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I. INTRODUCCIÓN 

La crianza de becerras es una de las etapas más importantes en un sistema de 

producción bovina. Su importancia radica en que, en ella, está todo el trabajo de 

mejora genética implementado en el hato, y, por lo tanto, son el futuro de la 

producción. Diversos estudios han demostrado que la calidad de la nutrición que 

se implemente en este periodo se verá reflejado en los primeros ciclos de 

producción láctea (Soberón, 2012; Soberón & Van Amburgh, 2016). Por eso, es 

común ver, en animales jóvenes, el uso de sustancias como la monensina sódica 

para mejorar la conversión alimenticia (Łowicki & Huczyński, 2013).  

La buena calidad nutritiva sólo se alcanza si la becerra está sana y libre de estrés. 

Esta relación entre la salud y la nutrición es muy estrecha; debido a que, si el 

animal está sano va a nutrirse adecuadamente y viceversa. El problema reside 

en que, en la etapa neonatal, es donde las terneras están más susceptibles a 

enfermarse porque su sistema inmunológico aún no está desarrollado 

completamente; y como consecuencia, se produce con mayor regularidad 

enfermedades como neumonías y diarreas principalmente (Tao et al., 2012). La 

USDA (2021) recomienda un parámetro de mortalidad del 5 %. Sin embargo, en 

la región de La Comarca Lagunera, el promedio de mortalidad causada por 

diarreas es del 15 % y si se combina con neumonías este porcentaje puede 

ascender a 28 %. Con estas elevadas tasas de mortalidad, la morbilidad puede 

alcanzar hasta 100 % (Rocha et al., 2019) lo que impide que puedan nutrirse 

adecuadamente y, por lo tanto, no alcanzarán su potencial lechero, no podrán 

inseminarse en los tiempos establecidos y tendrán mayor probabilidad de ser 

enviadas a sacrificio tempranamente (Ferreira et al., 2020).  

Cuando una becerra se enferma, regularmente es tratada con antibióticos y 

antinflamatorios. No obstante, en los últimos años, se ha tratado de buscar otras 

alternativas por el incremento de la resistencia bacteriana (Diao et al., 2017; Low 

et al., 2021). La mejor forma de evitar que las becerras se enfermen de diarrea o 

neumonías es a través de la prevención. Dos métodos que han probado su 

efectividad previniendo diarreas y neumonías es el uso de bacteriófagos y la 
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bacterinización, respectivamente (Ahmad et al., 2014; Alomari et al., 2021).  

Aunque, en la práctica diaria, estas herramientas conllevan implicaciones que es 

importante descubrir. Por un lado, es relevante conocer todas las posibles 

aplicaciones de los bacteriófagos en el campo de la producción para prevenir 

diarreas. También, es necesario saber los efectos adversos a las bacterinas que 

se pudieran presentar bajo condiciones de estrés.  Y, además, es importante 

conocer las implicaciones del uso de sustancias como la monensina sódica en 

bovinos. Aunque muchos de los efectos e implicaciones de estas estrategias ya 

se saben, hay otros que aún no se conocen o se conocen muy poco, como el uso 

de bacteriófagos bajo un ambiente de infección parasitaria o bien la 

bacterinización bajo condiciones de estrés calórico; circunstancias altamente 

comunes en muchas áreas ganaderas. Aunado a esto, el uso de distintas 

sustancias para alcanzar los parámetros nutricionales y de salud, como la 

monensina sódica, implica escenarios de intoxicación si su manejo no se realiza 

adecuadamente. Por lo tanto, el objetivo de este trabajo es determinar los efectos 

e implicaciones del uso de bacteriófagos, bacterinas y monensina sódica en la 

salud de bovinos jóvenes; con la finalidad de que en un futuro se apliquen 

correctamente en las unidades de crianza de los hatos ganaderos, contribuyendo 

a obtener animales sanos y bien nutridos.  
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II. REVISIÓN DE LITERATURA 

2.1 Principales enfermedades infecciosas de las becerras lactantes 

Las terneras lactantes, en sus primeros 60 días son muy susceptibles a 

enfermarse. Hay que recordar que, técnicamente, aún son recién nacidas. En 

este periodo se encuentra la etapa perinatal (del parto hasta las primeras 48 h) 

donde el 8 % de las terneras mueren, esto en Estados Unidos (Mee, 2008), en 

México esta cifra puede ser más alta. Una vez que se pasa el riesgo de la etapa 

perinatal, las terneras sobrevivientes pasarán aproximadamente 60 días en 

jaulas individuales donde estarán expuestos a diferentes retos, entre ellos, el 

riesgo de presentar alguna alteración patológica. Existe una amplia gama de 

enfermedades que las podríamos clasificar en: infecciosas y no infecciosas. En 

el primer grupo encontramos enfermedades de origen viral, bacteriana, fúngica y 

parasitarias. Por su parte, en el segundo grupo encontramos alteraciones 

metabólicas, congénitas y hereditarias.  

A nivel práctico, las enfermedades más importantes son las del primer grupo, 

particularmente aquellos involucrados en el desarrollo de diarreas y neumonías. 

Por el lado de las diarreas, se encuentran diferentes parásitos, tal es el caso de 

Cryptosporidium spp. y bacterias como Salmonella spp., Escherichia coli o 

Clostridium perfringens. Y, por el otro lado, las principales bacterias causantes 

de neumonías son Mannheimia haemolytica, Pasteurella multocida, Mycoplasma 

bovis e Histophilus somni (Buczinski & Pardon, 2020; Cho et al., 2013). Estas 

bacterias son causantes de las principales muertes de becerras y producen 

grandes pérdidas económicas a nivel mundial. De manera que es importante 

conocerlas, para poder afrontar sus cuadros clínicos, así como prevenir su 

aparición. 

2.1.1 Criptosporidiosis  

Las especies de Cryptosporidium son protozoarios distribuidos en todo el mundo 

que causan infecciones gastrointestinales en animales y el hombre, este parásito 
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del phylum Apicomplexa merece una revisión especial por lo relevante que 

resulta en la crianza de becerras, se le identifica con el responsable de la 

enfermedad criptosporidiosis, que afecta principalmente a individuos malnutridos 

o inmunodeprimidos; los bovinos son los reservorios más importantes (Thomson 

et al., 2017). Los signos clínicos incluyen: diarrea, falta de apetito, fiebre y 

malabsorción, lo que causa pérdidas económicas asociadas con una disminución 

en la tasa de crecimiento y mortalidad en los animales infectados. 

Cryptosporidium spp. son capaces de causar enfermedades, sin embargo, los 

cuadros graves están asociados con la interacción de otras bacterias y Giardia 

(Díaz et al., 2021; Santin, 2020).  

Por mucho tiempo, se refirió a este parásito como una coccidia, es decir, que era 

un parásito intracelular obligado que solo se replicaba dentro de un huésped 

adecuado, y que los ooquistes excretados en las heces podían sobrevivir en el 

medio ambiente pero no podían multiplicarse. Sin embargo, recientemente se 

observó que Cryptosporidium spp. pueden producir nuevas etapas extracelulares 

y completar su ciclo de vida en ausencia de un huésped. Por lo que se reubicó 

formalmente de coccidia a una nueva subclase: Cryptogregaria (antes pertenecía 

a la subclase Coccidiasina), es decir, son parásitos gregarinos (U. Ryan et al., 

2016). Entonces, la principal diferencia que se reconoció es que no necesitan de 

un huésped para reproducirse, pueden hacerlo incluso en el bioma del agua, 

como los estanques utilizados en las crianzas que posteriormente se utilizan para 

hidratar a las becerras.  

La importancia de este parásito es su capacidad de invasión en diferentes 

especies animales, incluyendo al hombre. Hay al menos 44 especies validadas 

de Cryptosporidium (muchas de las cuales se identificaron originalmente como 

genotipos y luego se describieron como especies); seis Cryptosporidium spp. 

aviares (C. ornithophilus, C. proventriculi, C. avium, C. galli, C. baileyi y C. 

meleagridis); cuatro especies de peces (C. abrahamseni, C. bollandi, C. huwi, C. 

molnari); una especie de anfibio (C. fragile); cuatro especies de reptiles (C. 

serpentis, C. varanii, C. testudines y C. ducismarci) y 29 especies de mamíferos 
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(Figura 1) (U. M. Ryan et al., 2021). De todas las anteriores la especie principal 

que afecta a las terneras es C. parvum, aunque también puede ser parasitada 

por otras especies. En consecuencia, es de importancia epidemiológica conocer 

su ciclo de vida y patogenia, haciendo énfasis en la afección en terneras. 

 

Figura 1. Especies de Cryptosporidium y sus principales huéspedes (Imagen 

tomada de Ryan et al., 2021). 

