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Resumen

El cultivo de camaron Penaeus vannamei es una actividad acuicola de importancia mundial, que
representa una fuente clave de ingresos y exportaciones en Ecuador. Uno de los desafios que
presenta el sector productor camaronero es la presencia de enfermedades bacterianas, en particular
aquellas originadas por Vibrio spp., lo que ha generado cuantiosas pérdidas econdmicas por las
elevadas tasas de mortalidad y descenso de la productividad. Para controlar al patdégeno Vibrio spp.
se ha incorporado, en los protocolos de produccion, el uso de antibioticos; esto ha conducido al

desarrollo de cepas resistentes, lo que ha causado preocupaciones ambientales y regulatorias.

En ese marco, la terapia con bacteriofagos aparece como una herramienta biotecnoldgica
alternativa, innovadora y sostenible para controlar enfermedades de origen bacteriano en el cultivo
de camarén blanco del Pacifico. Los bacteriofagos son virus caracterizados por su alta
especificidad, que infectan y destruyen bacterias. Varios estudios han demostrado la efectividad de
los fagos contra bacterias del género Vibrio, tales como Vibrio parahaemolyticus, Vibrio
alginolyticus 'y Vibrio harveyi, principales microorganismos patogénicos causantes de algunas

enfermedades de importancia en el cultivo de camarén como la vibriosis.

En el presente estudio se examina el uso potencial de los bacteriofagos como método para mitigar
las enfermedades causadas por Vibrio spp. en cultivos de camardén, mediante una revision
sistematica, que fue ejecutada en seis diferentes bases de datos, de las cuales se recopilé mas de
5.000 articulos, se analizo mas de 300 estudios y se realizé un fichaje critico de 14 investigaciones
que se enfocaron en el uso de bacteriofagos en la acuicultura. Para evaluar la metodologia y el
riesgo de sesgo de los articulos se utilizo el método QUADAS-2 mediante el software Review
Manager 5.4. Se realizd una encuesta a personas inmersas en el sector acuicola con el fin de

conocer su predisposicion para usar los bacteriéfagos como herramienta biotecnologica para



control de enfermedades bacterianas; finalmente, se desarrolld6 un bibliométrico mediante
VOSviewer que permiti6 identificar patrones de colaboracion entre autores, citas y tendencias en

estudios.

Los resultados analizados de estudios preliminares sefialan que la utilizacion de los bacteriéfagos,
particularmente en consorcios de diferentes cepas, permite controlar de manera mas eficiente las
enfermedades bacterianas y disminuir el uso de antibioticos. Lo que perfila a la terapia con
bacteriofagos como una alternativa viable y ambientalmente amigable para el control de Vibrio

spp. en cultivos de camaron.

Palabras clave: Acuicultura, camardn blanco, Vibrio, bacteriofagos, enfermedades bacterianas.



Abstract

The Penaeus vannamei shrimp farming is a globally significant aquaculture activity, serving as a
key source of income and exports in Ecuador. One of the main challenges faced by the shrimp
farming sector is the presence of bacterial diseases, particularly those caused by Vibrio spp., which
have resulted in substantial economic losses due to high mortality rates and decreased productivity.
To control Vibrio spp., antibiotics have been incorporated into production protocols; however, this
has led to the development of resistant bacterial strains, raising environmental and regulatory

concerns.

In this context, bacteriophage therapy emerges as an innovative, sustainable, and alternative
biotechnological tool for controlling bacterial diseases in Pacific white shrimp farming.
Bacteriophages are viruses with high specificity that infect and destroy bacteria. Several studies
have demonstrated the effectiveness of phages against Vibrio species, including Vibrio
parahaemolyticus, Vibrio alginolyticus, and Vibrio harveyi, which are the primary pathogenic

microorganisms responsible for diseases such as vibriosis in shrimp farming.

This study examines the potential use of bacteriophages as a method to mitigate diseases caused
by Vibrio spp. in shrimp farming through a systematic review. Research was conducted across six
different databases, from which more than 5,000 articles were collected, over 300 studies were
analyzed, and a critical review of 14 investigations focused on the application of bacteriophages
in aquaculture was carried out. To evaluate the methodology and assess the risk of bias in the
selected articles, the QUADAS-2 method was employed using the Review Manager 5.4 software.
Additionally, a survey was conducted among individuals involved in the aquaculture sector to

gauge their willingness to use bacteriophages as a biotechnological tool for controlling bacterial



diseases. Finally, a bibliometric analysis was performed using VOSviewer, allowing for the

identification of collaboration patterns among authors, citations, and trends in related studies.

The analyzed findings from preliminary studies indicate that the use of bacteriophages, particularly
in consortiums combining different strains, enables more effective control of bacterial diseases
while reducing antibiotic dependence. This positions bacteriophage therapy as a viable and

environmentally friendly alternative for managing Vibrio spp. infections in shrimp farming.

Key Words: Aquaculture, Whiteleg shrimp, vibrio, bacteriophages, bacterial disease.



Indice de contenido

(071031101 (o 38 LT TP TR PPN UPPPTOPPPRPOP 1

1  Introduccion 1
L1 ANTECRUAERIEES ..ot e e 1
1.2 Planteamiento del problema..................ccoooiiiiiiiiii 2
1.3 JUSHHICACION ... 3
1id  ODJELIVOS ... 4
141 ODBJetiVO ZENETAL .....cviiiiiiiiiiiie e 4
1.4.2  ODbJetivOs @SPECTTICOS 1.uviviiriiiiiiiieiiite it 4

1.5 HIEPOTESIS ... 5
CaAPTLULO TL ..o 6

2 Marco Tedrico 6
2.1 Introduccion al cultivo de camaro6n blanco del Pacifico (Penaeus vannamei).......... 6
2.1.1  Importancia econdémica y social del cultivo de camardn...........ccoceeereeeieriirennennne. 9
2.1.2  Breve descripcion bioldgica y ecologica de Penaeus vannamei .................c.......... 10

2.1.3  Principales desafios en el cultivo de camaron, con énfasis en enfermedades

DACLETIANAS .....ee ettt ettt e ettt e e st e e sab et e enb e e e et e e e enbe e e nbe e e enn e e e e 14
2.2 El problema de Vibrio spp. en el cultivo de camarom ..................ccocceeviieniiienineennn, 16
2.2.1  Caracteristicas del género Vibrio: morfologia, ecologia y patogenicidad .............. 17

2.2.2  Especies de Vibrio mas comunes asociadas a enfermedades en Penaeus vannamei

19



2.2.3  Estrategias actuales de control y sus limitaciones: antibidticos, manejo ambiental,

PTODIOTICOS ..ttt b et 24
2.3 Bacteriofagos: una solucion prometedora................cccoceviiiiiiniinin 26
2.3.1  Definicion y caracteristicas generales de los bacteriofagos..........cooevvviiiiiininnnne 28
2.3.2  Ciclo de vida de los bacteriofagos: ciclos litico y liS0génico. ........ccccovvvvvrveiiinnnnne 30

2.3.3  Especificidad y ventajas del uso de bacteriéfagos como agentes antimicrobianos 34

2.4  Uso de bacteriofagos para controlar Vibrio spp. en acuicultura .............................. 34
24.1  Mecanismos de accion de los bacteriofagos sobre Vibrio spp. .......cccoceeviiviieinnne. 36
2.4.2  Casos de estudio relevantes en acuicultura, especialmente en Penaeus vannamei 37
243  Ventajas frente a otras estrategias de control: seguridad ambiental, ausencia de

TESISEETICIA CTUZAUA .. oo eee e ettt e e e ettt e e e e e e e eeeeee e e e e eeeeeeeeenne e eeeeeeeeennnnnaeaeeeees 39

