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revista de |’associacio catalana de fibrosi quistica

El Dr Eduard Torrents ens parla sobre la recerca del biofilm
«8St1 les infeccions polimicrobianes son tan importants,
conéixer com combatre-les és una exigencia cientifica»

La capsula que presentem avui té un objectiu molt deter-
minat. Explicar i, com entendreu de seguida, defensar, la tasca de
recerca que, des de fa molts anys, desenvolupa I’equip del Dr
Eduard Torrents de I'IBEC (Institut de Bioenginyeria de Catalunya).
Les linies de recerca de I’equip d’Infeccions Bacterianes i Terapies
Antimicrobianes (BIAT), que és com es denomina el grup, té com
a objectiu basic aconseguir noves estratégies per combatre les in-
feccions bacterianes.

A que respon la seva tasca? A I’evidéncia que cal aconse-
guir altres maneres de lluitar contra els bacteris més enlla de les
terapies tradicionals que consisteixen en el tractament amb anti-
bidtics. Perqué els antibiotics no han estat utils? No. Perqué els
bacteris han aprés a resistir-se a la seva accid, cada vegada d’una

manera més efectiva i, en conseqiiéncia, s D . TSP U
del que es tracta és de vencer la sevaresis- La resistencia als antlblOtICS)

téncia amb nous procediments: noves te- Cada Vegada més acusada,
rapies i metodologies. . .

Fa temps es va descobrir que els obhga a descobrir com
bacteris resisteixen els antibiotics perqué . . .
viuen, en infeccions croniques, en un bio- func10nen els bacterls dlIlS el
film que fabriquen, que és exactament un biofilm que els protegeix

embolcall que resulta impermeable als an-
tibiotics. Aixo fa que, malgrat el bacteri sigui sensible a I’antibiotic,
I’existéncia del biofilm I'impedeix penetrar i no actua.

L’equip del Dr Torrents s’ha especialitzat en trobar qualse-
vol estratégia que ajudi a penetrar aquest biofilm, en definitiva,
que ajudi a destruir-lo o... a entendre’l. De fet, entendre’l, és jus-
tament alld que possibilitara I’objectiu final que és combatre’l. Per
entendre’l, ’equip del Dr Torrents esta estudiant el que son infec-

cions polimicrobianes que vol dir infeccions provocades per mul- )
amb el suport de:

tiples bacteris.
L’habitual és que en les infeccions croniques es parli sem-
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pre d’una infeccid per un bacteri principal: I’estafilococus, la pseu-



El Dr Eduard Torrents en un moment de la
conversa

Fabricar en el laboratori un

domonas, etc. La realitat, pero, és molt diferent: sempre hihauna
amalgama de bacteris dins el biofilm que els embolcalla i el que
esta estudiant en profunditat I’equip del Dr Torrents és que fa
aquesta amalgama de bacteris en aquests biofilms polibacterians.
El que ja han vist fins ara és que els biofilms polimicrobians son
més agresius que no pas els biofilms d’una sola bacteria, de ma-
nera que provoquen sinérgies entre els bacteris que els fan més
resistents. Un cas recent i molt ben documentat: el del Papa Fran-
cesc, amb una infeccié polimicrobiana que no va poder superar
perque, el que s’esta descobrint ara, és que la infeccié polimicro-
biana deprimeix el sistema immunitari i agreuja els simptomes.

Conegut aquest fendmen de resistencia i proteccid, I'ob-
jectiu és entendre la rad de la sinérgia, com poder reproduir
aquests biofilms polimicrobians en el laboratorii com combatre’ls.
El que s’esta veient és que els biofilms son diferents per cada bac-
terii diferents dels polimicrobians, de manera que en aquests da-
rrers els bacteris es protegeixen entre ells.

Els afectats de FQ coneixen perfectament les infeccions
polimicrobianes d’estafilococus i de pseudomonas: és una infeccié
cronica i recurrent. El curids és que confegir en el laboratori un
biofilm d’aquests dos bacteris és gairebé impossible. | en aixo
estan esmerc¢ant enormes dosis de paciéncia i de talent. Cal tenir
en compte que un biofilm és mil vegades més
resistent que el propi bacteri. I, encara més re-

biofilm de diversos bacteris és sistent, quan es tracta de biofilms polimicro-

bians. D’aqui que la lluita contra el biofilm sigui

molt Complicat, Per(‘) trobar encara més important i atrevida, que la lluita

escletxes en el biofilm és garantir

directa contra el bacteri.
La Unica manera d’estudiar els processos és

la curacio de la infeccid reproduir en el laboratori el que succeix de ma-

nera natural i només aixi és poden aconseguir
terapies valides.