2.1.1.1 Ciclo de vida 

El ciclo de vida de Cryptosporidium spp. se puede dividir en seis fases principales 

de desarrollo: desenquistamiento (liberación de esporozoitos infecciosos), 

merogonia (multiplicación asexual dentro de las células huésped), gametogonia 

(formación de micro y macrogametos), fertilización (unión de micro y 

macrogametos), formación de la pared del ooquiste (para producir la etapa 

ambientalmente resistente responsable de la transmisión de la infección de un 

huésped a otro) y esporogonia (formación de esporozoitos infecciosos) (Bouzid 

et al., 2013). Durante todo el ciclo, todas las formas del parásito quedan 

confinadas a la membrana celular de los enterocitos. Las formas infecciosas se 

adhieren a la membrana y se internalizan dentro de un compartimento 
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intracelular, pero extracitoplasmático separado del citoplasma. El parásito se 

encuentra dentro de un compartimento cerrado del plasmalema del enterocito, 

descrito como la vacuola parasitófora, donde está protegido del ambiente 

intestinal y la célula huésped le suministra energía y nutrientes a través de un 

orgánulo alimentador, su complejo apical (Thompson et al., 2005).  

 El ciclo de vida comienza con la ingestión de los ooquistes esporulados por parte 

del huésped; los ooquistes se exquistan y liberan cuatro esporozoitos infecciosos 

(Figura 2). Este desenquistamiento de los ooquistes se desencadena ante la 

presencia de varios factores, como el dióxido de carbono, la temperatura, las 

enzimas pancreáticas y las sales biliares (Bouzid et al., 2013). La exquistación 

permite la salida de los cuatro esporozoitos infecciosos. Los esporozoitos 

liberados se deslizan sobre la célula intestinal y los invaden ayudados por su 

motilidad. Esta forma de motilidad de los esporozoitos de C. parvum 

experimentan movimientos de deslizamiento circulares y helicoidales. Durante la 

motilidad deslizante, los esporozoitos depositan rastros de proteínas, que están 

involucradas en la unión e invasión de las células huésped. Los esporozoitos de 

Cryptosporidium spp. poseen un complejo apical compuesto por micronemas, 

una sola roptría y gránulos densos que permiten que el esporozoito se adhiera e 

invada la célula, induciendo a la membrana celular a encerrar al parásito en su 

interior; la vacuola parasitófora. Estos orgánulos secretores están involucrados 

en la unión e invasión de la célula huésped y también están presentes en otros 

parásitos apicomplejos como: Toxoplasma, Plasmodium y Eimeria (Tomley & 

Soldati, 2001). 

Cada esporozoito se desarrolla en un trofozoito esférico, que sufre merogonia y 

forma un meronte tipo I que contiene ocho merozoítos. Estos merozoítos se 

liberan y se adhieren nuevamente a la superficie de una célula epitelial, donde 

experimentan merogonía una vez más y forman un meronte de tipo I adicional o 

un meronte de tipo II. Un meronte tipo II contiene cuatro merozoítos. Estos 

merozoítos, cuando se liberan, se adhieren nuevamente a la célula epitelial, pero 

en lugar de convertirse en más merontes, inician la gametogonía. Los merozoítos 
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individuales producen microgamontes o macrogamontes. Cada microgamonte 

emprende la división nuclear y se diferencia para formar hasta 16 microgametos 

que, cuando se liberan de la vacuola parasitófora, localizan y fertilizan un 

macrogametocito unicelular que se ha desarrollado a partir de un macrogamonte 

(Bouzid et al., 2013).  

El producto de la fertilización, el cigoto, experimenta dos ciclos asexuales de 

esporogonía para producir un ooquiste con una pared gruesa o una pared 

delgada, que contiene cuatro esporozoítos. Los ooquistes de paredes gruesas se 

liberan en la luz del intestino, se excretan del huésped en las heces y son 

inmediatamente infecciosos, lo que permite la propagación de la infección a otros 

huéspedes susceptibles. Además, Cryptosporidium spp. es capaz de autoinfectar 

al mismo huésped. La autoinfección se produce a través de los ooquistes de 

paredes delgadas, que se desenquistan una vez que se separan del epitelio, y el 

ciclo comienza de nuevo. La autoinfección y el reciclaje de merontes tipo I brindan 

una explicación para la infección crónica persistente (Bouzid et al., 2013; Sinski 

& Behnke, 2004; Tomley & Soldati, 2001) 
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Figura 2. Ciclo biológico de Cryptosporidium spp. (Imagen tomada de Bouzid et 

al., 2013). 

2.1.1.2 Daño a los enterocitos 

Como parte del ciclo de vida de Cryptosporidium spp., al llegar al tracto 

gastrointestinal, los esporozoitos invaden el epitelio entérico de las terneras 

(Santin, 2020). Estas se adhieren a las células epiteliales del íleon (Figura 3), 

concretamente en la unión ileocecal en el caso de C. parvum. Después de la 

unión, los esporozoítos se incorporan dentro de una vacuola parasitófora formada 

por la membrana de la célula huésped, pero permanecen extracitoplasmáticos. 

Un orgánulo alimentador, exclusivo de Cryptosporidium spp. y presente en todas 

las etapas intracelulares, actúa como interfaz entre el parásito y la célula 

huésped. El orgánulo alimentador permite que el parásito obtenga todos los 

nutrientes necesarios del huésped mientras aún está protegido de la respuesta 

inmune del huésped y las condiciones intestinales hostiles (Figura 4) (Thomson 

et al., 2017). 
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Figura 3. Adherencia del esporozoito a célula entérica y formación del trofozoito. 

(Imagen tomada de Thomson et al., 2017). 

 

 

Figura 4. Las imágenes ilustran un esporozoíto de Cryptosporidium que invade 

las células epiteliales del huésped (izquierda) y un trofozoíto de Cryptosporidium 

dentro de la vacuola parasitófora (derecha). (Adaptado de invasión parasitarias 

en células huésped [fotografía] por Thomson et al., 2017). 

En este proceso de adhesión, se presenta alteración de la membrana celular del 

enterocito, puesto que es el lugar donde se fija el parásito. Regularmente, el 

enterocito no se destruye inmediatamente, porque el parásito necesita que la 

célula viva para alimentarlo y completar sus fases biológicas, aunque sí le causa 

daño. Si la respuesta inmune es eficiente, el parásito será destruido y la célula 

podrá repararse. Pero si no, ésta experimentará el punto de no retorno debido al 

daño a su membrana y sufrirá necrosis (López et al., 2017). Si la célula muere, 
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será reemplazada por otra. En este punto y dependiendo del grado de invasión y 

de la respuesta inmunitaria, el tejido experimentará cambios de mecanismos de 

adaptación al principio y necrosis después, donde las criptas intestinales serán 

destruidas alterando el equilibrio de absorción y secreción. Los cambios a nivel 

histológico son evidentes en animales infectados y no infectados (Figura 5) 

(Sateriale et al., 2021). 

 

 

Figura 5. Histología de intestino delgado sin infección (izquierda) y con infección 

(derecha) de Cryptosporidium parvum. Es notable el cambio histológico donde 

los mecanismos de adaptación hacen que en el intestino dañado se incrementen 

la tasa de mitosis. (Adaptado de Sateriale et al., 2021) 

2.1.2 Diarreas de origen bacteriano 

La diarrea se define como la secreción de heces anormalmente líquidas 

acompañada de un mayor volumen de heces y una mayor frecuencia de 

defecación, que implica pérdida excesiva de líquidos y como consecuencia, 

deshidratación y desequilibrio electrolítico (Trigo & Germán, 2015; Zachary, 

2022). En el desarrollo de la diarrea, puede estar involucrado un solo agente o 

bien múltiples de estos. De igual manera, pude ser causado por virus, bacterias, 
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parásitos o trastornos alimentarios. En esta sección se hará énfasis solo en 

diarreas de origen bacteriano. Estos patógenos se dividen en dos categorías 

principales: los que inducen la secreción intestinal y los que son invasivos.  

El primer grupo (patógenos que inducen secreción intestinal), por lo general lo 

hacen a través de las endotoxinas que producen.  Estos organismos, producen 

diarreas no inflamatorias, debido a que sus toxinas regularmente alteran a la 

fisiología de la célula a nivel bioquímico; es decir, los mecanismos de absorción 

o secreción de los enterocitos, pero sin destruir a la célula (Zachary, 2022). En 

este grupo se encuentran bacterias como Escherichia coli enterotoxigénica. 

También está Clostridium perfringens tipo D con su angiotoxina que como su 

nombre lo dice, afecta a los vasos sanguíneos (Nasr & Meghawery, 2007). Por lo 

general, pero no siempre, las diarreas no inflamatorias afectan las porciones más 

proximales del intestino. Si el origen de la diarrea fue por uno de estos 

microorganismos, en la inspección histológica no se observan células dañadas 

(Zachary, 2022). 