2.5 Factores que afectan la eficacia de los bacteriofagos en el control de Vibrio spp. .. 41
2.5.1 Interacciones entre bacteridfagos y el medio ambiente: pH, temperatura, salinidad
42
2.5.2  Coevolucién entre bacterias y bacteriofagos: desarrollo de resistencia.................. 44

2.5.3  Métodos para mejorar la eficacia de los bacteridfagos: cocteles, ingenieria genética,

ENICAPSULACTON. ...ttt h bbb n s 46

2.6  Regulacion y aceptacion del uso de bacteriéfagos en la industria acuicola............ 47
2.6.1 Situacion legal del uso de bacteriéfagos en diferentes regiones del mundo........... 48
(7o) 1111 (030 U L TSP OPRPRPPRROPRN 50

3 Metodologia 50

3.1 DISEIIO eI @SEUAIO ... cooeeeeeiee ettt e e e e e e e e e e e e e eaeees 50



3.2 Definicion del problema..................cccoooiiiiiiiiiiii 50

3.3 Fuentes de INFOTMMIACION.............uuiiiiiiiiiiiee et e it e et s ettt eeee st e eees s e eeerareeeennns 50
3.4  Ciriterios de inclusion y exclusion ...............ccccciiiiiiiii 51
34.1 (@ g 110 W Lo e (S (o1 L1y () o LT 51
342 Criterios de EXCIUSION: .....cocoviiiiieieieeeee e 51
3.5 Estrategia de blsqueda.................ocooiiiiiiii 52
3.5.1 PrOCESO A€ SELECCION ..ottt et ettt e e e e e e e e et e e e e e e e e e enete e e e eeeees 52
3.5.2 EXITACCION A€ QALOS vt ettt ettt e e e e et e e e e e e e et et eeeeeeeeeeeetaeaereeeees 53
3.53 Evaluacion de Calidad .......ooooveeeeeeee ettt ettt 53
3.6  ANALSIS DIDHOMIEGIIICO ... .c.oeeiiieee ettt e e e e e e e e e e e e eeenans 53
R A 00)) 1 1) (0[5 @210 (1) ( LSRR 10 (o 1 IR 54
CaAPTULO TV s 55

4  Resultados y Discusiones 55
4.1 B Y11 %2 T LT 55
4.1.1 SELECCION AE ESTUAIOS .eeeevree e et e et ettt et e e e e e et e e eeeeeeeeeeeeeneareeeeeeeeennnanns 55
4.1.2 CaracteristiCas de 10S €STUAIOS ..vvviviiiiiiiiiiiiiiieieeeeeee ettt 57
4.1.3  Especificidad y efectividad de los bacteriofagos ..........ocoveeviveiiiieiniiieniiienieeee, 73

4.1.4  Encuesta para evaluar las percepciones de los productores y consumidores sobre el

USO A€ DACLETIOTAZOS. ..ouveiieiiiie et 75
4.2 DESCUSIOMES ..ottt r e et e e e 89
4.2.1 F1Chaj@ CTItICO. . ei it 91

(72 o) 1111 0 T VSRR PR PP 102



5 Conclusiones y Recomendaciones

5.1 L O1) 1 16 L1 T 1) 1 =

5.2  ReECOMEIAACIONES .....cccvvniiiiiriieiietie ettt e e st s e e et st e e eeetrreee st retertreete s reesertareerersrees

6  Referencias bibliogrdficas




Indice de tablas

Tabla 1. Clasificacion taxonomica de Penaeus vannamei 11
Tabla 2. Parametros fisicoquimicos de Penaeus vannamei 13
Tabla 3. Clasificacion taxonomica de Vibrio spp. 17

Tabla 4. Resultado de la busqueda de informacion en seis bases de datos usando palabras clave y
operadores booleanos, con filtros de criterios de inclusion y exclusion, y sin filtros. 57
Tabla 5. Resultado de la busqueda de informacion en seis bases de datos aplicando filtros de

criterios de exclusion. 58

Tabla 6. Resultado de la busqueda de informacion en seis bases de datos sin aplicar criterios de

inclusion y exclusion. 58
Tabla 7. Matriz CDIU sobre el uso de bacteriofagos en cultivos de Penaeus vannamei. 72
Tabla 8. Especificidad y efectividad de bacteriofagos en Vibrio spp. 73

Tabla 9. Fichaje critico 91




indice de figuras

Figura 1. Anatomia de Penaeus vannamei 12
Figura 2. Ciclo de vida del camaron blanco del Pacifico (Penaeus vannamei) 14
Figura 3. Morfologia de Vibrio harveyi 21
Figura 4. Estructuras y factores de virulencia de V. parahaemolyticus 22
Figura 5. Vibrio alginolyticus con flagelo 23
Figura 6. llustracion de bacteriofagos 27
Figura 7. Clasificacion de fagos: material genético y familias 29
Figura 8. Ciclo de vida litico 31
Figura 9. Ciclo de vida lisogénico 33
Figura 10. Diagrama de Flujo PRISMA. 56

Figura 11. Mapa de redes de coautoria de bibliografia extraida de la base de datos Scopus en

relacion con uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei. 60

Figura 12. Mapa de redes de coautoria de bibliografia extraida de la base de datos Web of Science

en relacion con uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei. 61

Figura 13. Densidad de coautoria de bibliografia extraida de la base de datos Scopus en relacion

con uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei. 63

Figura 14. Densidad de coautoria de bibliografia extraida de la base de datos Web Of Science en

relacion con uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei. 64

Figura 15. Mapa de redes de palabras de bibliografia extraida de la base de datos Scopus y Web
of Science en relacion con uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei. 66
Figura 16. Densidad de palabras de bibliografia extraida de la base de datos Scopus y Web Of

Science en relacion con uso de bacteridofagos en cultivo de Penaeus vannamei. 68




Figura 17. Grdfica de resultados de porcentajes de la evaluacion de riesgo y preocupaciones
sobre la aplicabilidad de los articulos seleccionados para la revision bibliogrdfica. 70
Figura 18. Grdfica de puntuacion de la evaluacion del riesgo y preocupaciones de la aplicabilidad

de los articulos seleccionados para la revision bibliogrdfica. 71

Figura 19. Distribucion de roles en el sector acuicola. 77

Figura 20. Enfermedades bacterianas causadas por Vibrio spp. en la produccion de camaron. 78
Figura 21. Frecuencia de enfermedades bacterianas causadas por Vibrio spp. por ciclo de cultivo

en la produccion de camaron 79

Figura 22. Métodos de control para enfermedades causadas por Vibrio spp en la produccion de

camaron. 81
Figura 23. Conocimiento de los bacteriofagos. 82
Figura 24. Predisposicion para probar la terapia con fagos en la produccion de camaron. __ 84
Figura 25. Predisposicion para probar la terapia con fagos en la produccion de camaron. __ 85

Figura 26. Preocupaciones sobre los efectos secundarios del uso de bacteriofagos en la

produccion de camaron. 87

Figura 27. Importancia de las Certificaciones de sostenibilidad respecto de los bacteriofagos. 88



Capitulo |
1 Introduccion
1.1 Antecedentes
El camardn es un organismo acuatico, que pertenece a la familia de los crustdceos porque posee
un caparazén duro; pertenece al orden de los decapodos, ya que posee diez patas; y al suborden
“Pleocyemata”, porque los huevos fecundados son incubados por la hembra y permanecen
apdheridos a los pledpodos; se encuentra en el infraorden Caridea; y lo conforman

aproximadamente 2500 especies distribuidas en 21 familias (De Grave et al., 2008).