Una de les coses que estan portan a terme a I'IBEC és la
recerca de noves dianes per combatre les infeccions, que siguin
diferents als antibiotics, de manera que es puguin inhibir els bac-
teris amb procediments diferents a I’accid antibiotica. | per aixo
treballen activament en la sintesi de ’ADN bacteria que els pro-
porcioni altres tipus de molécules distants de les dels antibiotics
tradicionals. Un exemple: si es troba la manera d’evitar la divisid
del bacteri, s’acabara amb la infeccié.

Al laboratori es treballa també en la manera de reproduir
un mecanisme que permeti alld que d’entrada és impossible, que
I’estafilococus i la pseudomonas creixin junts en un biofilm com-
partit, perd no només aquests dos bacteris, sind diferents bacteris
units de manera controlada per veure com reaccionen. Microbis
tipics de les infeccions de FQ, pero no exclusivament, de manera
que els estudis tenen una extensid, més enlla de la FQ, per tots
els malalts amb bronquiectasies.



Hi ha moltes estratégies per lluitar contra el biofilm, de ma-
nera que I’equip del Dr Torrents se n’ha especialitzat en tres o qua-
tre: fags, nanoparticules dirigides, algunes de caracter termal,
enzims disgregadors que tallin I’estructura del biofilm, etc. El que
esta molt clar per I’equip de I'IBEC és que els processos infeccio-
sos estan presents de manera generica en la majoria d’afectacions
cliniques. Al final les causes que es diagnostiquen poden ser molt
diverses, pero els processos infecciosos estan en la majoria de ma-
lalties; amb resultats desiguals, és veritat, especialment d’enca de
la resisténcia als antibiotics cada vegada més intensa. Segons el
Dr Torrents, els laboratoris farmaceéutics es resisteixen a la inversid
en nous antibiotics, per la senzilla rad que no surt a compte per-
que les resisténcies impedeixen I’éxit dels farmacs i aix0, cada dia
va a més. Si cada dia va a més, imagineu-vos la importancia de la
recerca sobre nous mecanismes de combat

Lequip de recerca del Dr Torrents

de les infeccions. Aquesta és una batalla L’eqUip del Dr Torrents el

que reclama intensitat i que no permet dis-

Nt formen 12 persones, una de les
Explicat el treball, calia coneixer quals s’hi pot dedicar de ple,

més a fons I’estructura de ’equip perque

aixd explica moltes coses. L’equip esta for- pels eSforQOS economics

mat per 12 persones, sis estudiants de doc-
torat, un teécnic de laboratori, tres
estudiants de master que son els que estan temporalment, i un
investigador senior, i ’Eduard Torrents, que és qui dirigeix I’equip.

Val a dir que la Fundacid Inocente Inocente, en un gest que
cal destacar de manera concreta, i "ACFQ co-financien a la segona
persona en importancia de I’equip. En el compendi de recursos hi
ha actualment tres projectes del Ministeri que s’acaben aquest
mateix any, un mixt per desenvolupar nanoparticules, un altre
projecte de la Generalitat, i un de nou sobre Intel-ligencia Artificial.
Aix0 és el que hi ha ara, perd que s’ha d’anar renovant periodica-
ment.

Li vam preguntar al Dr Torrents queé faria ara, sil’equip po-
gués disposar de més recursos. La resposta va ser immediata:
muntaria un laboratori sobre I’estudi del biofilm a nivell d’Estat,
amb alta tecnologia per avancar d’una manera determinant en el
cami ja iniciat.

L’evidencia dels avencos en el coneixement, de manifest
per la importancia internacional de I’equip del Dr Torrents entre

d’associacions com la nostra
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La recerca cientifica, sempre
escassa de recursos financers,
és la unica que pot assegurar
el progrés de la societat i la

sanitat universal

molts altres, posa sobre la taula un fet incontrovertible com és
que destinar recursos a la recerca cientifica és I’Ginic element que
fa progressar la societat. Sempre es posa de manifest que els re-
cursos son escassos, perd sempre veiem com les xifres que es de-
diquen a la recerca fan riure si les comparem,
per exemple, amb les que els Estats dediquen
ala Defensa, només per posar un exemple que
ens apreta molt en els temps que corren.