En el otro grupo, están los patógenos que son invasivos. Estos microorganismos 

producen inflamación ya sea por la activación directa de citoquinas que 

intervienen en la inflamación o bien por daño a los enterocitos que conlleva a una 

respuesta inflamatoria; algunos de ellos producen citotoxinas. Aquí entran 

microorganismos como Salmonella spp. Generalmente, no siempre, las diarreas 

inflamatorias afectan el íleon, el ciego o el colon (Trigo & Germán, 2015; Zachary, 

2022). 

Cualquiera que sea el tipo de diarrea, la consecuencia es el desarrollo de 

desórdenes entéricos como: mala absorción, exudación (por el incremento de la 

permeabilidad vascular) e hipermotilidad. Las consecuencias, son anorexia y una 

grave deshidratación que pudiera llegar a choque hipovolémico o séptico (Cho et 

al., 2013; Zachary, 2022). 

Los enteropatógenos bacterianos más importantes capaces de causar diarrea en 

los terneros son E. coli enterotoxigénica (que produce toxinas), Salmonella spp., 



12 
 

y C. perfringens, este último produce una enterotoxemia bovina caracterizada por 

una alta tasa de letalidad, muerte súbita, lesiones de enteritis necrótica y 

hemorrágica del intestino delgado y, a veces, con ausencia de otros signos 

clínicos.  

Estas bacterias patógenas son las más comunes y son, sin duda una de las 

causas bacterianas más importante de infección entérica en animales domésticos 

(Nasr & Meghawery, 2007).  

2.1.2.1 Prevención  

Prevenir las diarreas es posible, sin embargo, requiere de un complejo de 

actividades interrelacionadas y que están encaminadas a mantener el equilibrio 

de la microbiota intestinal, ese es el objetivo final. Para ello, se requieren que no 

entren bacterias ajenas o bien, que la carga bacteriana no sea mayor de la que 

debería estar. Este desequilibrio puede suceder por diferentes factores: 

 Ausencia o mala implementación de un adecuado programa de 

vacunación en las vacas previos al parto y en los primeros días de vida de 

las becerras. Este punto es de suma importancia debido a que los 

animales necesitan tener los anticuerpos necesarios para poder combatir 

la invasión de cualquier bacteria. Además, con esta medida se previene la 

infección de agentes virales, que en muchas ocasiones son la puerta de 

entrada de bacterias oportunistas, aunado a que por sí solo también 

producen alteraciones entéricas (Heinrichs, 2017). 

 Mal suministro de calostro. Este punto está relacionado con el anterior. El 

calostro es la primera secreción láctea proveniente de la madre. Este 

líquido es de suma importancia ya que es la principal fuente de anticuerpos 

para las terneras. Debido al tipo de placentación epiteliocorial de las 

vacas, los anticuerpos maternos no pueden ser transferidos al feto, por lo 

que la única vía es a través del calostro. Estos anticuerpos, al ser grandes 

moléculas proteicas, solo pueden ser absorbidos las primeras 24 horas de 

vida, aunque lo ideal es ser consumido en la primera hora de vida, ya que, 
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después de ese tiempo, comienza a disminuirse su absorción (Chamorro 

et al., 2017). Por lo tanto, si la vaca no tiene suficientes anticuerpos, si el 

calostro es de mala calidad o si no se le suministra calostro a la ternera en 

los tiempos establecidos, la transferencia inmunitaria se verá disminuida y 

las terneras estarán más susceptibles a enfermarse. 

 Suministro de leche en mal estado o bien, una suplementación de leche 

sólida inadecuado. Hay que recordar que la leche es un buen medio para 

la propagación de bacterias, y esto lo podemos ver incluso con un buen 

sistema de almacenamiento. Por lo tanto, es importante garantizar que la 

leche esté libre de patógenos, lo cual será posible a través de la 

pasteurización. Es muy común que se cometan errores en este punto, así 

que es de relevancia siempre considerarlo. Si se ofrece leche en polvo, 

asegurarse que este bien mezclado y que sea de buena digestibilidad 

(McGrath et al., 2016).  

 Un mal suministro de alimentos. No importa si los alimentos, ya sea leche 

o alimento sólido, están inocuos, un cambio abrupto en la frecuencia o en 

el volumen puede tener efectos deletéreos. Estos cambios deben hacerse 

paulatinamente, adaptando el sistema digestivo a los ingredientes nuevos, 

al volumen o la frecuencia. Como ejemplo es la leche, si se da en grandes 

cantidades, esta no será capaz de digerirse correctamente lo que puede 

provocar diarrea mecánica que puede ser un factor determinante para que 

surjan diarreas infecciosas. Lo mismo pasa con el concentrado sólido que 

puede ser capaz de cambiar el pH gastro entérico, favoreciendo la 

replicación de bacterias indeseadas. 

 Sistema de desinfección de las instalaciones deficiente. Esta actividad 

puede obviarse, pero muchas veces pasa desapercibido el riesgo que 

representa tener instalaciones y equipos contaminados. Se incluyen 

contenedores, almacenadores y por supuesto, también las jaulas. Hay que 

recordar que, en este sistema de producción, las becerras entran y salen 

constantemente, por lo que ya hubo animales que estuvieron usando los 
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mismos equipos e instalaciones, por lo que los patógenos pueden estar 

activos o en latencia esperando un nuevo huésped.  

 Exposición a factores de estrés. Un animal estresado ya sea por el manejo 

o por factores ambientales, suelen liberar cortisol y otras citocinas que 

tienen un impacto directo al sistema inmune, como la disminución de la 

actividad leucocitaria (Bagath et al., 2019). Esto, tendrá como 

consecuencia que la respuesta inmunitaria ante los patógenos no sea la 

adecuada, sea sobrepasada y como consecuencia, el desarrollo de la 

enfermedad. 

 Una mala terapia antibiótica. El uso de los antibióticos es, sin duda, una 

de las mejores herramientas que existen para el tratamiento de las 

enfermedades. Sin embargo, también puede ser contraproducente si no 

se hace un buen uso de ellos. Estos tienen efectos secundarios o tóxicos 

en diversos órganos como riñón, hígado u oído, y así mismo, son capaces 

de alterar la microbiota intestinal. Recordemos que en la microbiota 

intestinal hay bacterias y por lo tanto, están susceptibles al efecto 

bactericida o bacteriostático de los antimicrobianos. Si se desequilibra este 

sistema, puede haber una proliferación de bacterias oportunistas capaces 

de producir enfermedad (Hommerich et al., 2019). 

 Una mala calidad el agua.  El agua es el nutriente esencial más importante, 

las becerras necesitan beber agua para su metabolismo y bienestar. Pero 

también puede ser un vector en la trasmisión de innumerables 

microorganismos que causan enfermedades. Y dado que los terneros 

recién nacidos tienen sistemas inmunológicos y digestivos en desarrollo, 

la mala calidad del agua puede afectar la salud y el rendimiento de los 

terneros (Senevirathne et al., 2018).  

Cada uno de estos puntos aporta en sí, un valor importante en la prevención 

de las diarreas. Pero no pueden ser manejadas como estrategias separadas 

si no, como se dijo al principio, como estrategia integral que abarque a todos. 

Si estos factores se controlan adecuadamente, es poco probable que una 

ternera desarrolle diarrea.  
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2.1.3 Neumonía de origen bacteriano 

El complejo respiratorio bovino (CRB) es el término que se utiliza para describir 

la enfermedad respiratoria bovina aguda y grave de causa clínicamente 

indeterminada. Médicamente, el CRB incluye neumonía enzoótica bovina 

(etiología multifactorial); manheimiosis neumónica (Mannheimia haemolytica); 

histofilosis respiratoria (Histophilus somni); Mycoplasma bovis; infecciones 

virales respiratorias, tales como rinotraqueítis bovina infecciosa (IBR)/herpesvirus 

bovino 1 (BoHV-1), virus de la parainfluenza bovina 3 (BPIV-3) y virus respiratorio 

sincitial bovino (BRSV); además de neumonías intersticiales no infecciosas, 

como edema y enfisema pulmonar bovino, síndrome de reinfección y muchas 

otras (Buczinski & Pardon, 2020; Zachary, 2022). En este trabajo sólo nos 

enfocaremos el origen bacteriano producido por: Mannheimia haemolytica e 

Histophilus somni.  