En Ecuador, el sector camaronero ha alcanzado un gran desarrollo, siendo el camardn uno de los
productos de mayor exportacion del pais a nivel mundial (Alvarado Barrera et al., 2024). Existen
alrededor de 3344 granjas camaroneras y 421 laboratorios de larva segun el listado del Ministerio
de Produccion, Comercio Exterior, Inversiones y Pesca, actualizado a 2023, generando mas de
180.000 plazas de trabajo (Ministerio de Produccion, Comercio Exterior, Inversiones y Pesca

[MPCEIP], 2023).

A lo largo del tiempo, el sector camaronero ha afrontado varios desafios respecto a salud animal,
tanto asi que Ecuador se ha convertido en referente sobre como afrontarlos (Viera-Romero et al.,
2024). Para ello, esta industria ha empleado la biotecnologia como una herramienta valiosa para
desarrollar una gran cantidad de terapias para combatir las enfermedades en la produccion

(Seethalakshmi et al., 2021).

Tradicionalmente, se ha utilizado antibidticos como estrategia de control de estas infecciones
bacterianas, pero esto ha ocasionado grandes problemas respecto a la resistencia a los antibioticos
(Huang et al., 2023) y la acumulacion de estos en el medio ambiente; lo cual afecta no solo a la

salud publica, sino compromete la sostenibilidad del sector acuicola (Mendes et al., 2023).



1.2 Planteamiento del problema

El Vibrio es un género de bacteria que afecta en gran medida a los organismos acuaticos marinos,
causandoles graves enfermedades y pérdidas econdmicas (Mishra et al., 2024). Mediante
experimentaciones se ha desarrollado terapias novedosas, de las cuales ha destacado la terapia con

fagos (Loponte et al., 2021).

Algunas cepas de Vibrio son responsables de acarrear graves enfermedades como la necrosis
hepatopancreética aguda (AHPND, por sus siglas en inglés), que aparecid en Asia y migrd hacia
Norteamérica, habiendo provocado grandes pérdidas en dichas regiones (Aguirre Chanta et al.,
2021). Otra enfermedad que se le atribuye a los Vibrios es el sindrome de Zoea II, caracterizado
por la reduccion en la tasa de alimentacion y la incapacidad de metamorfosis provocando graves

mortalidades (Sathish Kumar et al., 2017).

La terapia con fagos es un tipo de tratamiento que emplea bacteridfagos para combatir infecciones
bacterianas, causadas por microorganismos multirresistentes (Cisek etal., 2017). Los
bacteriéfagos son una especie de virus que, al ingresar a la bacteria, depositan su material genético,
y se valen de la misma maquinaria de replicacion de acido desoxirribonucleico (ADN) de su
hospedero, para generar muchas copias que ocasionan lisis en la bacteria, provocando su muerte

(Makarov et al., 2019).

El presente trabajo de investigacion busca explorar en la literatura como la terapia con
bacteriofagos ha influido en la mejora de la salud del camarén en las granjas camaroneras y
laboratorio de larvas, a través de la metodologia PRISMA 2020, tomando como base articulos

cientificos de los ultimos cinco anos, extraidos de diferentes motores de busqueda; empleando



ecuaciones de palabras y criterios de inclusion y exclusion, para analizar, comparar y emitir un

criterio de lo investigado.

1.3 Justificacion

En Ecuador el sector camaronero es un sector muy robusto de la economia, con base en los datos
de la Camara Nacional de Acuacultura, durante enero hasta septiembre del presente afio 2024 ha
aportado con $4,474,069,314 con una produccion de 2,013,190,471 libras, teniendo como destinos
principales con 53.68% China, 14.93% Estados Unidos, 22.98% Europa y 8.38% resto del mundo

(Cémara Nacional de Acuacultura [CNA], 2024).

El Vibrio es una bacteria oportunista, Gram-negativa que puede ser portadora de muchas
enfermedades graves, por ejemplo, el sindrome de la mortalidad temprana que a la postre se
denominé necrosis aguda del hepatopancreas (AHPND) del cual se ha reportado mortalidad de
hasta 100% en camaroneras (Kumar et al., 2021). Esta consiste en una cepa altamente virulenta de
Vibrio parahaemolyticus portadora de un plasmido nombrado pVA, que codifica una toxina binaria
que le otorga patogenicidad, estas toxinas son las PirA y PirB, que pueden causar muerte en

camarones (Barrantes, 2023).

La presente investigacion esta dirigida al estudio del uso de los bacteriéfagos para el control de
tres especies de Vibrio en los cultivos de camaron. La aplicacion de bacteriofagos representa una
alternativa viable y ecologica que transformaria de manera positiva las practicas actuales, mejora
la salud de los camarones, la inocuidad y seguridad alimentaria, a la vez impacta de forma positiva

a la sostenibilidad del sector acuicola (Moreno Figueroa et al., 2024).



Al mismo tiempo, los resultados de la presente investigacion proporcionarian una base cientifica
solida para la puesta en funcionamiento de terapia con fagos en la produccion de camaron,
contribuyendo con nuevas oportunidades para el control biologico de patdgenos en otros sistemas

de produccion animal (Elizabeth Cruz-Suarez et al., 2022).

1.4 Objetivos

1.4.1 Objetivo general:

Realizar un andlisis sistematico en la literatura existente sobre el modo de accion de los
bacteridéfagos en las especies de Vibrio paraemolyticus, Vibrio alginolyticus y Vibrio harveyi para

combatirlo y erradicarlo del camardn.

1.4.2 Objetivos especificos:
- Compilar informacion cientifica relacionada a la resistencia y tolerancia de los Vibrios ante
los bacteriofagos mediante un fichaje critico.
- Realizar una revision sistematica de las condiciones de desarrollo de los bacteriofagos a
través de la herramienta de VOSviewer.
- Estimar la especificidad y efectividad de los bacteridéfagos sobre Vibrio paraemolyticus,
Vibrio alginolyticus y Vibrio harveyi en camardn blanco del pacifico, mediante un andlisis

documental de estudios cientificos.



1.5  Hipétesis
Ha: El uso de bacteriéfagos como mecanismo de control bioldgico en el cultivo de camaroén reduce
significativamente la incidencia de infecciones por Vibrio, mejorando la supervivencia de los

camaroncs.

Ho: El uso de bacteriéfagos como mecanismo de control biolégico en el cultivo de camardn no
reduce significativamente la incidencia de infecciones por Vibrio, mejorando la supervivencia de

los camarones.



Capitulo 11

2 Marco Teorico

2.1 Introduccion al cultivo de camaron blanco del Pacifico (Penaeus vannamei)
En Ecuador, la produccion de camardén se desarrolla en la regién costa, donde convergen
fundamentales caracteristicas naturales que la tornan propicia para el cultivo de camarén (Marcillo,

2017).

Los inicios de la actividad camaronera, en Ecuador, se remontan al afio 1968, en el cantéon Santa
Rosa, de la provincia de El Oro, por un grupo de empresarios agricolas que notaron que en

pequetios estanques cercanos a los estuarios crecia el camaron (Beitl, 2016).

En la década de los setenta, empezo la verdadera expansion de la industria camaronera, hacia el
resto de la provincia de El Oro y Guayas, por su disponibilidad de salitrales y abundancia de larvas
salvajes (C. Beitl, 2011). Para el afio 1974 ya existian alrededor de 600 hectareas de camaroneras

(Alvarado et al., 2016)

La expansion de la industria continua en la década de los noventa, en donde las empresas no solo
invertian en los cultivos, sino que se establecieron nuevas empacadoras, laboratorios de larvas,
fabricas de balanceado y empresas productoras de insumos para la actividad (Stern &

Sonnenhlzner, 2010).

