multirreplic-n de un pl 8smido es wun
un pl 8smido desprerdrnamgesdeshrecho puede exper
de ampli o rango pdeer nhiotsipeenddbodsr s ct eri as mant en
de replicones. Adem@mpateishhlaespaedet sred stuincamec al
i mportante subyacente a | as respuestas bacte
anti bi(Waingost .4la. pr282hri asamdie¢ tplr@pmi €Eoh&S6 1 nc
en cepas cl?aecaspdghecepjeviamente en 2020 p
aungqgueestos perstsahecpa@r @&20d!l i gual que el pl §:
mostraron una capaci dadpdeseodmfmamiclii-dad eaerucau

de presi-n sel ectoi W&Y(nel Haryoafsl hoi x aecti Raolr,. ,02 & 220 )p a
el estudi o Kbindir giegheesvepomi smoma§setra que al an
secuencikBs EN1L31, | os | md B[shnl :d&&: Be2ncuent r ar
estrictamente en el c¢clado C1, milelrctFr[asls ue Bl o :
asocian de manera a@xclEuSTcindlickatd c e@a,s as?2 mi s
manera interesante se observa que replicones
encontraron solamente en cepas Cl, contrastanc
|l a cepa A23EC que pertelnerce@adallt 56l ;a ddoe d2a pnoirstna:
Kondramyesgubos pl 8smidos parecen esEarcolistr
ST131, I o qguer d nudmickalrément e son (Keomalg a,t yawmam
Sal mbinv&Mavdmene,ziZa020)

NMT
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El pl 8smi do pARDBEEmewwsods - de | a maquinaria de
confisumconj utgatbA@om6 a, 3FAC di fer encnisaus i mpc
frecuenci a; esto fue sorpresivo ya que a pes

crecimiento de ambas cepas, | @donadjomgadcdiy nr e
influenciada Por ¢otestama e@tsore.l pri mer i nfor me
onjugaci-n eficiente de (uUdZb )auenma tSTp3elr as wh cal
37ACanPE€Rpermiti - cohtitalsrharc ognoe | els gemes qu

ara | as replicasas asociadas al Il ncFI A, |l ncF

- T 9 O

ransconjugantes yM-In5o0 daest?e reri ngpedm @NX e | Cr omo:
in embargo, cabe sefal arcaruel s eaa&raad tmproirz amit -
resistencia YyEsdeo BR@E*x8levar dequleasp A2i3ndC a |

ne el potencial de propagarsspmed@uonamsnescon,j

o un
D

—
D

S i o tambi ®n en reservorios ambiental es.

=}

Final mente, con base en estudios de vigilanci
productos agr2colas son vectores |importantes
resistentes a m% tiples f8rmacos (eNMaenra heautmaalo
202;35)i n embargo, de maner a especi
Eco$3T131 se ha¥nriecpaoncebrtdeni z ando( Jed hn sndre seti neol . |,
Mor al es Barr osyo caitanalo. oceaGE&®)nlad meaeacuperado de
son por | o regular productos ani yalceesp acso Mmoo cC ¢
per tceemdsubcl adloReGCA et al ., 20109; Song.,.EIOh, Ki
ai slamiento de una ceplaamdSsEh3 L np rrtocaldacrntad dagr 2 c
informado antes en una Ynica ocasi-n de un pe
Domi ni(cMenlal er efusabue i2@PrMdr)an m8s detall es sok

mol ecul ar .

Se ha propuesto por varios autores que |l a rec
hospedemriocshoys ambi esret @ardsasc ostool oun desbordami ent
nicho pfthuwmanmpd&s nn et ; alsin 20mAYy goeporte cada
frecuente de estapleaepas enegunmast cesmpl ej as

|l os reservorios en | a evolydca -and ayptprca pyng abcaic-tr

NMY
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resaltaielamiento de cepas ST131o egnu ea kal npel iPtao
conoci miaemt eaomprender | a epidemiolEogxaly .|l a d

NMo®
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7.4 An8lisis de |pacsr tsabtasepasinrids cque