Per aix0 és tan important coneixer d’aprop
la gent que vetlla pel futur de la ciéncia que vol
dir pel futur de la humanitat i pel progrés de les
societats. El Dr Eduard Torrents ha estat re-
centment nominat ICREA ACADEMIA. Es pro-
fessor agregat de la Universitat de Barcelona del departament de
Genética, Microbiologia i Estadistica. L’any 2024 va ser inclos en
la llista d” Stanford/Elsevier que reuneix el 2% dels cientifics més
influents del mén. Ha publicat més de 120 articles cientifics (33 en
els dltims 5 anys) amb la presentacié de més de 160 ponéncies i
conferencies també en aquest darrer lustre. Ha supervisat més de
10 tesis doctorals i actualment en té 6 en curs.

Durant la conversa que va servir per bastir aquesta cap-
sula, va reconéixer i agrair el treball de la nostra Associacid en el
suport de fa molts anys a la recerca, i es va mostrar convenqut
que és I’esfor¢ d’entitats com la nostra el que fa que progressi la
sanitat publica i avancin i es coneguin més a fons les terapies cu-
ratives de les malalties croniques.
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El Dr Torrents nos habla sobre la investigacion del biofilm
«81 las infecciones polimicrobianas son tan importantes,
conocer como combatitlas es una exigencia cientifica»

La capsula que presentamos hoy tiene un objetivo muy de-
terminado. Explicar y, como entenderéis enseguida, defender, la
tarea de investigacion que, desde hace muchos afos, desarrolla
el equipo del Dr Eduard Torrents del IBEC (Instituto de Bioengin-
yeria de Catalufia). Las lineas de investigacién del equipo de In-
fecciones Bacterianas y Terapias Antimicrobianas (BIAT), que es
como se denomina el grupo, tiene como objetivo basico conseguir
nuevas estrategias para combatir las infecciones bacterianas.

¢A qué responde su tarea? A la evidencia de que hay que
conseguir otras maneras de luchar contra las bacterias mas alla
de las terapias tradicionales que consisten en el tratamiento con
antibidticos. ;Porqué los antibidticos no han sido utiles? No. Por-
que las bacterias han aprendido a resistirse a su accion, cada vez
de una manera mas efectivay, en conse § 5 pagjgtencia a los antibidticos,

cuencia, de lo que se trata es de vencer su

resistencia con nuevos procedimientos: cada vez més acusada,
nuevas terapias y metodologias. . . ,

Hace tiempo se descubrié que las Obhga a descubrir cOmo
bacterias resisten los antibidticos porque . .
viven, en infecciones crdnicas, en un bio- funCIOnan las baCterlaS dentro
film que fabrican, que es exactamente un del biofilm que las Proteie

envoltorio que resulta impermeable a los

antibidticos. Esto hace que, a pesar de que la bacteria sea sensible
al antibidtico, la existencia del biofilm le impide penetrar y no
actuda.

El equipo del Dr Eduard Torrents se ha especializado en en-
contrar cualquier estrategia que ayude a penetrar este biofilm, en
definitiva, que ayude a destruirlo o... a entenderlo. De hecho, en-
tenderlo, es justamente aquello que posibilitard el objetivo final

que es combatirlo. Para entenderlo, el equipo del Dr Eduard To- ", suport de:

rrents estd estudiando lo que son las infecciones polimicrobianas,
ue quiere decir exactmente infecciones provocadas por multi-
que g P P @ Ajuntament de L'Hospitalet

ples bacterias.