Hasta el afio 1998 la produccion de camardén del pais habia experimentado un crecimiento
continuo, con algunos derrumbes transitorios causados por enfermedades como el “Sindrome de

la gaviota” en 1989 y el Sindrome de Taura (TSV, por sus siglas en inglés) de 1994 (Griffith, 2007).



Pero en el afio 2000 ocurre un hito trascendental, cuando aparece el virus de la Mancha Blanca
(WSSV, por sus siglas en inglés) que provocd magnas mortalidades; las exportaciones se
desplomaron a 37.700 TM, de 115.000 TM reportadas en 1998, y la industria sufrié una
contraccion del 70% junto con la crisis economica que vivia el Ecuador en ese tiempo (Wurmann
et al., 2004) Para contrarrestar a la mancha blanca, el sector camaronero se vio en la necesidad de
emplear el método de la seleccion masal, mediante el cual se toman camarones de estanques que
hayan sobrevivido a la mancha blanca con el fin de reproducirlos y obtener generaciones que

resistan al virus. (Rocha, 2017).

La seleccion masal permitio a la industria camaronera recuperar los niveles de produccion que

tenia previo al brote de mancha blanca (Shin et al., 2023).

La década pasada, el sector camaronero experimentd aumento de produccion y precios, lo cual
permitié tener un crecimiento anual constante de aproximadamente 12%, tanto asi que en 2017
exportd un aproximado de 246.000 TM, convirtiéndose en el principal productor de camarén en el

continente. (Piedrahita, 2018).

En el periodo de 2019 — 2023, el sector camaronero ha tenido un rol fundamental en la economia
ecuatoriana, al crear ingresos considerables, promover al desarrollo local y favorecer a la

diversificacion de las exportaciones no petroleras del pais (Alvarado Barrera et al., 2024).

Los sistemas de produccion de camardn se clasifican en extensivo, semi intensivo, intensivo y
super intensivo, los cuales se basan en la densidad inicial de individuos sembrados (Thakur et al.,

2018).

El cultivo de camardn blanco se desarrolla en varias fases, entre las que se pueden destacar estan,

construccion y preparacion de piscinas o pre criaderos; adquisicion de post larva y su proceso de



siembra; etapa de engorde de juveniles; administracion de alimento, control fitosanitario y de

calidad; por ultimo; proceso de cosecha (Eras Agila & Meledn Romero, 2021).

La construccion de los estanques de camarén comienza con la preparacion de terreno,
estabilizacion de muros; para lo cual, se torna necesario disponer un tipo de suelo limo arcilloso
de minima filtracién o cubierto por membrana (Boyd et al., 2010), Respecto a la preparacion de

las piscinas se emplea fertilizantes y desinfectantes. (Pesantez et al., 2021).

La adquisicion de larva y aclimatacion se puede resaltar, que es crucial la correcta seleccion de
laboratorios, es decir, que estos cuenten con las debidas autorizaciones y certificaciones de las post
larvas supervision (Eras Agila & Melean Romero, 2011), que se refiere a que el personal técnico
verifique las condiciones de cultivo de la post larva y condiciones de transporte (Mariappan et al.,

2015).

La fase de pre criaderos engloba la preparacion del estanque, administracion de la alimentacion y
control fitosanitario; control de parametros del agua, tales como, salinidad, temperatura, oxigeno
disuelto, amonio; densidad de siembra que no supere la capacidad de carga del estanque (Mishra

et al., 2008).

En la etapa de engorde se procura que los camarones sean alimentados con formulaciones que
contengan proteina cruda entre un 20% y 45%, dependiendo de la densidad y tamafio de los
animales, las condiciones del agua, la calidad de la proteina, el contenido de energia y la
palatabilidad.(Hernandez Barrios et al., 2024). El alimento representa entre el 50% y 70% del costo
de produccion, por lo tanto, su administracion debe ser optima (Eras Agila & Melean Romero,

2011).



En la cosecha, se debe poner en practica las Buenas Practicas de Manejo para garantizar la
inocuidad del camaron cosechado, como mantener una cadena de frio adecuada, en donde la
temperatura sea menor a cuatro grados centigrados, mediante la adicion de hielo (Rives-Catala,

2022).

2.1.1 Importancia econémica y social del cultivo de camaro6n

Ecuador es uno de los principales paises exportadores de camardn a nivel mundial, tanto asi que
este sector ha representado el segundo factor de mayor incidencia dentro del PIB (Producto Interno
Bruto) nacional, lo cual aporta en gran medida a la economia nacional, destacando entre los
primeros lugares de rubos pertenecientes a las exportaciones no petroleras a nivel nacional.

(Alvarado Barrera et al., 2024).

La produccion de camardn ecuatoriano esta destinada a cubrir, casi en su totalidad, la demanda
internacional, por su calidad, textura, sabor y la adaptacion a los requerimientos por parte de los

clientes han generado una preferencia por este producto. (Lopez-Lopez et al., 2023).

El sector camaronero ha alcanzado un gran desarrollo, siendo el camar6n uno de los productos de
mayor exportacion del pais a nivel mundial (Alvarado-Barrera et al., 2024). Existen alrededor de
3344 granjas camaroneras y 421 laboratorios de larva segun el listado a diciembre de 2023 del
Ministerio de Produccion, Comercio Exterior, Inversiones y Pesca, lo cual ha generado al menos

261 mil plazas de trabajo, de forma directa como indirecta (Lopez-Lopez et al., 2023).

Durante enero hasta septiembre del presente afio 2024 ha aportado con $4,474,069,314 con una
produccion de 2,013,190,471 libras, teniendo como destinos principales con 53.68% China,

14.93% Estados Unidos, 22.98% Europa y 8.38% resto del mundo (CNA, 2024).
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Con el objetivo de aumentar las ventas hacia los Estados Unidos, las empresas camaroneras han
pensado en nuevas estrategias de diversificacion del producto con valor agregado, tales como,
pelado, desvenado, colas, brochetas, entero, helado en bloque, colas de camaron céscara fuera, y
vena fuera, cocinado listo para quitar la cascara, apanado (Rambay Tobar & Benitez Luzuriaga,
2024). Hasta el afio 2020, se destinaron 210 mil hectareas al cultivo de camardn; concentrando el
60% Guayas, el 15% en El Oro, Esmeraldas y Manabi el 9% cada una, y Santa Elena con el 7%;
con un promedio de 1800 libras por hectirea de volumen de produccion (Eras Agila & Melean
Romero, 2021). Debido a la gran expansion de la industria camaronera en zona de manglares, el
Estado ha desarrollado procesos de regularizacién para frenar la construccion de nuevas
camaroneras en zonas de playas y bahias, e instaurar planes de reforestacion y conservacion del

manglar (Armijos Sudrez et al., 2015).

2.1.2 Breve descripcion biolégica y ecologica de Penaeus vannamei

El camardn blanco del Pacifico o Penaeus vannamei, son artropodos, ver Tabla 1., pertenecen al
subfilo crustidcea son animales mandibulados con apéndices birrameos articulados, cuentan con
dos pares de antenas, branquias, exoesqueleto (Fast & Lester, 2013). Ver Figura 1. Son de habitos

acuaticos, con gran potencial reproductivo (Arancibia Cano & Caceres Balmaceda, 2018).



Tabla 1. Clasificacion taxonomica de Penaeus vannamei

Taxonomia de Penaeus vannamei

Reino
Subreino
Infrareino
Superfilo
Filo

Subfilo
Clase
Subclase
Superorden
Orden
Suborden
Superfamilia
Familia
Género

Especie

Animalia
Bilateria
Protostomia
Ecdysozoa
Arthopoda
Crustacea
Malacostraca
Eumalacostraca
Eucarida
Decapoda
Dendobranchiata
Penaeoidea
Penaeidae
Penaeus

Penaues vannamei

Nota. Elaborado por el autor, (2025). Fuente: (Boone, 1931).