La manheimiosis neumónica es la enfermedad respiratoria más importante de los 

bovinos, particularmente en animales que han pasado por procesos de estrés, 

convirtiéndose en la principal causa de neumonía bacteriana grave. Las terneras 

son muy susceptibles a procesos de estrés, por lo que siempre están en riesgo 

de desarrollar este tipo de neumonía. M. haemolytica biotipo A, serotipo 1 es el 

agente etiológico más comúnmente responsable de las lesiones pulmonares 

graves (Zachary, 2022). Lo que vuelve a M. haemolytica uno de los patógenos 

más peligrosos, es que suele encontrarse en las vías respiratorias altas, 

esperando una oportunidad para poder causar daño. Además de esto, produce 

una leucotoxina que provoca necrosis, apoptosis o activación de leucocitos de 

rumiantes (Confer & Ayalew, 2018). Algunos investigadores aún consideran a P. 

multocida y otros serotipos de M. haemolytica como principales causas de esta 

enfermedad, porque, junto a otros serotipos, especialmente serotipo 2 y serotipo 

6 podrían estar asociados con el 40 % de todos los casos.  Esta enfermedad se 

caracteriza por una bronconeumonía fibrinosa aguda severa y la presencia de 

exudados fibrinosos en la cavidad pleural (Crouch et al., 2012). Lo que refleja el 
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hecho de que la muerte generalmente ocurre de manera temprana o en una etapa 

aguda.   

La histofilosis respiratoria es causada por H. somni, que presenta al menos ocho 

formas clinicopatológicas, cada una de las cuales afecta a órganos diferentes. 

Este complejo incluye septicemia, encefalitis (conocida como meningoencefalitis 

trombótica), neumonía (histofilosis respiratoria), pleuritis, miocarditis, artritis, 

oftalmitis, conjuntivitis, otitis y aborto. La forma respiratoria de histofilosis bovina 

es el resultado de la capacidad de la bacteria para inducir bronconeumonía 

supurativa y fibrinosa. Al igual que M. haemolytica, requiere factores 

predisponentes como el estrés o una infección viral previa para producir 

enfermedad. La capacidad de H. somni para causar septicemia e infecciones 

localizadas en los pulmones, cerebro, ojos, oído, corazón, la glándula mamaria, 

los órganos genitales o la placenta es atribuible a factores de virulencia 

específicos, como las proteínas de unión a inmunoglobulina y los 

lipooligosacáridos (Zachary, 2022). Además, H. somni tiene la capacidad de sufrir 

variaciones estructurales y antigénicas, evadir la fagocitosis al promover la 

apoptosis leucocitaria, inhibir la destrucción intracelular, reducir las 

concentraciones de transferrina e inducir la apoptosis endotelial en los pulmones 

de los terneros afectados (McGill & Sacco, 2020). Las infecciones pulmonares 

mixtas de H. somni, M. haemolytica, P. multocida son las más comunes en 

terneros que junto a las diarreas, causan elevados porcentajes de morbilidad, lo 

que repercute en pérdidas económicas. 

2.1.3.1 Vacunación y estrés calórico 

Las neumonías tienen un gran impacto económico en las unidades de crianza, 

pero estas se pueden evitar. En general hay dos maneras de prevenirlas: por un 

lado, está la inmunización, a través del calostro y por medio de vacunas y 

bacterinas. Y por el otro, está el evitar situaciones de estrés que puedan deprimir 

el sistema inmune haciendo que los patógenos aprovechen y produzcan 

alteraciones.  
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La inmunización, es de las formas más eficientes de evitar el desarrollo de 

neumonías. En ellas se utilizan antígenos contra virus y bacterias involucradas 

en el complejo respiratorio bovino. Esta se puede hacer de dos maneras: 

inmunizando a la madre, quien, a través del calostro podrá pasar los anticuerpos 

a la cría; o bien, inmunizando a la ternera, ya sea por vía parenteral o nasal. En 

la mayoría de las neumonías el mayor daño lo provocan bacterias, pero es 

importante prevenir la infección por virus debido a que son estos los que “abren” 

el paso para que la infección por las bacterias se desarrolle (McGill & Sacco, 

2020; Oliveira et al., 2020).  Por el lado de las bacterias, estas se pueden prevenir 

inmunizando con bacterinas. El término “bacterina” hace referencia a un 

compuesto biológico que contiene Patrón Molecular Asociado a Patógenos 

(PAMP) y otros compuestos que funcionan como antígenos al momento de 

inocularlo. Aunque también puede usarse el término “vacuna” para describir al 

mismo compuesto, tal y como se hace con las vacunas virales (Confer et al., 

2009).  

El inconveniente del uso de las bacterinas es la reacción adversa que pueden 

desencadenar. Aunque cada vez se mejora la calidad de las bacterinas, 

regularmente se usan lipopolisacáridos (LPS) de bacterias Gram negativas como 

antígenos. Estos LPS son los que también se liberan en caso de endotoxemia 

que conduce al desarrollo de choque séptico (López et al., 2017). La endotoxemia 

es un factor importante en la patogenia de varias condiciones clínicas, desde 

acidosis ruminal, síndrome de muerte súbita hasta laminitis, debido a infecciones 

por Gram negativos y positivos. Las endotoxinas (como los lipopolisacáridos) son 

partes estructurales de la pared celular bacteriana. Están compuestos por 

unidades repetitivas de oligosacáridos; y el tipo, secuencia y enlace de estos 

sacáridos determinan la especificidad antigénica. Por lo tanto, la cadena lateral 

se conoce como la cadena lateral específica de O y se usa para la tipificación 

serológica de bacterias Gram negativas (Andersen, 2003). 

La administración de endotoxinas al ganado bovino desencadena una cascada 

de eventos fisiológicos y fisiopatológicos donde la manifestación clínica en el 
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animal va a depender de la dosis. Si esta es muy alta, los signos que se presentan 

son similares al de un choque séptico. Se observan alteraciones de órganos y 

sistemas como el respiratorio, cardiovascular, gastrointestinal y tegumentario. 

Las endotoxinas bacterianas dañan los tejidos y desencadenan la liberación de 

sustancias vasoactivas (histamina, cininas y leucotrienos) que conduce al 

desarrollo del choque (Zachary, 2022). En general, las endotoxinas se consideran 

moderadas en cuanto a su toxicidad y antigenicidad, pero el ganado bovino es 

particularmente sensible a ellas. La liberación de estas sustancias puede ocurrir 

en cualquier etapa, desde la fabricación del producto hasta su manejo en sí, como 

la agitación excesiva, exposición a rayos UV o congelación, lo que puede 

aumentar la concentración de endotoxina liberada debido a la destrucción de las 

bacterias, aumentando la probabilidad de efectos adversos (Rashid et al., 2009; 

Richeson et al., 2019).  

La otra forma de prevenir las neumonías, además de la inmunización, es 

mediante el manejo de los animales. Con “manejo” se hace referencia a las 

acciones tomadas en la crianza desde el parto de las terneras hasta el destete. 

Algunas de estas acciones son las mismas que se mencionaron en el apartado 

de prevención de diarreas. En general, lo que se pretende es disminuir el mayor 

estrés posible en las terneras para evitar que se inmunodepriman. Aunque, hay 

un tipo de estrés que, en ocasiones, ya sea por omisión o por falta de recursos, 

se pasa por alto. Y es el estrés calórico.  

El estrés por calor ocurre cuando un animal no puede mantener el equilibrio entre 

la acumulación y la disipación de calor. Los factores climáticos que influyen en la 

acumulación de calor en el ganado lechero incluyen la temperatura ambiente 

(°C), la humedad relativa (%), la radiación solar (W/m2) y la velocidad del viento 

(m/s). El impacto del estrés calórico también está influenciado por el genotipo, la 

salud y el estado inmunológico individual de cada animal (Bagath et al., 2019). 

Durante el estrés agudo la producción de cortisol actúa como un estímulo para el 

sistema inmunitario. Sin embargo, durante el estrés crónico, la secreción de 

cortisol se ha asociado con la supresión inmunitaria. Por ejemplo, bajo estrés 
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agudo, los leucocitos aumentan entre 21 – 26 % en por la involución timo linfática. 

Este aumento podría deberse a una movilización acelerada de neutrófilos 

maduros desde la médula, debido a la liberación de glucocorticoides. Pero en 

estrés crónico el número de linfocitos y leucocitos disminuye (Figura 6) (Bagath 

et al., 2019; Jin, Y., Hu, Y., Han, D., Wang, 2011). Además, el estrés calórico 

reduce las barreras naturales a las bacterias y también aumenta potencialmente 

el nivel de endotoxinas, lo que puede tener más efectos indeseables en las 

vacunas que contienen células enteras, como el caso de las bacterinas que se 

usan para la prevención de neumonías (Lambert, 2009). 

 

   

 

Figura 6. Descripción del estrés calórico en el sistema inmunológico y otros 

parámetros del ganado lechero. (Imagen tomada de Bagath et al., 2019) 

Ahora que se sebe como influye el estrés calórico en la respuesta inmune, es 

importante saber, cuándo una vaca está sometida bajo estrés calórico. El ganado 

lechero es sensible al estrés por calor debido a la alta producción metabólica de 
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calor y al consumo de alimento asociado con la fermentación del rumen y la 

producción de leche. Asimismo, por las mismas razones, el ganado lechero es 

relativamente resistente al estrés por frío. El estrés por calor en el ganado se 

caracteriza por un aumento de la temperatura rectal, tasas de respiración 

elevadas y una menor ingesta de alimento, lo que contribuye a la disminución de 

la producción de leche (Collier et al., 2012). Muchos estudios publican sobre el 

efecto de la temperatura sobre diferentes variables productivas y fisiológicas. 

