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L a evolucion del hongo Candida al descubierto: un estudio del BSC

aporta nuevas per spectivas en las infecciones fungicas

El trabajo del Iaboratorio de Genémica Comparativadel BSC y de IRB Barcelona, publicado en larevista
Nature Microbiology, revela variantes genéticas asociadas con la resistencia a diversos medicamentos,
abriendo la via a terapias antifungicas mejoradas
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Las infecciones fungicas, que afectan amil millones de personasy causan 1.5 millones de muertes al afio en
todo el mundo, estan en aumento debido, en parte, a creciente nUmero de determinados tratamientos
médicos. Los pacientes que se someten a quimioterapia o a tratamientos inmunosupresores después de un
trasplante de 6rganos, a menudo presentan sistemas inmunitarios comprometidos. Dada la aparicion de cepas
resistentes, la variedad limitada de |os actual es medicamentos antiflingicos, asi como su precio y efectos
secundarios, € tratamiento de estas infecciones supone un desafio y destaca la necesidad de tratamientos
maés efectivos.

En este contexto, un equipo del Instituto de Investigacion Biomédica (IRB Barcelona) y el Centro Nacional
de Supercomputacion de Barcelona (BSC-CNS), liderado por €l investigador ICREA Toni Gabaldon, ha
identificado cientos de genes sujetos a seleccion evolutiva reciente, gue son clinicamente relevantes en seis
especies del hongo patdégeno Candida.

"Este trabajo destaca coOmo estos patdgenos se adaptaron alos humanos y a los medicamentos antifingicosy
proporciona conocimientos valiosos que podrian conducir a mejores tratamientos para las infecciones por
Candida’, explicael Dr. Gabaldon, jefe del 1aboratorio de Gendmica Comparativaen el IRB Barcelonay el
BSC.

M as de 2,000 genomas de seis especies diferentes

El estudio profundiza en el panorama evolutivo de estos patdégenos analizando aproximadamente 2,000
genomas, procedentes de muestras clinicas, de seis especies de Candida. Estos genomas estén almacenados
en bases de datos publicas. Los investigadores compararon estos genomas con uno de referencia, creando un
catédlogo completo de variantes genéticas.

Basandose en trabajos anteriores sobre cepas resi stentes a medicamentos, 10s investigadores realizaron un
Estudio de Asociacion de Genéma Completo (GWAS) paraidentificar variantes genéticas vinculadas ala
resistencia a medi camentos antiflingicos en aislados clinicos. Este enfogque aporté conoci mientos sobre
mecani smos de resistencia tanto conocidos como nuevos hacia siete medi camentos antifungicos en tres
especies de Candida. “Ademés, un hallazgo preocupante surgido del estudio esla posible propagacion de la
resistencia através del cruce entre cepas susceptiblesy resistentes, contribuyendo ala prevalenciade
patdgenos de Candida resistentes a medicamentos”, explica Miquel Angel Schikora-Tamarit, investigador
postdoctoral en el mismo laboratorio y primer autor del estudio.

Ademas, a centrarse en variantes adquiridas recientemente entre cepas clinicas, los investigadores
detectaron firmas genéticas compartidas y especificas de la especie de seleccion evolutiva reciente que
informan sobre qué adaptaciones podrian ser necesarias para prosperar y propagarse en entornos
relacionados con e ser humano.

Mas alade las nuevas perspectivas sobre la adaptacion de Candida al ser humano, el estudio proporcionaun
recurso valioso: un catalogo completo de variantes, firmas de seleccion e impulsores de laresistenciaa

medi camentos. Este conocimiento no solo contribuye a nuestra comprension de estas infecciones, sino que
también sienta las bases para futuros experimentos y posibles avances en el desarrollo de tratamientos mas
efectivos para las infecciones por Candida.

El trabajo ha sido financiado por e Ministerio de Ciencia, Innovacion y Universidades de Espafia, €l

Consgjo Europeo de Investigacion y la Fundacion "la Caixa'.
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