Tomado de:

(02, 07, 2025) Integrated Taxonomic

Information System (ITIS), www.itis.gov.
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Figura 1. Anatomia de Penaeus vannamei
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Created in BioRender.com bio

Nota. Tlustracion creada con Biorender.com, por el autor, (2025). Adaptada
de: (Duefias et al., 2012).

El camaron blanco es originario de la costa oriental del Océano Pacifico, se encuentra en hébitats
marinos tropicales, donde la temperatura del agua es superior a 20°C durante todo el afio (Gonzalez
et al., 2010) ver Tabla 2. En su etapa adulta, viven y se reproducen en mar abierto, a diferencia de
las post larvas que migran a las costas hasta su etapa juvenil, y para su etapa adolescente y pre

adulta habitan en los estuarios, lagunas costeras y manglares (Anger, 2006).
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Tabla 2. Pardametros fisicoquimicos de Penaeus vannamei

Propiedad Rango
Temperatura del agua 20°Ca 35°C
Salinidad 25 ppt a 35 ppt
Oxigeno disuelto 4 mg/L a10 mg/L
pH 7a9
Alcalinidad 80 a 140 ppm
Nota. Elaborado por el autor, (2025). Tomado de: (Espinoza, 2014).

Los machos y hembras maduran en una edad entre 6 y 7 meses, cuando alcanzan los 20 gramos y
28 gramos de peso respectivamente (Ceballos-Vazquez et al., 2010). Al reproducirse, las hembras
liberan entre 100.000 y 250.000 huevos de 0.22 mm de didmetro aproximadamente (Galitzine
etal., 2009). Durante el desove, los huevos son expulsados a la columna de agua donde
permanecen alrededor de 14 horas hasta que eclosiona un nauplio, que tiene habitos planctonicos
y obtiene su alimento de las reservas del vitelo por un lapso de 2 a 3 dias, en el transcurso de este
periodo, el nauplio atraviesa una serie de mudas y pasa por cinco etapas para llegar a protozoea,

en donde se alimenta de plancton, con una duracion de 3 a 4 dias. (Flores-Hernandez et al., 1997).

Después, la protozoea cambia de estadio a mysis, que dura 3 dias aproximadamente (Hembrom
et al., 2023). Tras sufrir varios procesos de muda, la mysis se transforma en postlarva, este estadio

dura de a 7 a 10 dias aproximadamente; en esta fase, la postlarva mide 5 mm de longitud en
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promedio, ya tiene forma de camardn, en donde permanece suspendida en la columna de agua,
sujeta a la accion de las masas de agua; en esta etapa, la postlarva cambia de habitos planctonicos

a bénticos. (Flores-Hernandez et al., 1997). Ver Figura 2.

Figura 2. Ciclo de vida del camaron blanco del Pacifico (Penaeus
vannamei)

N Ciclo de vida de un
langostino Peneido

Postlarva
Zoea

Estuario

Huevos

Created in BioRender.com bio

Nota. Tlustracion creada con Biorender.com, por el autor, (2025). Adaptada
de: (Rosenberry. 2009).

2.1.3 Principales desafios en el cultivo de camaron, con énfasis en enfermedades
bacterianas

A nivel global, la produccion de camarén ha sufrido de manera periddica una diversidad de
enfermedades infecciosas, que han causado grandes pérdidas econdémicas y han afectado la
estabilidad de este sector (Walker & Winton, 2010). Los patégenos que han causado mayor

impacto son los virus y las bacterias (Varela Mejias et al., 2017).
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Los factores ambientales y el confinamiento que se someten los camarones constituyen los
detonantes mas importantes para la rapida multiplicacion y ataque de virus, bacterias, hongos y
parasitos, pudiendo localizarse en el tracto digestivo, las branquias y la cuticula de los camarones,
asi como en el agua, el alimento y los sedimentos de las piscinas de cultivo (Varela Mejias et al.,

2017).

Las enfermedades que afectan a los camarones se las clasifica en: parasitarias, fingicas,
bacterianas y virales; las cuales se presentaron con mas frecuencia en las camaroneras (Bachere,
2000). Una piscina de engorde de camarodn se considera un sistema dindmico, donde interactiian
diversos factores tales como, salinidad, pH, temperatura, oxigeno disuelto, asi como diversos

nutrientes organicos e inorganicos (Ray et al., 2011).

Las comunidades microbianas presentes en los estanques son susceptibles a las fluctuaciones e
interacciones que se dan entre los factores mencionados en el parrafo anterior, y que, debido a
ellos, se puede modificar su composicion y nlimero, por lo que sus cambios pueden favorecer la

predominancia de organismos patoégenos (Xue et al., 2020).

Alo largo de los anos las patologias causadas por bacterias han generado impacto en la produccion
de camardn, especialmente aquellas pertenecientes al género Vibrio, algunas de las especies
reportadas con grados de afectacion y virulencia variables son V. parahaemolyticus, V. penaeicida,

V. nigripulchritudo, V. alginolyticus, V. harveyi y V. campelli (Varela Mejias et al., 2017).

Un ejemplo claro de enfermedades de origen bacteriano es la necrosis aguda del hepatopancreas
(AHPND), originada por las cepas V. parahaemolyticus (Muthukrishnan et al., 2019). Para
controlar esta enfermedad, los acuicultores emplean antibidticos de forma frecuente y en dosis

excesivas, tales como, la oxitetraciclina, la mas comun, y en menor proporcion, la enrofloxacina,
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florfenicol y norflaxina, que al ser administrados sin criterio técnico generan resistencia bacteriana
y un impacto ecoldgico negativo, debido a que se bioacumulan en los fondos de las piscinas,

cuando el camardn excreta (Gracia-Valenzuela et al., 2024).

2.2 El problema de Vibrio spp. en el cultivo de camarén

El cultivo intensivo ha enfrentado crecientes problemas de salud animal, incluidos los de origen
bacteriano debido a varias especies de Vibrio (Emerenciano et al., 2022). Como medida para
contrarrestar esta situacion, se ha utilizado los antibidticos para tratar enfermedades infecciosas,
lo cual ha ocasionado un efecto de resistencia por parte de cepas de Vibrio spp. (Nurhafizah et al.,

2021)

Una enfermedad de gran importancia en el cultivo de camardn es la vibriosis, que es originada por
la bacteria oportunista Vibrio spp.; aunque, ademas de la vibriosis clasica, algunos Vibrios spp.
son responsables de provocar la enfermedad de la necrosis aguda del hepatopancreas,
antiguamente conocido como el sindrome de la mortalidad temprana (EMS, por sus siglas en
ingles), que desde 2013 ha escalado en la industria acuicola, cuando se reportd un impacto
devastador en paises del sur de Asia, en donde gener6 mortalidades de hasta un 100% entre 20 a

30 dias de cultivo (Kumar et al., 2021).

En un estudio realizado en India indica que los camarones enfermos con Vibrio spp. muestran
crecimiento lento, bajas tazas de sobrevivencia, baja tolerancia al estrés, reduccion en resistencia
a enfermedades, y sintomas como letargia, acalambramiento y comportamiento desorientado de

nado en circulo, particularmente en bajas salinidades (El Saadony et al., 2022).
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2.2.1 Caracteristicas del género Vibrio: morfologia, ecologia y patogenicidad

Los Vibrios estan considerablemente diseminados en ambientes marinos, algunas especies son
haldfilas, otras se encuentran presentes en estuarios, e incluso ambientes de agua fresca (Rowley
et al., 2022). Pertenecen al filo Proteobacteria, clase y-proteobacteria, miembros de la familia
Vibrionaceae (Baidal Aguirre & Galarza Tipan, 2024) ver Tabla 3, constituyéndose algunas de
estas en patogénicas para animales y humanos como V. parahaemolyticus que produce

gastroenteritis (Rowley et al., 2022).