El Dr Eduard Torrents en un momento de
la conversacion

Fabricar en el l1aboratorio un

Lo habitual es que en las infecciones crénicas se hable
siempre de una infeccidn por una bacteria principal: el estafiloco-
cos, la pseudomonas, etc. La realidad, sin embargo, es muy dife-
rente: siempre hay una amalgama de bacterias dentro del biofilm
que las envuelve y lo que estd estudiando en profundidad el
equipo del Dr Torrents es qué hace esta amalgama de bacterias
en estos biofilms polibacterianos. Lo que ya han visto hasta ahora
es que los biofilms polimicrobianos son mas agresivos que los bio-
films de una sola bacteria, de forma que provocan sinérgias entre
las bacterias, que los hacen mas resistentes. Un caso reciente y
muy bien documentado: el del Papa Francisco, con una infeccidon
polimicrobiana que no pudo superar porque, lo que se esta des-
cubriendo ahora, es que la infeccién polimicrobiana deprime el
sistema inmunitario y agrava los sintomas.

Conocido este fendmen de resistencia y proteccidn, el ob-
jetivo es entender la razdn de la sinérgia, cdmo poder reproducir
estos biofilms polimicrobianos en el laboratorio y cémo comba-
tirlos. Lo que se estd viendo es que los biofilms son diferentes
para cada bacteria y diferentes de los polimicrobianos, de forma
que en estos ultimos, las bacterias se protegen entre ellas.

Los afectados de FQ conocen perfectamente las infeccio-
nes polimicrobianas de estafilococos y de pseudomonas: es una
infeccidn crdénica y recurrente. Lo curioso es
que fabricar en el laboratorio un biofilm de

biofilm de diversas bacterias estas dos bacterias es casiimposible. Y en esto

estan invirtiendo enormes dosis de paciencia

€s muy complicado, peEro y de talento. Hay que tener en cuenta que un

encontrar grietas en el biofilm

biofilm es mil veces mas resistente que la pro-
pia bacteria. Y, todavia mas resistente, cuando

equivale A curar la infecci(')n se trata de biofilms polimicrobianos. De aqui

que la lucha contra el biofilm sea todavia mas
importante y atrevida, que la lucha directa contra la bacteria.

La Unica manera de estudiar los procesos es reproducir en
el laboratorio lo que sucede de manera natural y solo asi se pue-
den conseguir terapias validas.

Una de las cosas que estdan llevando a cabo en el IBEC, es
la investigacidn de nuevas dianas para combatir las infecciones,
que sean distintas a los antibidticos, de forma que se puedan in-
hibir las bacterias con procedimientos diferentes a la accién anti-
bidtica. Y por eso trabajan activamente en la sintesis del ADN
bacteriano que les proporcione otros tipos de moléculas diferen-
tes de las de los antibidticos tradicionales. Un ejemplo: si se en-
cuentra la manera de evitar la divisidon de la bacteria, se acabara
con lainfeccion.

En el [aboratorio se trabaja también en la manera de re-
producir un mecanismo que permita aquello que de entrada es
imposible, que los estafilococos y las pseudomonas crezcan juntos
en un biofilm compartido, pero no solo estas dos bacterias, sino



diferentes bacterias unidas de manera controlada para ver como
reaccionan. Son microbios tipicos de las infecciones de FQ, pero
no solo, de forma que los estudios tienen una extensién, mas alla
de la FQ, para todos los enfermos con bronquiectasias.

Hay muchas estrategias para luchar contra el biofilm, de
manera que el equipo del Dr Torrents se ha especializado en tres
o cuatro: fagos, nanoparticulas dirigidas, algunas de caracter ter-
mal, enzimas disgregadoras que corten la estructura del biofilm,
etc. Lo que esta muy claro por el equipo del IBEC es que los pro-
cesos infecciosos estan presentes de manera genérica en la ma-
yoria de afectaciones clinicas. Al final, las causas que se
diagnostican pueden ser muy diversas, pero los procesos infec-
ciosos estan en la mayoria de enfermedades; con resultados de-
siguales, es verdad, especialmente desde la resistencia a los
antibidticos cada vez mas intensa. Segun el

Dr Torrents, los laboratorios farmacéuticos El equipo del Dr Torrents lo
forman 12 personas, una de les
cuenta porque las resistencias impiden el cuyales se puede dedicar de Heno’

seresisten a la inversién en nuevos antibid-
ticos, por la sencilla razén de que no sale a

éxito de los farmacos y esto, cada diava a

mas. Si cada dia va a mas, imaginaos laim- POT los esfuerzos econémicos de
asociaciones como la nuestra

portancia de la investigacion sobre nuevos
mecanismos de combate de las infeccio-
nes. Esta es una batalla que reclama intensidad y que no permite
distracciones.