7..8n8lisis de HBenpaadudeor a2. de CMY

Las cepas A65EC vy Al34 1EC fJUabdoma) de dfbadas
establecimiento fijo y otro ambulante respec
cC omo resi bkt emetneoss aa un mi embr o pertenecient
aminogluc:-sidos, betal act 8mi cos, flypomomquobnol
gue se consi Rerexm®Oo TANMPIR&EdGi dmt orueba tpadamens
|l a evaluaci-n de I|l-2Z2av@nmr od@tca)dend@leeCMiYn- | a pr
deAmpC y se confirmlcdevp oPCRsenci a de

E I tamafYo de | os 4e.nsMBnby eS5. 2 MB, dreespecti vame
an8lisis de fil ogemisa ce@ratemelti eqoe al filogr
A65ECrteneciST746, -ske3yimbs-doa ariante @lo®lica
otro lladoepa Al134 i1BC pempkeapo cl| omml tdiSpfladd 0 C
secuencia frecuentemente identi fi ccaaddee mna, cer
perteakcserotipo O2kh: WA iyanmes @b ®l gc & . Bi mH5 4

7.4.2 AnS8l| i si,s rdeesliysptioamanodama de cepas A65EC
productoraf.de CMY

En ambas cepas se identificaron geness)dde lvai ru
adherenci a fbiapgH )pHd i laamar é si stiemnscilaa ad d guwiesrioci(- n
(si),A Il a resistteyd & eanlhlltiyeHiynrdiaos (b acciltge ra 0% i m@mo
un regul ador negativo de Ara&npbeaeneeaah. el 2
Mi ckey & Na.t akdi, ci200n2a0l)ment e, |l a cepa A65EC mc

gengsehABocsadloa col oni z atcrigie ec o chivfaisda npar a un

de membrana externa iIimplicadaceguueés uvmreaicdleincii
ytermaGociado a | a r gsWastge recti g laably atZ2e0l2B0)i oot r o |
Al134Cmostr- adem8s | a presencia de genes asoc

@s)A adhesi -n yYsdB®W, onmninyvacit-jma Cned dudlaado(r de vi
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|AM65EC v Al134

gl othanjJauyf ragment o del gen de | a agdBdomadii nat r a&ls
2017, Prieto et al ., 2@0asblt 3gSvini vasan et al ,
Tabla 7.7 Caracteristicas gendmicas, viruloma, resistoma y plasmidoma de las cepas
AG5EC y A134 1EC portadoras de blacwy-2
Caracteristica AG65EC Al134 _1EC
Tamafio (bp) 4,996,749 5,236,802
GC (%) 50.3 50.6
No. de genes 5,428 5,172
Viruloma
aslA, fimH, gad, hylE, iss, nlpl, aslA, astA, fimH,csgAB, gad,
Genes de virulencia SitA, terC, yehAB, arn,cia,traT, hha, hylE, iss,hra, nlpl, sitA,
cib terC, tia, cia, anr
Resistoma
Aminoglucosidos aadA2 aadA5, aac(3)-lld
Betalactamicos blarem-103, blacwy-2 blacmy-2
Quinolonas gyrA_D87N, S83L, parC_S80I
QRDR quinolonas
Macrolidos mef(B), estT
Sulfonamidas sull sul3
Fosfomicina fosA2
Trimetroprim dfrAl12, dfrAl4 dfrAl17
Fenicoles floR
Tetraciclinas tetA tetA
Resistencia a metales baeRS, cpxA, pmrF baeR, cpxA, pmrF
acrABDEFS, evgAS, sitA, marA,
emrABEKRY, tolC, gadWX, bacA, acrABD, evgAS,
. mdtABCEFGHNO, msbA, leuO,
Biocidas gacEpl, mdt ABCH
vanG, emrABEKRY, tolC,
bacA, msbA, rsmA, arnT, eptA, ad WX ebnt A
mdfA, vanG, leuO 9 ’ pLA.
Tolerancia al estrés termico KpnEF KpnEF
De | a misma for ma, ambas cepas mostraron ge.l
di ferentes antibi- -taadAfladaybe anco{gl icbset dbact8mi