Tabla 3. Clasificacion taxondomica de Vibrio spp.

Taxonomia de Vibrio spp.
Reino | Bacteria
Subreino | Negibacteria
Filo | Proteobacteria
Clase = Gammaproteobacteria
Orden | Vibrionales
Familia  Vibrionaceae

Género | Vibrio

Nota. Elaborado por el autor, (2025). Fuente: (Pacini, 1954).
Tomado de: (02, 07, 2025) Integrated Taxonomic

Information System (ITIS), www.itis.gov.

Vibrio spp. son un grupo de bacterias Gram-negativas, con forma de vara (Baker-Austin et al.,

2018), mesofilicas, quimiorganotroficas, poseen facultades metabdlicas fermentativas, ubicuas, es
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decir, constituyentes naturales de ambientes acudticos que incluyen estuarios, aguas y sedimentos
costeros marinos y cultivos acuicolas (Sanches Fernandes et al., 2022). Su distribucién y
abundancia esté estrechamente influenciada por factores ambientales como temperatura, salinidad,
pH y disponibilidad de nutrientes, que determinan los ciclos de crecimiento y presencia de distintas
especies; algunas son estacionarias, es decir, abundan en épocas calidas y lluvias reducidas, lo cual
se relaciona con su capacidad de adaptacion a variaciones ambientales, ademas incrementan su

virulencia y presencia durante aquellas épocas (Aguirre & Taipan, 2024).

Las especies que conforman este género comparten una gran variedad de rasgos biologicos y
genomicos (Thompson et al., 2009). Sus genes estan divididos en dos cromosomas, los cuales han
tomado forma por recombinacion y transferencia horizontal de genes (Le Roux & Blokesch, 2018).
Aunque, estos patogenos pueden ser gendomicamente diversos, todos provienen de ambientes
acuaticos y marinos, prefieren agua de temperatura céalida y salobre, y su abundancia en la

naturaleza tiende a reflejar temperaturas ambientales (Baker-Austin et al., 2018).

Recurriendo a la historia, la primera especie de Vibrio descrita fue V. cholerae, en 1854, en un
estudio de brote de colera en Florencia, pero existen registros de enfermedades como la colera en
tiempos de Hipocrates (460 — 377 BC) (Hamlin, 2009). Hoy en dia, se han reconocido mas de 130
especies que han sido agrupadas en 14 clados del género Vibrio incluyendo especies comensales,

mutualistas y patogénicas. (Sanches-Fernandes et al., 2022).

En torno a su morfologia, los Vibrios son considerados bacilos cortos, curvos, tienen con forma de
varilla (Imhoff, 2005); de varios tamafios que van de uno a cinco pm de largo por 0.3 a 0.6 um de
ancho (J.R. Thompson & Polz, 2006). Estos microorganismos se presentan como células simples
en forma de “S”, en parejas o en cadenas muy cortas (Wolin et al., 1961). Se las observan de forma

de esferoplastos, y en medios liquidos, en formas espirilares; en cultivos viejos se aprecian formas
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muy pequeias, simulando granulos y que fijan bien las coloraciones; en subcultivos, a menudo
pierden su forma de coma. Cuentan con movilidad por su flagelo que se encuentra unido al

blefaroplasto (Llop Hernandez et al., 2001).

Respecto a la patogenicidad de Vibrio spp., se ha reportado que las cepas de V. parahaemolyticus
que tienen los genes tdh (termostable direct hemolysin/hemolisina directa termoestable, por sus
siglas en ingles) y trh (tdh-related hemolysin/tdh — en relacién a hemolisina) mostraron una alta
citotoxicidad en la linea celular HEK, ademas de mostrar un alto potencial patogénico en
experimentos con L. rohita, por lo que concluyen que la presencia de estas cepas virulentas en la
acuicultura incrementa el riesgo de brote de enfermedades en animales acuaticos (Paria et al.,

2021).

Las cepas especificas de V. parahaemolyticus cuentan con agentes patogénicos primarios de
AHPND, los cuales son plasmidos extra cromosdmicos, para este caso es el plasmido pVA1, que
codifica genes especificos para las toxinas PirA'P y PirBYP (Chang et al., 2023). Cuando estas
bacterias colonizan el estbmago del camaroén liberan las toxinas previamente mencionadas hacia
el hepatopancreas, produciendo desprendimiento de las células epiteliales del tubo digestivo, por

consiguiente, la muerte del camardn (Vandeputte et al., 2024).

2.2.2 Especies de Vibrio mas comunes asociadas a enfermedades en Penaeus vannamei

En los sistemas acuicolas, algunas especies de Vibrio son muy perjudiciales, provocan vibriosis,
que es una enfermedad que se manifiesta como infecciones septicémicas locales en organismos
marinos, lo que conlleva a grandes pérdidas econdémicas (Ina-Salwany et al., 2019). Las especies

que causan mayores mortalidades en la acuicultura son V. harveyi, V. alginolyticus, V.
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parahaemolyticus coligadas a enfermedades infecciosas en varias especies acuicolas (Baidal

Aguirre & Galarza Taipan, 2024).

La complejidad taxonoémica del clado harveyi, como V. harveyi y V. campbelli, presentan un alta
similitud genética y fenotipica, que dificulta su diferenciacion mediante métodos convencionales
(Sreelakshmi, 2011). Estas especies comparten mas del 99% de identidad en la secuencia del gen
16S ARNr, lo que ha permitido el desarrollo de técnicas moleculares mds avanzadas para

identificarlas y clasificarlas de manera correcta (Baidal Aguirre & Galarza Taipan, 2024).

V. harveyi pertenece al género Vibrio, familia Vibrionaceae, orden Vibrionales, clase
Gammaproteobacteria y filo Proteobacteria (X.-H. Zhang et al., 2020). Fenotipicamente, V.
harveyi es una bacteria Gram-negativa, en forma de varilla, fermentativa, que requiere Cloruro de
Sodio para su desarrollo, por su flagelo polar posee movimiento (Themptander, 2005). Crece en
medio TCBS (Agar Tiosulfato Citrato Bilis Sacarosa) o como normalmente se lo conoce “Agar
selectivo para Vibrios”, algunos cultivos irradian luminosidad (Gan et al., 2022). Ver Figura 3. A
esta especie se lo asocia con la enfermedad de las Bolitas negricans o bolitas negras, que se

produce en el tejido epidérmico y puede bloquear el tracto digestivo (Ghosh et al., 2023).
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Figura 3. Morfologia de Vibrio harveyi

Nota. A) Crecimiento de V. harveyi VIB 391 en agar
marino 2216E; B) Luminiscencia de V. harveyi
VIB391; C) crecimiento de V. harveyi VIB 645; D)
Microscopia de transmision electronica de células
VIB 645 obtenidas de caldo de cultivo marino.
Escala = 1pum . Tomado de: (Zhang et al., 2020).

V. parahaemolyticus es un microorganismo Gram-negativo, halofilo, no productor de esporas, en
forma de varilla recta o con una minima curvatura rigida (R. Wang et al., 2015) ver Figura 4.
Cuenta con un flagelo polar que le permite la movilidad cuando crece en medio liquido (H. Zhang
et al., 2016). Esta bacteria se encuentra distribuida en ambientes marinos de temperaturas calidas
(L1 et al., 2019). Crecen en medio TCBS, pero no se puede diferenciar con algunas ceas de V.
vulnificus o V. mimicus, todas estas cepas bacterianas generan colonias verdes o verdeazuladas,

por lo que se necesita realizar pruebas bioquimicas para su completa deteccion (Su & Liu, 2007).
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Figura 4. Estructuras y factores de
virulencia de V. parahaemolyticus
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Nota. Tomado de (Wang et al.,
2015).