Pero en la respuesta al clima no solo influye la temperatura sino otros factores, 

por eso se utiliza el índice de temperatura y humedad (ITH), esta medida combina 

la temperatura ambiente y la humedad relativa, aunque algo más preciso sería 

medir también la velocidad del viento. Así pues, a un ITH de 68, el estrés calórico 

comienza a estar presente, y entre más aumenta, sus efectos deletéreos son más 

marcados en el ganado Holstein Friesian (Figura 7). 

 

Figura 7. ITH y sus diferentes niveles en ganado Holstein Friesian. (Imagen 

tomada de Collier et al., 2012). 
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2.2 Uso de antibiótico y su resistencia 

Un antibiótico es una sustancia natural o sintética que mata las bacterias o 

bloquea su crecimiento. Los antibióticos actúan sobre la bacteria atacando ya sea 

su pared celular, su membrana citoplasmática, su metabolismo de síntesis de 

proteínas, su ácido nucleico (ARN y ADN), o incluso más de uno de estos 

elementos (Mbarga et al., 2022). En muchos hatos ganaderos, las diarreas (al 

igual que las neumonías), son tratadas con antibióticos sin previo diagnóstico. 

Sin embargo, esto no debería ser así. No es que este mal usar antibióticos, sino 

que, antes de administrar cualquier terapia es importante hacer un examen físico 

que, junto a la anamnesis y pruebas de laboratorio complementarias (si fuera 

necesario), nos dará un diagnóstico donde podremos elegir el tratamiento 

adecuado. Entonces, caeríamos en cuenta que muchas veces ni siquiera es 

necesario usar antibióticos.  

El uso indiscriminado de estos antimicrobianos ha ido en aumento en los últimos 

años. En el ramo de la veterinaria y específicamente en el sector productivo, su 

uso ha sido desmedido. Por la naturaleza de esta industria, muchas veces no se 

tratan animales aislados, sino que, frecuentemente se presentan alteraciones en 

un grupo de ellos con las mismas características. Por lo que hacer un examen 

físico a cada uno de ellos se vuelve impráctico. Además, no solo se utiliza como 

tratamiento de enfermedades sino como promotor de crecimiento, donde se 

añade antibiótico a animales clínicamente sanos. Solo en los Estados Unidos, 

uno de los países con mayor control del uso de estos fármacos, se ha estimado 

que aproximadamente el 80 % de los antibióticos se utilizan en la cría de ganado 

como aditivos alimentarios o promotores del crecimiento para mejorar la calidad 

y el rendimiento de la producción (Mbarga et al., 2022) lo cual, desde un punto 

de vista médico, está mal.  

Aplicar antibiótico ha funcionado a través del tiempo. Pero, en los últimos años 

su efectividad no ha sido la misma. Se observan problemas de resistencia 

antimicrobiana. La resistencia a los antibióticos se define como la capacidad de 

una bacteria para resistir la actividad inhibidora o destructiva de un 
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antimicrobiano al que no era resistente (Palma et al., 2020). El problema de usar 

antibiótico para todo se exacerba por el mal uso de la terapia; no se les aplica ni 

las dosis correctas ni el tiempo indicado. Favoreciendo aún más a la resistencia. 

Y no es que solo en el ramo veterinario se hagan malas prácticas, esto también 

se observa en medicina humana. Todos estos factores han llevado a que la 

comunidad científica haya comenzado desde hace algunos años, su 

preocupación por este problema.  

Aunque la resistencia a los antibióticos parece ser un problema actual, lo cierto 

es que los primeros reportes de resistencia datan de los años 40’s. por lo que la 

resistencia no está dado por estos últimos años, sino por la exposición de la 

bacteria a un antibiótico en sí. Por ejemplo, a finales de los años 20’s, Alexander 

Fleming (1929) informó sobre el descubrimiento de la penicilina, lo que vino a 

revolucionar el mundo de la medicina respecto al manejo de las infecciones 

bacterianas. Tiempo después, Rammelkamp y Maxon (1942) reportaron la 

primera resistencia de la penicilina a Staphilococcus aureus. Es decir, S. aureus 

le tomó solo 14 años crear resistencia a la penicilina que en ese momento se 

producía. Y este mismo caso se fue replicando para los antibióticos que se 

generaban al punto que actualmente, se tiene reporte de resistencia para casi 

cualquier antibiótico. Y de los que aún no se reportan, se cuidan para evitar crear 

resistencia (Saga & Yamaguchi, 2009).  

Los mecanismos de resistencia a los antimicrobianos incluyen los sistemas de 

exportación activa dentro de las membranas de las bacterias, la prevención de la 

entrada de antimicrobianos en las células de las bacterias patógenas, la 

destrucción enzimática de los agentes antimicrobianos, la producción de 

biopelículas gruesas y los sitios de acción bacterianos que han cambiado para 

protegerlos ante la acción de los antibióticos (Varela et al., 2021). Por eso es de 

suma importancia hacer uso correcto de los antibióticos y no llegar al punto de 

prohibirlos incluso entre los profesionales de la salud como la media que tomó el 

gobierno en Chile, donde restringió 17 clases de antimicrobianos a los 

profesionales veterinarios. Prohibiendo su registro, fabricación, venta y 
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utilización. La medida se sustentó en las determinaciones tomadas por la 

Organización Mundial de la Salud (OMS) que los ha clasificado a estos 

antibióticos como de importancia crítica para la salud humana, por lo que , según 

sus decisiones, restringieron su uso en medicina veterinaria para evitar el 

desarrollo de resistencia antimicrobiana, y así mantener su eficacia al aplicarlos 

en las personas que los requieran para determinado tratamiento de una 

enfermedad (Resolución 1012/2022: Prohíbe El Registro, Fabricación, 

Importación, Distribución, Venta, Tenencia y Uso de Los Siguientes 

Antimicrobianos y Deroga Resolución N° 5.340 Exenta, de 2020, 2022). 

Dado este grave problema de salud mundial, se están buscando alternativas que 

puedan suplir el uso de antibióticos. Muchas de estas alternativas prácticas que 

actualmente se están implementando en el campo de la producción, están 

enfocadas en mejorar el bioma natural del animal o bien, en crear un sistema 

inmune más efectivo, capaz de responder eficientemente ante la invasión de 

microorganismos (Low et al., 2021; Mbarga et al., 2022). Pero, a pesar de esto, 

sigue siendo necesario estrategias que se enfoquen en destruir a la bacteria en 

sí, porque si bien, las anteriores alternativas pueden funcionar, los animales de 

producción son muy susceptibles al estrés, que puede alterar el sistema inmune. 

Una alternativa viable es el uso de bacteriófagos, un virus capaz de destruir a 

una bacteria independientemente si es o no resistente a los antibióticos, y que 

además se encuentra de forma natural en el medio ambiente (Borie et al., 2014; 

Dueñas et al., 2017; Jeong et al., 2021; Van Belleghem et al., 2017). 

2.3 Bacteriófagos 

Los bacteriófagos, también conocidos como fagos, son virus que infectan 

únicamente a bacterias (células procariotas) (Squires, 2018). Estos 

microorganismos se multiplican dentro de su célula diana mediante la utilización 

a su favor de la maquinaria biosintética, lo que al final de su proceso de 

replicación, produce la destrucción de la bacteria, logrando reprimir el crecimiento 

de éstas (Jeong et al., 2021). Al tener esta propiedad de controlar grupos 

específicos de estos microorganismos, también puede destruir bacterias 
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patógenas, mostrando un gran potencial para diversas aplicaciones para la salud 

animal y humana (Abedon et al., 2011). 

2.3.1 Breve historia  

La terapia con fagos comenzó en 1896 cuando Ernest Hankin informó por primera 

vez de la existencia de actividad antibacteriana contra Vibrio cholera, el agente 

causante del cólera que se consideraba uno de los peligros más mortales que los 

humanos habían enfrentado (Ul Haq et al., 2012). Tiempo después, en 1915, 

Frederick Twort planteó la hipótesis de que la actividad antibacteriana podría 

deberse al virus (fago), sin embargo, su planteamiento no fue tomado en cuenta. 

En un contexto histórico narrativo, el crédito es de Félix d’Herelle, quien también 

descubrió a los bacteriófagos en 1917. En esas fechas, Félix d’Herelle anunció 

que descubrió un microbio invisible dotado de efectos antagónicos hacia el bacilo 

Shiga, y desde allí comenzó a hablar de bacteriófagos. (Hermoso et al., 2007; 

Roux, 2007)  

El interés en estos virus comenzó a incrementarse, y en 1919 se usaron por 

primera vez fagos como agentes terapéuticos en humanos (Summers, 1999). 