(blramosb lcavw) t r i me t dfprr A2 ,(y dff rr pAIGAI f o n asmui ddaus) y3(
Al 34 1gBECarstbsit ado a |

resi sttaeaniadtbhesal ment emelfogBssge&Eenasci onandosscemci a

tetractief Ainfadsonr(a,l] meantcee p a

NNN
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amacr sjdedomaner a iemt eagles@ingemi do A134EC_pl se
fosAdA8ociado a | a resistencia a |l a fosfomicin
previamente por otros estHdi apsolrienotelos crgo me D¢
investii®gaci onet al ., AD2RBY,&.Poo ¥kt iamo, & 1i7de
un n¥Ysmer o mayor de deIn§sriicasdoa I oascial ment e
podr2?a estar asociado a pl 8smidos con tama€fos

pl 8smidos m8s pequefos como en el caso de A6
contenidos en el gel
Tabla 7.8 Caracterizaci-n de |l os pl 8smidos conten
Caracteristica AG65EC pl AB5EC p2 AG65EC p3 AG65EC p4

Tamafio (bp) 122,897 95,058 71,700 4,047

GC (%) 504 49.8 50.1 35.7

No. de genes 143 127 80 6

Inc group (pMLST) pO111 Incll IncFII NT

MOB MOBH MOBp MOBF MOBq

MPF - - Tipo F

Categoria Movilizable Movilizable Conjugativo Movilizable

Genes de virulencia - cib arn,cia,traT

- - aadA2, blarem-1os,

Genes de resistencia sull, dfrA12. tetA blacmy-2 dfrAl4
Tres pl 8smidos de | a cepa A65EC se identificar

a P-EYW9, FE e 11; el pddswoddaupim&€nt pebgoafo en e
comoo tipificable de acuerdo con ambos esqguem:
todos |l os el ementos de | a magquinaria de conju
l o que se determin- Pque sarlgsacmple§ sumgiadd ssy o0A65EC
AG65EC _p4 se i thenretliafxiacsaarsondeyotalpoi dHupyl 8§ @mied oe |
A6B65EQ_pe determinaronyaoqoemmosiiabédheba ause
(Tabl 9. 7. 8

Dos pl 8smidos identificados en | a cepa A134EC

determinaron como p0111, I ncFI1l e I ncl21,Asi mi
Y, NT e | 2, respectivament e. Tres pl 8smidos
presentar todos | os el ementos de | a maquinar:.

NN=
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|AM65EC v A134

movilizabl e al identificar | a relaxasa tipo F
(Tabl 3 7.9
Tabl aCarr.a9ct eri zaci -n de | os pl 88smidos. contenidos e
Caracteristica | A134EC _pl |A134EC p2| A134EC p3 | A134EC p4 | A134EC p5
Tamafio (bp) 111,510 96,484 88,133 69,707 61,961
GC (%) 50.5 47.2 51.4 53.3 42.0
No de genes 131 102 103 81 81
Inc group
(DMLST) Incll p0111 IncFII Incll Incl2
MOB MOBp MOBF MOBp MOBp
MPF Tipo | Tipo | Tipo T
. . . Non - . . . .
Categoria Conjugativo Movilizable Movilizable Conjugativo Conjugativo
Genes de .
. . cia anr
virulencia
Genes de aadA5, aac(3)- bla mef(B), sul3, estT
resistencia Ild, fosA2, dfrA17 cMY-2 floR
E I mi smo cont exhleaxpen &tnicontpar e iambialsa ceptaah

| Bcfi-t np Ayadb aj o

t n oA a GM¥I-scu geEst ab a
(Fi gur@i). 7 .Eln
estudi o,

A134EC_p?2

el

telrye mg & En

caso

identificado

estudi orm& i eiomf oal t os

de

ni vel

resistenci a (Fa gaunrt@@B)b7i.-1t i co s

El

(CP027535. 1)
di ferenci
(Figura)7. PBA

con el

de
Ssugdéue

pl 8s mi do

heces

8ndose

s u

A65EC_p3
al bergado Eporablkd adap al eAR NGO 8nlu eds d

mostr -

| a

c O0mo

es

cepa

A65EEcp2, el

fl anqgueygogRigoor i &idrsisggeanj o
A134EC_p2, omp.Datbbm €& dtaen g

I demteighl lioevaeno sAGGIECarp2 correspondi ent

p0l1lddai n@aimbeors q@omnu

de

un

99,

sol apamiento

54% de i de

Yani camehty Adms | @o Pbb arsizdheji @S del

an

flanqgueadpldesrcrli $ o

al .,

.2017)

part e,
pl 8«02 @0_ p20AB027878. 1)
Fumanaj$7(4$DbB
f | a nbglageza

el

embar go,

cambi o

pl 8s mi do

previamente p

carecdamp-de

A134EC_p2

poEt adobkpadaun:

| a

mostraba nicdl. pr eser

or (sPwifraedi leitc
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A

ABSEC_p1 - = = N
P
(99,810bp - 110,688bp) ] | >k K 40,
dHA12  aadAZ  qacEAl nE A thpd 1526 blaw 1526
TnAst toth toyA) Tnds1
i <D< K-
(11,908bp - 121,935bp)