Explicado el trabajo, habia que conocer mas a fondo la es-
tructura del equipo porque esto explica muchas cosas. El equipo
esta formado por 12 personas, seis estudiantes de doctorado, un
técnico de laboratorio, tres estudiantes de master que son los que
estan temporalmente, un investigador senior, y Eduard Torrents,
que es quien dirige el equipo.

Justo es decir que la Fundacion Inocente Inocente, en un
gesto que hay que destacar de manera concreta, y la Asociacion
Catalana de Fibrosis Quistica, cofinancian a la segunda persona en
importancia del equipo. En el compendio de recursos hay actual-
mente tres proyectos del Ministerio que se acaban este mismo
afo, un mixto para desarrollar nanoparticulas, otro proyecto de
la Generalitat, y uno de nuevo sobre Inteligencia Artificial. Esto es
el que hay ahora, pero que se tiene que ir renovando periddica-
mente.

El equipo de investigacién del
Dr Torrents
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Le preguntamos al Dr
Torrents qué haria ahora, si

*High biofilm persistence
and chronicity | "
g *P. aeruginosa clusters l ﬁ =
o] *RSCV phenotype 8 :
B *Polymicrobial infection '
™ \ i *MDR appearance
RS id bi s
:g /z \\\—v___m T\‘Muoold biofilm — R — ;
g I' i A P. aeruginosa +High biofilm persistence
N rowth d chronicity
i & Y o
o '\ & f‘:\’/,f' K +MDR appearance
N »'\ L7 = : *High antimicrobial tolerance
P. aeruginosa
= ', K Biofilm
i BRG” - (g
E T “\4\‘2:‘“_“‘
g *Polymicrobial infection
; *High antimicrobial tolerance *P. aeruginosa biofim aggregates

*High eDNA production
*Deep infections difficult to treat topically

+*NET production

*High biofilm persistence and chronicity

+High antimicrobial tolerance
*High expression of T38S

el equipo pudiera disponer
de mas recursos. La res-
puesta fue inmediata: mon-
=% tarfa un laboratorio sobre el
estudio del biofilm a nivel de
. Estado, con alta tecnologia
* para avanzar de una manera
determinante en el camino
ya iniciado.
La evidencia de los
adelantos en el conoci-

sijesd

miento, de manifiesto por laimportancia internacional del equipo
del Dr Torrents entre otros muchos, pone sobre la mesa un hecho
incontrovertible, como es que destinar recursos en la investiga-

La investigacion cientifica,
siempre escasa de recursos
financieros, es la tinica que
puede asegurar el progreso de la
sociedad y la sanidad universal

cidn cientifica es el Unico elemento que hace
progresar la sociedad. Siempre se pone de ma-
nifiesto que los recursos son escasos, pero
siempre vemos como las cifras que se dedican
a la investigacién dan risa si las comparamos,
por ejemplo, con las que los Estados dedican a
la Defensa, solo para poner un ejemplo que
nos aprieta mucho en los tiempos que corren.

Por eso es tan importante conocer de cerca

ala gente que velan por el futuro de la ciencia
que quiere decir por el futuro de la humanidad y por el progreso
de las sociedades. El Dr Eduard Torrents ha sido recientemente
nominado ICREA ACADEMIA. Es profesor agregado de la Univer-
sitat de Barcelona del departamento de Genética, Microbiologia
y Estadistica. En el afio 2024 fue incluido en la lista de Stanford/El-
sevier que reune el 2% de los cientificos mas influyentes del
mundo. Ha publicado mas de 120 articulos cientificos (33 en los ul-
timos 5 afos) con la presentacién de mds de 160 ponencias y con-
ferencias también en este ultimo lustro. Ha supervisado mds de
10 tesis doctorales y actualmente tiene 6 en curso.

Durante la conversacion que sirvi¢ para construir esta cap-
sula, reconocid y agradecio el trabajo de nuestra Asociacion por
el apoyo de tantos afios en la investigacién, y se mostrd conven-
cido de que es el esfuerzo de entidades como la nuestra lo que
hace que progrese la sanidad publica y avancen y se conozcan
mas a fondo las terapias curativas de las enfermedades crénicas.