Después, en 1925, d'Herelrel reportó un tratamiento para la peste utilizando 

fagos. Este suceso atrajo aún más la atención hacia la terapia con estos nuevos 

virus por lo que se continuó investigando como posibles tratamientos a 

infecciones médicas y quirúrgicas (D’Herelle, 1931; Hermoso et al., 2007).  

Todo marchaba muy bien como para revolucionar el mundo con el uso de 

bacteriófagos, pero a finales de 1920 Sir Alexander Fleming (1929) descubrió la 

penicilina. Esta nueva sustancia era muy efectiva contra las bacterias evitando 

infecciones graves, y además no era irritante ni tóxica para los animales a 

grandes dosis. Así pues, se convirtió en un antiséptico eficiente para la aplicación 

en áreas infectadas con microbios sensibles a la penicilina. Por lo tanto, 

transformó los tratamientos médicos de la época, siendo un tesoro valioso para 

la medicina. Por su parte, los fagos fueron perdiendo interés. Sin embargo, del 

lado europeo en lo que fue la Unión Soviética, continuaron las investigaciones 
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con los bacteriófagos y aun se continúa haciendo. Incluso el interés en ellos ha 

vuelto a resurgir en casi todo el mundo debido a las mayores dificultades para 

curar infecciones causadas por cepas bacterianas resistentes a los antibióticos, 

y por el mayor conocimiento que se ha generado de los bacteriófagos (Nilsson, 

2014; Ul Haq et al., 2012) 

2.3.2 Taxonomía 

Mencionar la taxonomía de los fagos es desglosar una lista enorme de grupos; 

todas son importantes. Sin embargo, regularmente al referirse a ellos, se hace 

mencionando la familia al que pertenece. Hay siete familias poliédricas, 

filamentosas y pleomórficas que están separadas por profundas diferencias en el 

contenido y la estructura de los ácidos nucleicos. Todas las familias son 

pequeñas, a veces tienen un solo miembro y taxonómicamente no presentan 

problemas. Los viriones de cuatro grupos contienen lípidos y dos de ellos tienen 

envolturas de lipoproteínas. Los fagos que más se estudian son del orden 

Caudoviridae (de “cauda”, que en latín significa cola). Morfológicamente, se han 

clasificado en tres familias: Myoviridae, Siphoviridae y Podoviridae (Figura 8 y 9) 

todos ellos con contenido de ADN. En la figura X se muestran la familias y la 

forma de sus fagos (Ackermann, 2011; Nobrega et al., 2018). 

 

Figura 8. Estructura representativa de los fagos del orden Caudoviridae. (Imagen 

tomada de Nobrega et al., 2018) 
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Figura 9. Familias de los bacteriófagos y sus características. (Imagen tomada de 

Ackermann, 2011).  

2.3.3 Estructura 

Para que el fago complete su ciclo de replicación, estos han desarrollado 

partículas estructurales que se mantienen estables en periodos de tiempo bajo 

diferentes circunstancias; algunas de ellas, muy adversas. Estas partículas 

estructurales son los que le dan forma al bacteriófago, como la cápside, formada 

de proteínas que resguardan el material genético.  

Los fagos varían de tamaño, desde 25 a 200 nm. Asi también, el material genético 

que resguardan varia en dimensión, lo que da como resultado una amplia gama 

de longitudes de genoma, de 10 a más de 500 kilopares de bases (kbp) 

acomodados dentro de la cápside. De igual forma, la cápside también varía en 

extensión, desde aproximadamente 30 a 160 nm de diámetro. La mayoría de los 

fagos, alrededor del 80 al 90 %, forman cápsides con simetría icosaédrica, 

mientras que el 10 al 20 % restante forman cápsides alargadas (Luque et al., 

2020). Se hace énfasis en la cápside, porque es una de las partes más 

importantes en su estructura.  
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Las cápsides de los fagos son generalmente simétricas, con muchas copias de 

la misma proteína debido a que su genoma es relativamente pequeño y no 

pueden codificar muchas proteínas diferentes. Algunos fagos tienen en sus 

cápsides proteínas que se unen a moléculas presentes en matrices donde es 

probable que se encuentren bacterias huésped, por ejemplo, mucinas para unirse 

en pulmones o intestinos de animales. Los fagos también pueden tener 

estructuras diseñadas para el monitoreo ambiental; mostrar ciertas proteínas solo 

cuando se encuentra con un huésped adecuado en las condiciones idóneas 

donde es probable que la infección y posterior replicación, sea exitosa (Sanz-

Gaitero et al., 2019).  

La representación clásica de un bacteriófago es citando a uno de la familia 

Myoviridae. Estos fagos infectan enterobacterias y tienen colas largas y 

contráctiles. El tubo de cola está unido a la cápside y, en el otro extremo, al 

complejo de la placa base. Está rodeado por una vaina contráctil que facilita la 

punción de la envoltura celular bacteriana y la entrega del ADN viral. La 

interacción entre las fibras de la cola, las espigas de la cola y la espiga central de 

la cola, y la superficie bacteriana desencadena la contracción. Las colas 

contráctiles son las estructuras más complejas utilizadas para la entrega de 

genomas de fagos. La placa base T4 tiene fibras de cola cortas y largas (Figura 

10)  (Jansen et al., 2018; Nobrega et al., 2018). Cada una de toda esta maquinaria 

es indispensable para que estos virus puedan realizar su ciclo de replicación 

exitosamente. 
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Figura 10. Estructura gráfica de un bacteriófago (izquierda) e imagen real de un 

fago tomado con microscopia electrónica (derecha). (Imagen tomada de Jansen 

et al., 2018; Nobrega et al., 2018) 

2.3.4 Modo de acción 

Los bacteriófagos destruyen a las bacterias por medio de la lisis de éstas. La 

forma de acción se clasifica en dos formas: un proceso lítico y el otro lisogénico 

(Barr, 2017) que se detallan a continuación: 

El proceso lítico lo realizan los denominados “bacteriófagos líticos o virulentos”. 

Aquí, el genoma del fago se inyecta en la bacteria, donde utilizan los sistemas 

metabólicos del huésped alterando su metabolismo. Esto resulta en la lisis al final 

del ciclo por acción de lisozimas codificadas por los fagos, que permite la 

liberación de la progenie viral que se ha formado, los cuales pueden infectar a 

nuevos huéspedes y repetir el ciclo lítico (Batinovic et al., 2019; Borie et al., 2014).  

Por otro lado, los “bacteriófagos lisogénicos o atemperados” utilizan la vía 

lisogénica, donde el genoma del fago, luego de ser inyectado en el citoplasma 

bacteriano, integra su material genético en el genoma del huésped o bien, forma 

un plásmido circular o lineal dentro del citoplasma. Una vez dentro, se replica 

como parte su genoma, pero no lisa inmediatamente a la bacteria, 

permaneciendo latente por períodos prolongados. En este punto, se le denomina 
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“profago” porque es lo que posteriormente originará a los fagos al momento de 

activarse. Si la bacteria huésped enfrenta condiciones ambientales adversas, 

este profago puede activarse y regresar al ciclo lítico, produciendo en 

consecuencia, la lisis bacteriana (Figura 11) (Batinovic et al., 2019; Borie et al., 

2014). 

 

Figura 11. Ciclo de vida del bacteriófago: los fagos líticos se adhieren e infectan 

una célula bacteriana, lo que da como resultado la reproducción de fagos y la lisis 

de la célula huésped. El ciclo lisogénico da como resultado la integración de un 

genoma de fago en el genoma bacteriano llamado profago, el cual, bajo las 

condiciones de activación, podrá entrar al ciclo lítico. (Imagen tomada de 

Batinovic et al., 2019). 

El ciclo de infección del fago sucede de la siguiente manera: 

01. Reconocimiento de una bacteria adecuada para infectar. Esta etapa lo hace 

mediante el reconocimiento de estructuras celulares bacterianas específicas por 

medio de sus fibras o espículas de la cola. Las estructuras de la cola son 

determinantes clave de la especificidad del huésped y del proceso de infección 

de los respectivos fagos. Muchos fagos con cola usan proteínas de unión al 

receptor (RBP, por sus siglas en inglés) en el extremo distal de su cola para 

interactuar con los receptores en la superficie de la célula bacteriana. Para ello, 

el fago puede utilizar como receptor a las cápsulas bacterianas, diferentes 
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lipopolisacáridos, flagelos, fimbrias y algunas otras proteínas de superficie, 

oligosacáridos y porinas. La cola del fago es la máquina molecular que reconocen 

específicamente las células huésped bacterianas, penetran la envoltura celular y 

entregan el genoma del fago al citoplasma. Todos los fagos con cola tienen un 

genoma de ADN y pertenecen al orden de los Caudovirales (Nobrega et al., 2018; 

Sanz-Gaitero et al., 2019). 