ABSEC_p2
mamwe-21.300 1 -G

wsec 3 DD IIIDG-DCID<H-GEDD-

(1,774bp - 14,704bp)

B

A134_1EC 1826 ISECeS tot(A) R
Cromosoma . . ‘ . ( ‘. " ‘i . -
PR— totR

(2,083,388bp -
2,096,733bp) Twoe
A134 1EC pt 155001 L pR I5VseS queEsl  aaddS  dmAI7 Inshd fosk2 o R
(4,207bp- 25,716bp) )'{:>E>_l ;
axc(3)m 15vsas 1515 im81
)
A13‘_1EC_|)2 ISEcp Blacyy. ble  sagE
(65.054bp - 68,6125p)
Thee
e oA 1528 neas sl 13408 1815
A134_1EC_p3 (I A1 Ot > DOD-BL_0DD Bg |
(11,939bp-25,598bp) fint
1hp
1A estT raC
A134_1EC_p4
(38,707bp - 41,719bp) —(JaEC-a—

184p11 =

Figura 7.18 Estructura de | os plBlcas dods e pae PALBS EfCr. o dBu ¢ ¢Crerpeas b Aelissisdaal EC
segment o del de olmo smwemma LAols3 4t alnkaCl.os de cada pl 8smido se muestran en |l a Ta
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(2);
] b
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7.4.3 Discusi -n

El consumo de verduras crudas contaminadas cor
un riesgo I mportanteSepaarnaalliaz asraolnu dd ohsu ntaenpaa.s a i
|l i sto par aAeébECoyspynBddlLe no pudi mapsatc-onnesnazer a
m8s all 8 de |l a presencia de genes de virulenc
reservorios y donantes de gepast-denassestabte
Adciona,l mesittee panorama se ve reforzado por | &
conjugativos y movilizabl es per teemneeli eang8bi <
bi oi nfor m&toimoo pil Bisani allos portadores de genes d

sl o en cepas transmitidas por | oasalimentos,

lLacepa AB6BECdent iSTi7c4d6,coensot e secuenciotipo se

cepas rescatbapes@®miicroset al ., 2021; Wang et

2022)y portador aBsL EEEeap gge®es| ldeer a et aadles, s201&x
(Haenni et @alkefHeB8g26) yplac,i endleS)  Wumenhosal ., 2
de masemal c®9megmo&soci ados a | a r e sAnsytaennmcui ae ta
al ., 2021; Feng et al .,, a2uwn2glu e Neasktaan oe setl aalp.r,i r
relaciona con blaapMioeutcrcas nt alrt o, | a cepa Al3:

este caesouerdceisotunpoomBes rleocsuent es perteneciente
Tambi ®n es ampliamente conochiad or eppoernt&edrocobi cu

ai sldaedai mal es ,mupelsantaass ,c | 2 nyidcea snb h e(nmCauenansi ns et

al ., 2022;, RalbemgdeosZ®lMan reportado de pRISEEBHTrod
amp,C y gmecmdsdsdd ganado( Avlaic uento al . |, 20,21gvesee
de cdqrimwalek et,halma,n(ozD2dm et al ., 203ag0Dag o0 ¢
resi duybdeis@evaova et. al ., 2023)

Adem8genti ficamos que Iluaace malredld 9@ 7no% tcroon | &
MDR E&£AMIIC (CP145718.1) aislada de heces de wu
adicional mente esta cepa portaba thleasvigl 8s mi d

mcr lasl? oemes asociados a |l a resistencia a am

NN
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y tetrsaciPwlri n;au parte, |l a wema iAlkI4 | BGE mntedt
respecto a Hla (CePPa #le>A7slt)ent enead | adlaic Ptgit nsai n
|l a presenci a adieslpdda nendoesl yafTo 2018 a partir d