V. alginolyticus es una bacteria miembro de la familia Vibrionaceae, es Gram negativa, con forma
de varilla curva, ver Figura 5, tiene movimiento por su flagelo, no produce esporas y crece en
medio con 10% de Cloruro de Sodio (Jacobs Slifka et al., 2017). Esta bacteria es propia de
ambientes marinos (Mustapha et al., 2013).Puede aislarse de animales marinos enfermos que
presente sintomas clinicos de septicemia bacteriana y ulceras en la piel .(Abdelsalam et al., 2024)

Asimismo, esta bacteria es un patdgeno oportunista que se asocia a infecciones por mariscos en
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humanos. Se aisla en medio CHROMagar Vibrio y para los subcultivos se emplea medio TCBS

(Bunpa et al., 2016).

Figura 5. Vibrio alginolyticus con flagelo

" Control FIrA-RNAi
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Nota. Tomada de: (Luo et al., 2016).
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2.2.3 Estrategias actuales de control y sus limitaciones: antibidticos, manejo ambiental,
probioticos
El control de enfermedades provocadas por Vibrio spp. en cultivos de Penaeus vannamei es un

reto que influye en la productividad y salud de los organismos (Flegel, 2019).

Se puede definir a los probidticos como células microbianas que tienen la capacidad de viajar por
el tracto gastro intestinal y mantenerse vivas, con el objetivo de mejorar la salud del huésped y de
medio ambiente (Jamal et al., 2019). Su modo de accidén de exclusion competitiva consiste en el
reemplazo o exclusion de los patdgenos por el desarrollo de una poblacion microbiana beneficiosa
en la superficie intestinal, lo que reduce la incidencia de la enfermedad, mejora la salud
crecimiento del huésped (Knipe et al., 2021). Las bacterias, levaduras o sus componentes son
capaces de generar sustancias inhibidoras que podrian interactuar de manera directa con los
patogenos bacterianos y virales (EI-Saadony et al., 2022). Mediante la produccion de metabolitos
antagonistas o por interferencia de adhesion se evita el crecimiento de los patdgenos. (Trujillo et

al., 2017).

Se consideran prebioticos a los compuestos de azucares de cadena larga, fibras o nutriente, que
actllan como alimento para los probioticos en el tracto digestivo, lo que estimula el crecimiento y
desarrollo de dichas bacterias benéficas (Butt et al.,, 2021). Otorgan equilibrio al organismo
intestinal, fortalecen la respuesta inmune y aumentan la resistencia en estrés abidtico (Noman
et al., 2024). La suplementacion con fructooligosacaridos (FOS) de cadena corta a concentraciones
de 0.025 a 0.8% (m/m) aumenta la capacidad respiratoria de hemocitos en Penaeus vannamei en

sistemas con recirculacion de agua (Truyjillo et al., 2017).

Los postbidticos son compuestos que contienen microorganismos inactivos o sus componentes,

que son beneficiosos para el organismo hospedero (Ballantyne et al., 2023). Ofrecen algunas
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ventajas como la reduccion de riesgos asociados, incluyendo la translocacion de probioticos y
transferencia de genes de resistencia (Goh et al., 2022). Son resistentes a los jugos gastricos,

enzimas digestivas y bilis (Tao et al., 2024).

Los parabioticos consisten en células microbianas inactivadas que otorgan beneficios a los
consumidores, se destacan sus propiedades antimicrobianas, antioxidantes e inmunomoduladores

(del Valle et al., 2023).

Los antibidticos son frecuentemente usados en la acuicultura a lo largo del ciclo productivo, tanto
en larvicultura como en las etapas de engorde (Thornber et al., 2020). Entre los antibidticos de
mayor uso para combatir enfermedades bacterias estan la oxitetraciclina, florfenicol, sarafloxaina
y enrofloxacina; en menor medida se utilizan clorotetraciclina, quinolonas, ciprofloxacina,
norfloxacina, acido oxolinico, perfloxacina, sulfametazina, gentamicina y tiamulina (Bermudez

Almada & Espinosa Plascencia, 2012).

Los simbioticos son productos que mezclan prebidticos y probiodticos para optimizar la interaccion
beneficiosa entre ambos, produciendo efectos sinérgicos sobre la microbiota del hospedador, lo
que asegura la sobrevivencia y colonizacion de comunidades microbianas (Srirengaraj et al.,
2023). Se han llevado a cabo estudios que demuestran una relacion simbidtica entre algas y

bacterias para tratar aguas residuales de produccion de camaron (Bhatt et al., 2024).

Los inmunomoduladores a base de hierbas y fitoquimicos consisten en extractos derivados de
plantas, enteras o de partes de estas, son ambientalmente amigables y tienen menor probabilidad
de generar resistencia a patdgenos, los que se destacan son polisacaridos, taninos, alcaloides y
flavonoides, estos contribuyen a la mejora en la inmunidad del camarén (Elumalai et al., 2020).

Los porcentajes de proliferacion de hemocitos pueden aumentar, aproximadamente tres veces,
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después de la estimulacion con lipopolisacaridos (LPS); ademés la captacion de *H timidina en los
hemocitos circulantes puede ser significativamente 26 veces mayor en camarones estimulados con

LPS que en los no estimulados (Trujillo et al., 2017)

Los bacteriofagos son virus altamente especializados que infectan y destruyen a bacterias
especificas; estos virus se replican dentro de las células bacterianas, lo que las conduce a la muerte
(Quiroz Guzman et al., 2018). Su capacidad para dirigirse de manera exclusiva a ciertos grupos de
bacterias los convierte en una alternativa prometedora para el control de infecciones bacterianas

en el camaron (Alagappan et al., 2016).

El estrés puede provocar vulnerabilidad en los organismos acuaticos e influir notablemente en su
capacidad de respuesta ante cualquier patogeno o factor abiodtico presente (Shields, 2019). Cada
vez existe mds evidencias que vinculan los brotes de enfermedad con condiciones ambientales
desfavorables (Nguyen et al., 2020). El manejo inapropiado de la produccién aumenta el estrés en
los animales, lo cual se traduce en un bajo rendimiento en los mecanismos de defensa de los
camarones, que tiene como consecuencia que las bacterias presentes sean eliminadas a un menor
ritmo y se reproduzcan a una mayor tasa, produciendo el cuadro sintomatico y la enfermedad

(Abad Rosales et al., 2011).

2.3 Bacteriofagos: una solucion prometedora

Una solucién eficiente, eco amigable y basada en la ciencia para el control de infecciones
bacteriana en la era de productos acuicolas libres de antibioticos es la terapia con fagos (A. Mishra
et al., 2024). Los bacteriofagos son los microorganismos mas abundantes en la naturaleza, se los

encuentra, incluso, en ambientes extremos (Schulz et al., 2022). Los cocteles de fagos constituyen
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una alternativa para los agentes quimioterapéuticos que emplean de forma rutinaria en el cultivo
de camaron (Quiroz Guzman et al., 2018). Con el avance en los estudios sobre bacteridfagos se
establecen marcos referenciales en torno a la estandarizacion de métodos de aislamiento,
caracterizacion, identificacion, produccion a escala industrial, métodos de administracion para el

control de enfermedades en cultivos acuicolas (Nachimuthu et al., 2021). Ver Figura 6.

Figura 6. /lustracion de bacteriofagos

Created in BioRender.com bio

Nota. Ilustracion creada con Biorender.com,
por el autor, (2025).