Cuando un fago localiza a un huésped, las seis fibras de la cola larga alternan 

entre conformaciones plegadas y extendidas (Figura 12a). Una fibra de cola larga 

extendida hace el contacto inicial con su receptor huésped específico, es decir, 

LPS o proteína C de membrana externa (OmpC) (Figura 12b). Esto es seguido 

inmediatamente por el contacto de una segunda fibra de cola larga antes de que 

la primera se haya disociado. La repetición de este proceso utilizando diferentes 

fibras de cola larga extendidas transitoriamente permite que el fago se mueva y 

encuentre un sitio óptimo para la adsorción irreversible y la eyección del genoma 

(Figura 12c). La unión reversible es el primer paso que determina el rango de 

host de T4. Cuando dos o tres de las seis fibras de cola larga se unen a sus 

receptores, se transmite una señal a la placa base y cambia de conformación, lo 

que permite que algunas fibras de cola corta se unan irreversiblemente a su 

receptor, es decir, la región central externa de LPS. Después de un mayor cambio 

conformacional y expansión de la placa base, las fibras restantes de la cola corta 

se unen y orientan el virión para la eyección de ADN (Figura 12d). La contracción 

de la vaina (Figura 12e) es un proceso rápido que empuja el tubo de la cola a 

través de la membrana externa bacteriana (Figura 12f). El ensamblaje de la cola 

y la cápside se trasladan y giran alrededor del eje del tubo de la cola. La 

combinación de traslación y rotación permite que la punta del tubo de cola 

atraviese de manera efectiva la membrana huésped para posteriormente inyectar 

el material genético (Nobrega et al., 2018).  

2. Transferencia del material genómico al huésped. El fago inyecta el genoma en 

la bacteria huésped, esto es facilitado por una enzima presente en la punta de la 

cola del fago que degrada el peptidoglicano. Esta introducción del genoma viral 
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depende de la energía, obtenida del ATP disponible o del potencial de membrana 

de la bacteria (Borie et al., 2014). 

 

Figura 12. Modelo de adsorción del fago T4 a la superficie del huésped. (Imagen 

tomada de Nobrega et al., 2018) 

03. Subversión de la maquinaria metabólica del huésped para producir nuevas 

partículas de fagos. Esto sucede primero con la expresión génica temprana en 

fagos y síntesis de proteínas tempranas. Que están implicadas en la intervención 

de los sistemas enzimáticos bacterianos y la replicación del genoma viral. 

Posteriormente, se da la replicación del genoma del fago. Luego, la expresión de 

proteínas de fagos tardíos, que están implicadas en la formación de nuevas 

partículas virales, la formación de la cápside viral y la lisis de la bacteria huésped. 

Y, por último, el ensamblaje de cabezas y colas de fagos, y compactación del 

genoma viral (Borie et al., 2014; Sanz-Gaitero et al., 2019). 

Algunos fagos tienen la capacidad de “decidir” si causar lisis o lisogenia. La 

comunicación de este mecanismo está mediada por la producción y secreción de 

un hexapéptido (AimP) durante el ciclo lítico. Una vez internalizado, AimP reduce 
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la expresión del regulador negativo de la lisogenia, AimX, al unirse al factor de 

transcripción, AimR, promoviendo la lisogenia. AimR presenta plasticidad 

intrínseca y comparte características estructurales con la familia de detección de 

quórum RRNPP. AimR se une a un operador inusual con un espaciador largo que 

interactúa de manera no específica con el dominio TPR del receptor, mientras 

que el dominio HTH reconoce canónicamente dos repeticiones invertidas. AimP 

estabiliza una conformación compacta de AimR que se aproxima a las hélices de 

reconocimiento de ADN, evitando que AimR se una a la región promotora de 

aimX (Figura 13) (Gallego del Sol et al., 2019). 

 

Figura 13. Mecanismos de comunicación dentro de la bacteria huésped infectada 

por fagos. (Imagen tomada de Gallego et al., 2019) 

04. Lisis de la célula huésped y liberación de nueva progenie de fagos. Los 

bacteriófagos han desarrollado diversos mecanismos de lisis para liberar 

progenie de fagos de células huésped infectadas. La lisis de células bacterianas 

inducida por fagos se basa en el desequilibrio osmótico causado por la 

degradación de la pared celular después de una acción coordinada de proteínas 

líticas codificadas por bacteriófagos. Las principales proteínas líticas pertenecen 

a tres clases funcionales: endolisinas, holinas y espaninas, que a menudo están 
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codificadas por genes organizados en un grupo de genes, conocido como casete 

de lisis. La endolisina y la holina degradan la pared celular y la membrana 

plasmática respectivamente, la destrucción ocurre debido a la incapacidad 

estructural para resistir la presión osmótica interna. (Borie et al., 2014; Sanz-

Gaitero et al., 2019). Las holinas son proteínas transmembrana que se acumulan 

inofensivamente en el citoplasma hasta desencadenar la formación de agujeros 

en la membrana citoplasmática, a través de estos poros pasará la endolisina y 

actuará degradando el peptidoglicano. Esto desencadenará el aumento de la 

presión osmótica en el interior del citoplasma y la bacteria explotará (Figura 14). 

Esta ruptura de la pared celular y las membranas permite la liberación de la 

progenie viral previamente formada, lo que permite una infección posterior de 

otras bacterias (Gutiérrez-Fernández, D., Fernández-Llamas, L., Rodríguez-

González, A., & García-Suárez, 2020; Zampara et al., 2020).  

 

Figura 14. Representación esquemática del sistema holina / endolisina 

encargado de la lisis desde dentro de una bacteria. (Imagen tomada de 

(Gutiérrez-Fernández et al., 2020). 

2.3.5 Los bacteriófagos, ¿están vivos? 

La respuesta a sí los virus y en este caso, los bacteriófagos, están vivos o no, ha 

sido un tema de discusión durante muchos años. Para responder a ello, es 
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necesario conocer que es un organismo vivo. El término "organismo vivo" se usa 

generalmente para describir algo que muestra todas las características de los 

seres vivos. Y esas características, según el Dr Kadhila (2009) de la universidad 

de Cambridge son: 

1. Nutrición. Los seres vivos toman materiales de su entorno que utilizan para 

crecer o para proporcionar energía.  

2. Respiración. La respiración es la liberación de energía de las sustancias 

alimenticias en todas las células vivas. 

3. Movimiento. Todos los seres vivos se mueven.  

4. Excreción. Tienen que deshacerse de materiales tóxicos, los productos de 

desecho del metabolismo y las sustancias en exceso. 

5. Crecimiento. Es aumento en el número y/o tamaño de las células.  

6. Reproducción. Tienen la capacidad de producir descendencia. 

7. Sensibilidad. son capaces de sentir y responder a los estímulos que los rodean, 

como la luz, la temperatura, el agua, la gravedad y las sustancias químicas. 

Basado en lo anterior y en un sentido estricto de la biología, los virus no están 

vivos, puesto que no cumplen con todas las características mencionadas. Sin 

embargo, sí muestran comportamientos similares. Tradicionalmente, se ha 

considerado que los virus, se encuentran en el límite entre lo vivo y lo no vivo 

porque incluso la comunidad científica aún no se pone de acuerdo. 

En el caso de los fagos se ha definido como “elementos genéticos 

semiautónomos que en algún momento de su ciclo de vida existen como 

genomas encapsidados, particularmente cápsides infecciosas que no se 

encuentran dentro de los límites de las células huésped” (Hobbs & Abedon, 

2016). El concepto de no vivo, puede aceptarse cuando los virus no están en su 

célula huésped. Pero algunos autores han propuesto que durante la etapa 
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intracelular de su ciclo de reproducción pueden considerarse como "vivos" (Jean-

Michel, 2006). Entonces, ¿cómo manejar este concepto? 

El Dr. Forterre (2017) ha propuesto el concepto de “virocell” que implica la 

transformación de todo o parte del huésped infectado en un “organismo vivo” 

viral. En la virocell, el virus expresa su propio metabolismo y autonomía ya que 

el “objetivo” de la célula infectada ya no es dar dos células hijas sino producir 

tantos viriones como sea posible para permitir la reproducción y multiplicación de 

la información viral. El concepto virocell termina por considerar a los virus como 

organismos celulares durante parte de su ciclo de reproducción. Al ser 

organismos, pueden ser parásitos estrictos, pero también vivir en simbiosis con 

la célula infectada.  

Desde un punto de vista personal, creo que el concepto de vida debe rebatirse 

desde un sentido filosófico y biológico. Ya que, si decimos que un virus no está 

vivo, entonces, ¿está muerto? Porque incluso en la propia definición de entidad 

biológica, que es el término que a veces se les da, es confuso al mencionar que 

tiene características de reproducción propias de organismos vivos. Dado a lo 

anterior, es complicado darle una definición precisa sobre que es un virus. Incluso 

en investigaciones especializadas, el tema como “Understanding Viruses: 

Philosophical Investigations” de Pradeu et al., (2016) no se llega a una conclusión 

válida. Es necesario reunir a la comunidad científica y hacer una concluir sobre 

su estado biológico. 