Esto evidencia | a &mplddalrieddiesdtorri bduecli - mu rdceo vy

respecto a su conteennirdeol addea-sml &= d oA65EC y Al
sustenhnardamente | a adquisici-n de ,E@Masesntre
cl2nicas humanaas?¥y m@mnimadleeesante como | as cep
pertenecer al mi smo ST, cdomtlabrandec oml Susmi d &8
pertenec?2an a | os mismos grupos, ehaambasenepe

estos r ecpolnijcuonnteasment e hab2?a sido reportkB.do en

co$fT7T219 aislados de un paciente con UTI recur
casos solo | os pl 88smiddscalpmach dad| de] ceaf @gacr
tambi ®n es congruente con | o0os resultados obt

propiedad conjugativa de | os edtSpmddda podilta
|l a adqui shilegiv-pror deplarte s@é@ apBkl f 8ci | mealt e at

particd@gaainspposones pseudocompuestos fl anquea

Por otraeparatnel i si s gen- mico mostr - |l a prese
blcaval i gados al enit 8E ctpnlpodecon @i evi ament e descr
cepde&. deltransmisi-n ahumamaay( @niymadé 2 nalc.a,
Yasugi etealngcl @6@lyinculado en otros §®neros
entefCa@mraattoli et al., 2018; Halle @uealsugi 20 2C
esta estructura sigue propag8ndoseex pyaness-Ina pr
bien conolcBcecdpalegeempefa un papel ebnlcave@ ma v iolsi z e
pl 8smi dos e i ncl(uFsaongale tcyaolsn® sl2zn@ald&)scri t o que t
adicional al ser el promotor reessshpeotnasladd tea ndaes a
(Fang et al ., 2015; PPiretopaimt étad®dl, est 2028)ruct
gebmlqgue <coldaficpocalina, una | i poprote?2na asoa

(Campanacci .etAlalmi,s nRo@® & pecnopnot,re | pg e mtmd i ®n
conoci dgdmamo codi fica palta bammiembde dequefa
de membrana resistentes a mw tiples f8rmacos

|l a resistencia frente a c¢compiuaemrsg oest. del .a,mo2hd 20)

NNT
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En M®wisd@a, estructura BEa goldbbrdesespeteai ensa bac!i
vari os pl 8§ Biad¥Wd loldanc et b;alChi u20€elt8, al os ME31
frecuentemente reportados alrededdrFadegl erhumdo
2015)Emte estudi o, i dghoi fiueamorsankslpoaam e | (
A65EC_p2 correspondiente a Incll y en A134EC_
grupos de pl 8smidos han sido reportados en e

sol apamiento con genes de virulencia y resist

Este estudio es | a primera vez eB. etvdRundo

productor &2s edhe veM¥et dloss ,repadrgees previos en MG

mundo han sido en (a3lairivié lotsas e ;8 aWleli¢c 0e’t0 1a8l . , 202
et al .r,es2al2t2gndo | a i mportancia del monitoreo
antibi-ticos en estga et isppo cher sallmemeenmtiio®nc o eismpar
papel de | os alimentos como reservorio de <cep

|l os antimicrobianos que pueden transferirse a

NNY
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7.5 An8lisis fenot?2pico y genot?2pi.co de cepas
751Resi stencia fenot2pica a fosfomicina y gene
En este edt aditres ymwl Kdeer by d8a wWert er mi n - gue <cuat
mostraron resistenci a a fosfomicina ( A6 EC,

posteriormente se deter rfiianb-| H)a7 dMd ICd @ asea achadear W
|l as cuatro cepas inmpwalupdrainou nmg/ Mo 256
Tablladaracterizaci-n de | a resistencia fenotzpica
MIC fosfomici Mutaciones asociadas a la resistencia a
ID Cepa os/or:ucma fosfomicina
il fosA glpT cyaA ptsl uhpT
AGEC 256 fosA7.5 E448K V2511 E3500Q
A7EC <32 E448K
A23EC <32 E448K
A38EC 1024 fosA7.5 E448K
A44EC <32 E448K
AB5EC <32 E448K
ABSEC 64 E448K
A101EC 512 fosA3 E448K
A122EC <32 E448K
Al134_1EC 1024 fosA2
Al134_2EC 128 E448K S352T
A143 <32 - E448K S352T -

Ellci do gl ut §mi co; K, Lisina; S, Serina; .T, Treoni na;
Todas | as cepas, excepto |l a A134 1EC mostrarotl
|l a bioszntesi s de Mur A, una enzima &esenci al
(Eschenburg etgaé¢. es2D0OB)bida por |l a fosf omi ¢
cepas mostraron | a mut agdipniine nEt4r4a8sKk geune el gle7nC
presentaron | a mauy a&is--n 0oS352 Tceepna AG6EC present

V 2 5 1H3509Q, en los genes ptsl y uhpT, respectivamente.

Predominantemente, la resistencia a la fosfomicina esta mediada por uno de los 11 alelos

de fos (Falagas et al., 2016). Las cepas AGEC y A38EC mostraron la variante fosA7.5,

NN®
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mientras que las cepas AlO01EC y A134 1EC, portaron a fosA3 y fosA2,

respectivamente.

El analisis bioinformético identific6 en todos los casos que los genes fosA fueron
albergados en plasmidos con un tamafio superior a los 70 Kbp; al caracterizarlos
observamos que los plasmidos AGEC _p3 y A101EC p2, pertenecen al mismo grupo de
incompatibilidad IncFll, al igual que a la misma PTU-FE; aunque difirieron en el subtipo,
ya que mientras que el primero fue identificado como F43:A-:B-, el segundo fue F2:A-:B.
Para el caso de pldsmido A38EC_p1 fue identificado dentro del grupo de incompatibilidad
IncHI2A:IncHI2, y el plasmido A134 1EC p1l fue Incll. Asi mismo todos los plasmidos
portaban una relaxasa, MOBF, MOBH, MOBF y MOBP, respectivamente; sin embargo,
solo tres (AGEC_p1, A38EC_p2y A134 1EC p1l) presentaron un SST4 completo, por lo

gue fueron definidos como conjugativos.

Mientras que AGEC_p3 portaba exclusivamente el gen fosA7.5, los demas albergaban

genes asociados a la resistencia contra betalactdmicos (blactx-m-s5), aminoglucésidos

(@aadA3, -la,aadA5 g d@ag(3)-lld), trimetroprim (dfrAl2 y dfrAl7) y tetraciclina (tetA)

(Figura 7.20). Adicionalmente se identificaron genes de virulencia como el regulador

negativo de AraC presente en el patotipo EAEC (anr) (Duan et al., 2020a; Mickey &

Nataro, 2020),t r glie codi fica para una prote2na de men
resistencia al Mag@eanprl esnea,t olad . 1 e Xi0Ltlehe)y &€ al
(Turkovicovay elta abac¢ igZaOMeoGcM enta dt. al . 1981)

Los pl 8smidos relacionados con | os identificac
fodAeron CP122DQB8087.1(82%)¥)P049172.1 (91%) y AP027878.1
(81%), provenientes de cerdo, carne de cerdo, humano y bovino en China, Republica
Checa, Suiza y Reino Unido, respectivamente. De manera interesante ninguno de ellos
albergaba fosA, lo que sugiere que la diseminacion del gen en alimentos probablemente
se deba a la transferencia horizontal entre diferentes cepas de E. coli en lugar de la

expansion clonal de una unica cepa fosA positiva.
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FiguR&sit.ructura y comparaci - -n de pfl 8s3niedtiodse |q dgeegedl ber ga
7. 5Di2scusi - n.

La cepa AG6EC perteneci - -salih@vdl5bgr ascho Irdaemqg ep ar
mc-L.(1Jun Feng etpralduct?d»d024)Xe BLEIE ForsNgyarlso de
et al., 2021;.Pbruseaetpatepapngd28@ELCini- como ST7
anteri chrambematresli @aoi onado con cepas resistentes

cl2nica (carbapen®micos y daliiestFiemag) ey mpmrladu@t

et al ., 2018; ;Waansg? ectonad .r,e c2wpelr)adas (dHea edinfier e
et al., 2020; Peng et al., 2019EnSelll eras oetdeal
A101EC fue identifuoadcdd oocomamebgedle que pr e\

relacionado con cepas en brotes nome®tcadimo al es
| act anmaMuassht aq et al ., 2011; Pf ei f;erasett caolmo,
rel aci oinmmfdeocca ones ekBantosesetawmdstesi2lOR09t r es
consumeksir.i et al ., 20¥9al Kmema oS aed&rka liect 0 sa?l C
202@)aracteri zadas gener &li mahimentceoomo!| aMDR e p a
previamente | a describimos como ISItTdx), egd eq&d
es caracterizado por ser ubicuo y presentar r
| os de Yl t(iMoouMeae badesoet. al ., 2024)