2.3.6 Beneficios 

Mencionar las ventajas de los bacteriófagos es hablar sobre la efectividad de 

estos respecto a los antibióticos Y si se habla de ello, entonces los fagos tienen 

más ventajas puesto que en teoría no existe alguna bacteria que no pueda ser 

lisada. Los fagos están más capacitados para matar bacterias; han estado aquí 

durante miles de años, a diferencia de los antibióticos. Esa efectividad en la forma 

de lisar bacterias ha hecho que sean muy específicas, y esa es una de sus 

ventajas. Aunque esto puede sonar como algo negativo, no es así, ya que evita 
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los problemas más importantes relacionado con la administración de antibióticos: 

la alteración de la microbiota intestinal (debido a la eliminación de bacterias 

potencialmente beneficiosas) y el crecimiento excesivo de patógenos 

secundarios, además de la aparición de bacterias resistentes (Ul Haq et al., 

2012). Esto se ha demostrado en diversos estudios, por ejemplo, Sarker et al. 

(2012), administraron durante dos días un coctel oral de nueve fagos de E. coli 

tipo T4 a 15 adultos sanos. Después de un lavado de cinco días, a pesar de que 

los fagos se pudieron detectar en las heces de casi todos los sujetos tratados, no 

se evidenció ninguna modificación de la composición de la microbiota intestinal. 

Hay seguridad en no alterar la microbiota, lo cual es fundamental para controlar 

bacterias oportunistas del tracto digestivo. 

La seguridad que brindan es otra de sus ventajas, y no solo al no destruir otras 

bacterias potencialmente benéficas, sino también al lisar solo a microorganismos 

procariotas, las células eucariotas como el de cualquier mamífero, queda intacta; 

no hay daños a tejidos del huésped (Nobrega et al., 2018). Recientemente se han 

estudiado otros beneficios como la influencia que tienen para mantener activo el 

sistema inmune del huésped. Ya se sabe que los fagos influían en la inmunidad 

indirectamente a través de los efectos en el microbioma de los mamíferos. Sin 

embargo, ha quedado claro que los fagos también tienen un impacto directo en 

la inmunidad, en formas que suelen ser antiinflamatorias. Los fagos pueden 

modular la inmunidad innata a través de la fagocitosis y las respuestas de 

citoquinas, pero también pueden afectar la inmunidad adaptativa a través de los 

efectos sobre la producción de anticuerpos y la polarización de los efectores. Por 

lo tanto, los fagos pueden tener efectos profundos sobre el resultado de las 

infecciones bacterianas mediante la modulación de la respuesta inmunitaria (Van 

Belleghem et al., 2019).  

Siendo los fagos tan seguros, pudiera administrarse durante varios días. Sin 

embargo, no es necesario, y esta es otra de sus ventajas ante los antibióticos, 

porque pueden permanecer en el cuerpo humano por períodos de tiempo 

relativamente prolongados, y mientras haya bacterias que lisar, se seguirán 
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replicando. En general, se necesitan muy pocas dosis debido al aumento en la 

concentración de bacteriófagos en el sitio de infección después de la 

administración inicial (Principi et al., 2019). Por último, en un futuro cercano, el 

uso de fagos podría ser menos costoso que el de los antibióticos, cuyos fármacos 

de última generación son cada vez más caros contrario a los fagos que, gracias 

a los avances en investigación, sus costos van disminuyendo. Estas solo son 

algunas de sus ventajas. Como se ha descrito, los bacteriófagos son una muy 

buena alternativa para afrontar esta crisis de resistencia antimicrobiana que 

permite tratar enfermedades que afectan a las becerras lactantes. 

2.4 Eficientar la ganancia de peso: Implicaciones de la monensina sódica 

Un animal con un esquema de vacunación eficiente, sin ningún tipo de estrés y 

una óptima alimentación alcanzará los estándares de ganancia diaria de peso, 

peso final y altura al destete. Cuando el rumen del bovino ya es funcional, pueden 

utilizarse sustancias como la monensina sódica, la cual, ha demostrado su 

efectividad en la ganancia de peso (Łowicki & Huczyński, 2013). 

La monensina sódica forma parte de un grupo de ionóforos derivados a partir de 

metabolitos de Streptomyces cinnamonensis. Los ionóforos forman un complejo 

con los cationes y los transportan a través de la bicapa fosfolipídica. La 

monensina sódica, tiene propiedades antibacterianas que provoca un cambio en 

el potencial de hidrógeno y el balance del sodio / potasio dentro de la célula, lo 

que conlleva a un desbalance crítico en los procesos celulares, resultando en la 

muerte celular (Łowicki & Huczyński, 2013; Zachary, 2022). La actividad 

antimicrobiana de esta sustancia se ha observado principalmente contra 

bacterias Gram positivas de los géneros Micrococcus, Bacillus, y 

Staphylococcus. Esta afinidad a las bacterias Gram positivas, está relacionada 

con la estructura de su pared bacteriana, ya que, las bacterias Gram negativas, 

tienen una pared más compleja que, incluso, no permite la entrada de antibióticos 

formados de grandes moléculas (Huczynski et al., 2008). 
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Los ionóforos son muy útiles y han sido utilizados para tratar problemas de pH 

ruminal, así como mejorar la conversión alimenticia de los bovinos. Sin embargo, 

pese a estos beneficios, existe el inconveniente que los bovinos son muy 

susceptibles a sufrir intoxicaciones por el uso de esta sustancia. Fuera de los 

limites terapéuticos, la farmacodinamia de esta sustancia comienza a llevarse a 

cabo en las células somáticas del animal moviendo cationes monovalentes 

(calcio y sodio) a través de la pared celular a cambio de iones de potasio e 

hidrógeno (Ensley, 2020; Łowicki & Huczyński, 2013). La unión a estos iones 

causa la pérdida de potasio intracelular, lo que resulta en la inhibición de la 

producción de ATP en las mitocondrias, alterando así, uno de los puntos de “no 

retorno de la célula” y como resultado, la célula muere. La muerte celular se 

evidencia con mayor claridad en tejidos del corazón, provocando alteración de 

otros órganos (Aleman et al., 2007; Zachary, 2022). 

Las intoxicaciones por ionóforos no son exclusivas de bovinos; también se han 

reportado en búfalos (Rozza et al., 2006), cabras (Deljou et al., 2014), borregos 

(Ashrafihelan et al., 2014) cerdos y aves (de Carvalho et al., 2021; Roder, 2011). 

Pero los bovinos son altamente susceptibles y la intoxicación se ha reportado en 

diferentes lugares (Andrade et al., 2020; Espinosa et al., 2022; Omidi et al., 2008). 

Estos eventos podrían explicarse, por un lado, por la dinamia en sí de la 

monensina al interactuar con la célula somática del animal, y, por otro lado, 

porque el manejo en masa de estos animales lo expone a cometer errores en su 

formulación, mezclado y administración, específicamente en sistemas de 

producción intensiva (Espinosa et al., 2022). 
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IV. CONCLUSIONES GENERALES 

Las becerras lactantes están expuestas a patógenos y factores ambientales que 

las hacen susceptibles a enfermedades infecciosas causantes de diarreas y 

neumonías; la mejor manera de mitigar los efectos deletéreos es a través de la 

prevención.  

Las diarreas causadas por infección de Cryptosporidium spp. junto a bacterias 

oportunistas pueden ser menos graves si se suministran bacteriófagos, porque, 

se retrasa la aparición de la enfermedad, se mejora la tasa de supervivencia y se 

disminuyen los días con diarrea. Adicionalmente, se reduce el uso de antibióticos, 

contribuyendo a la estrategia de mitigar la resistencia bacteriana a estos 

compuestos. Además, al mejorar la salud de las terneras, también se mejora el 

estado nutricional.    

Hay que considerar el efecto del estrés calórico en la inmunización de las 

becerras debido a su influencia en la aparición de las reacciones adversas. En 

terneras jóvenes, los signos de choque aparecen más rápido con un estrés 

calórico bajo; a diferencia de las mayores, donde los signos tardan más en 

aparecer bajo estrés calórico moderado. Sin embargo, en estas últimas, mientras 

más se tarde en aparecer los signos, parece incrementarse el riesgo de muerte. 

Es necesaria la vigilancia permanente de los animales inmunizados durante los 

primeros 150 minutos y cualquier sospecha de reacción adversa debe tratarse 

inmediatamente. 

La monensina sódica es una herramienta muy útil para eficientar la ganancia de 

peso en bovinos. Sin embargo, es fácil cometer errores que conllevan a casos de 

intoxicaciones por estos ionóforos que resultan en la muerte de muchos 

animales. Se recomienda tener un minucioso cuidado al manejar este tipo de 

sustancias. 
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