Los resultados mostraron que | as cepas A38EC
ng/ mlt o esst eresante porque no pdos2Aygrd 66,A2 mi sn
respectivamente) @SE&E€adiedi cmaslomedret el apoAse?2 a una
gegl mue codifica para el -3f oa fi(sLpaow teatd aalPlo.d, e 290l Oi
su parte, |l a cepa A6EC adéd¢m$Aihd& tnpurteasceiachnaers | a
| os ggelnpeTs,qupet scslodi fi ca para | a enzima | que es
azucar( PerSReuse & Darudipuingntli9%88a)nsport&dor de
fosf(laAtmbudkar enoabbgsltaa®e f ug/ mle. 2656t os r esu
sugieren que fasApuedehetdper oen efedtemodi pe
resistencia, ta$sAPrG24%L hclocma sroesdpeect o a( Yamgasetvar
al ., (@® 1683askoo s Aprr.bsent aE&d opdragAd alei et e gen e
cada eep@&stringida a faoteness ngeenbae gdbesadnco

cepa ABMBEHEant ea dudas gud elraess ammuteasciyoanes no [

N==
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un efecto sin®rgicousi mes plotr a,dde sotpaunet gruadriieor a

rel acicoomadcd rewea taepadrei ci -n de mutaciones en e
un mayor ¢ o0 ®tho emit elr -oka&cld aegraisa set yalv.e,r s20dco)ndi c
el crecimiento bacteriano en el ensayo.

Por otra vparfiaeqAftue i denti ficada en, |lastce pal &Al6
ha sido bdenai §l amdentos cl| 2ni(cMisl rairmaeto sa le.n,
de ani mal es de Easltiandeonst alktnii-dhoHsa hye yCheitn aa | (. , 20214
al ., 2023; ZhHyn gd ee ta gaul a. dseuZpdeir@ihid c ida lagafenl a
Sinal oa,( LM&@xaiMagaha,. 2DLt39g variante sm.caeamwmdi de
sel ocalai zeast ri ehaméntcer ¢ WMag ad ma n i Mar chetsin et
embargmqgq de | os reportes ha podido | ocalizar
secuenciaci-n deMillece ur @atsu & tpurag ehz2a0 2d0e)s cr i t 0 s u
gen®ti Ea este estudio se muefsts AT egbuen ceune NA G B
flangueado por ddégpuesesare neiieasbrlaSs de | a famil
en el <caso sdee ildae NAt3i8fEICc - un Klpwnsytdearl boebrlegaa bnai c i

18/f oS A7TIsPA1/ ted Cui do en un inte@r -qgquaealt asabal

df r Al2/ aadiAQUBRHEBLt e hplolnezge mani fiesto que |
parecen mboslA&iz &pl Semwmi ddlo stinto a | serkpoatnda
en el Cromosemaesty@r gasco paé masdwaeli B3 Han et al

2021; Mattioni Mar chett.i et al ., 2023)

Mi ent r asa tcaenptao ,AL®I1EEH acsopB lcammssen un pl 8smi do |
(F2: Bel fesé&d8 ukinc el contexto A, el cual es

cinco reportadoWamg eeti ameghelkMmadpna estructur
comprende26dos I & mi sma or i entaafcas-énB3-bBbe?2 ffll angq
(Figurdedta conjunci - -n podr2a expl(iMarrcdseut tdii f |
al,202®articul arment e, ef osABacuackopmhous @b edent i
clasenlldonsi deomdo un indicador ambient al de

(Gillings aedte ne8ls. ,de2 Qlux) set onprcesgunees en mS8s
enterobacterias provenientes de humand&siy ani
et al ., 2013; MaMicenratnrt abddawasbteq engt6fll3a)n queada po

N=0O
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| 3@ n sentidos opueswodHidbdmwmbdaeasoaicaar an de
genéssi do raemid t8asdi dgs plamdFRIclul ar méA3t3e: BAos sub
F2:=Mdei sl amdent opsobbv eni eanvteessc ddeg @nha et al .,

Mene&€losta et yalc.a,r n202d&2) nmo lelto,ale.n, e2s0tle6 )hal | azgo

hacer iynacagpu® <coincide con el ans8lisis bi oi
alimentarias provenientededd ab qpsaecd ad e edcha texss ep
gue maouter -l os pl 88smidos IncF(F2:A 1T :B 1T ) fue
|l os puntajes m8s altos par adeaeadicarerlia atrrl aorss fci

horizontal de genes de virulencia y resistenc

Final ment e,f olsaA@par it amitae en un pl &8s mido 1,ncl 1 e
al I gual guef ok A% evimarbi ¥aanpg cer ¥smdoamealteecal i zaci - |
cromos - (mMiadcda i oni MarchefPbr ¢éD edluamomEe&i®r@®) es el
pri mer repgoefes@® wma estructqquen péasen?2dasa,
encuentr a frliaargu ebaadop &de r cano a u o o nifnotrengard- on
dfrAl7/ aadAdatg@yrEen otro extremo encontramos
(ci)&Adems§s, de manefra@é -nltdezsensdaon tree pEmt 2d obawct er

cl oalaang et al ., 2017; Xu et al.,2011)
Definitivamente, el incremento de cepas MDR c¢
con antichinimideashiacn eg(iBaansasset t i ,etenale. s, t e2 0sledn)t i

fosfomicina, como amtnitbh{gRieof cer r ek abSmatammd g2@ 1 4)
i mportanci a,; sin embargo, |l a aparici-n y cont
fosf omFecs ABCL(acarrept 8s miechos transferibles p u
potencial mente el mej or medio para | a propaga
el f Dtiwred.sos autores sefalan que¥Yiksa bapasber
moder @dlaamm et al ., 2018p bBbséeanak,seefnMuEeSite at |
no s-l o | a presencia de resistenci & oan fvad foa misc
mayor o O®Rbé@ygmltambi ®n, se cowvixdesneincilaa con ge
confieren resistenci a a o tcroars0 dleasad sac tdEmi a
aminogluc-sidoslLpriapairpali meantdee. cepas con est

fuenaleismentamwminaso de fosfoarsaevdilaa probl em8ti ca

N=TI



RESULTAROS:] i sscsepes |ABBEALOLEC yv A134_ 1E

di seminaci-n a trav®s otros el ementos como | a
(esti ®rcol , guano Y, rfeasuindau o s o carvge8§ ni ag8 g de
descontammaacipuhaci -n humana.
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76. 1 For mabiopedecul a
Los ensdyogmade preldtealdiaas cepas de vegetal es a
de acuerdo con el an8lisip>de. ANOVAehuelroan8i i

s e mostr - gue todas | as cepassegaxnicepeocilabsl
estad?2sticamente si@ni0@i,0a1i wasO. O®&®1pradaemspec
(CFTOCBando se realiz- el an8lisis nuevament e

vez por 4dhhikamasnte mostrairgmi fdlidaetriewagesa s s A2 3 E
A101EC, Al1l34 1bBGsyeAldb3;mCesdamntrresiul ta ahteres
comparar por parestuXdeowas8 | maer &axe)pas mostrar
signif (pxdthi.vas
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Por otra parte, cuando | aspoepa2ddboaraaerrdocub
elprotocol o est8ndar de formaci-n de biopel?2c
di ferenci as psi0g)mGiéf iodhasteirwaas o(n sei s @Ere@dlsc cio-nn u
de biopel2cula respecto al control: A65EC, A
(0.0001) seguidos de A23EC, A38EC y A134 1EC

Al comparar l a producci-n de biopel2cula ent
temperaturasp¢rOA4yhie7dBgretpedA2 3(EC, A38EQ y A10

mostraron diferenmnct ademtliganigr cadhpedia-sru({dce bi o

FiguR&omparaci-n de | a pebd
a o0

B A3AM o®el thioo as .
* equilv.allle, a** equi vale 1,

*** equivale a 0.0001

































































































































































































