Los bacteri6fagos ofrecen una variedad de propiedades deseables como su alta especificidad al
microrganismo hospedero, replicacion selectiva en el sitio de la infeccion, de naturaleza abundante
y ubicua, ambientalmente amigables, lo que los convierte en candidatos competitivos para

combatir la resistencia a antibioticos a bacterias (Letchumanan et al., 2016).

Estudios demuestran que los bacteri6fagos incrementan la tasa de supervivencia en cultivos
acuicolas hasta un 100% (Plaza et al., 2018). En cultivo de P. vannamei, los bacteridfagos liticos

(A3S y Vpmsl) resultaron efectivos para reducir la mortalidad causada por V. parahaemolytius
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(Citarasu et al., 2022). También se puede destacar que, el bacteriofago vB_Vp PvVp04 demostrd
un alto potencial en la fagoterapia contra V. parahaemolyticus, sin mostrar genes toxicos, ni

factores de virulencia o genes responsables de lisogenia (Pefia-Rodriguez et al., 2025).

El potencial de la fagoterapia en la acuacultura estd ganando el interés de la comunidad cientifica
y, durante los ultimos afos, diferentes opiniones y multiples articulos han sido publicados (Oliveira
et al., 2012); sin embargo, pocos esfuerzos se han hecho para validar su eficacia o los posibles

impactos asociados con la liberacion al medio ambiente (L. Yang et al., 2024).

2.3.1 Definicion y caracteristicas generales de los bacteriofagos.

Los bacteridfagos son parasitos intracelulares, los cuales no tienen metabolismo intrinseco y
requieren la maquinaria metabdlica de la célula hospedera para poder reproducirse (Pal, 2015).
Estos microrganismos fueron descubiertos en 1917 por Felix d 'Hérelle, quien ademds acufi6 el
término, bacteridfago, cuando noté que habia microbios que provocaban lisis en a las bacterias de
un cultivo, eliminandolas en diferentes zonas de la superficie del agar sembrado (Summers, 2006).
Pero, en 1915, F.W. Twort observd que algunas colonias de Micrococcus habian sufrido una
transformacion vitrea en donde, en lugar de su normal, opaca, blanca cremosa apariencia, ellos se

habian vuelto claros como el vidrio (Douglas, 2013).

Se puede definir a los bacteriéfagos como un tipo especifico de nanomaquina que es capaz de
reconocer su ambiente, encontrar una célula hospedera, comenzar la infeccion, auto ensamblarse
y salvaguardar su genoma hasta que se d¢ inicio al siguiente ciclo de replicacion (White & Orlova,

2012).
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Respecto a su estructura, los bacteriéfagos existen en tres formas basicas, cabeza icosaédrica (20
lados) con una cola, cabeza icosaédrica sin cola y en forma de filamento (Madhusudana Rao &
Lalitha, 2015). Los bacteriofagos de cépside icosaédrica presenta una estrategia de interaccion
general de virus — hospedero y se unen a receptores especificos en la superficie bacteriana, mientras
que los de forma filamentosa se asocian normalmente a procesos infecciosos que dependen de la
interaccion con los pilus, que son estructuras especializadas de las bacterias, o hacia arqueas

termofilicas (Cuervo & Carrascosa, 2012). Ver Figura 7.

Figura 7. Clasificacion de fagos: material genético y familias
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Desde el octavo reporte del Comité Internacional sobre la Taxonomia de Virus (ICTV, por sus
siglas en inglés), tanto métodos gendmicos y protedémicos se han empleado para clasificar fagos

en 204 géneros, 873 especies y 14 subfamilias en 2015 (Adrienssens & Rodney Brister, 2017).

Los fagos se replican dentro del hospedero por sus ciclos litico o lisogénico después de infectar y
usar su maquinaria celular de la bacteria (Sharma et al., 2017). Todos los bacteriéfagos se
componen de proteinas y acidos nucleicos, y dependiendo estos se dividen en bacteriéfagos que

capturan ADN o ARN (Lutfullayevich, 2023).

2.3.2 Ciclo de vida de los bacteriofagos: ciclos litico y lisogénico.

Uno de los problemas que todavia necesita ser investigado es la diferenciacion entre los ciclos de
vida de los fagos, ya sea litico o lisogénico (Tynecki et al., 2020). Los bacteridfagos se clasifican
con base en su morfologia y material genético (Giri, 2021). La mayoria de los fagos que poseen
cola con ADNdc pertenecen al orden Caudovirales (Gutiérrez Fernandez et al., 2020). La
adsorcion de los bacteriofagos a su hospedero depende de interacciones muy especificas entre
proteinas virales, llamadas Proteinas de Union a Receptores (RBP, por sus siglas en ingles), y

receptores bacterianos (Leprince & Mahillon, 2023).

Los bacteriofagos se clasifican en virulentos y templados; los fagos virulentos siguen el ciclo de
vida litico, mientras que los fagos templados siguen el ciclo de vida lisogénico, que eventualmente

puede convertirse en litico bajo determinadas circunstancias (Chisavo & Husserl, 2020).

Durante la infeccion de la bacteria es cuando el genoma de los bacteridfagos se genera y se

almacena en la capside (Dennehy John J. and Abedon, 2021). Segun la Universidad de Queen’s de
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Belfast, existen cuatro ciclos de vida de los bacteriofagos los cuales son: litico, lisogénico,

pseulisogénico e infeccion cronica (Olszak et al., 2017).

A lo largo del ciclo litico, la infeccion de bacteridfagos se dirige hacia el metabolismo del
hospedero mediante la replicacion de los 4cidos nucleicos del fago y ensamblaje de particulas del
nuevo fago, las cuales se liberan en la lisis de la bacteria (Siringan et al., 2014), ver Figura 8. Los
virus liticos son particularmente importantes para la dinamica de la red alimenticia y los ciclos
biogeoquimicos, porque cuando ocurre la lisis, la cual consiste en la ruptura de la pared celular,
permite que el contenido bacteriano se derrame en el medio como materia organica disuelta

(Roughgarden, 2024).

Figura 8. Ciclo de vida litico
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Estudios demuestran que el Vibriéfago-OLV6 mostrd actividad litica in vitro contra V. harveyi
(LV6) luminiscente que fue aislada de un criadero de camarén infectado con vibriosis luminiscente
(Benala et al., 2023). Otro estudio sugiere que los fagos VHM1, VHM2 y VHSI han sido
empleados como fagoterapia contra V. harveyi por su actividad litica contra varias especies de la

cepa bacteriana mencionada (Stalin & Srinivasan, 2017).

En el ciclo lisogénico, el genoma del fago, conocido como profago, se replica junto al ADN del
hospedero, ya sea integrandose en el cromosoma o como plasmido coexistintiedo con el hospedero
(M. Zhang et al., 2022), ver Figura 9. Este ciclo cuenta con tres pasos que son: a) establecimiento,
en donde los fagos templados deciden si producen mas viriones o establecen ciclos lisogénicos
como profagos; b) mantenimiento, en donde el profago requiere genes por herencia del plasmido
y persistencia; y c¢) induccion, la activacion del cambio de litico a lisogénico sucede, tanto de
manera espontanea a baja frecuencia, o como resultado de estrés externo tales como los detonantes

de respuesta celular hacia el dafio del ADN (Howard-Varona et al., 2017).

Un ejemplo de bacteriofago lisogénico es el fago Pf, el cual es un fago filamentoso, que infecta a
Pseudomona aeruginosa y se incorpora en su cromosoma bacteriano como profago (Burgener
et al., 2024). El ciclo de vida lisogénico del fago 4 asegura su replicacion del profago integrado

junto con el genoma bacteriano por generaciones (Park et al., 2020).
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Figura 9. Ciclo de vida lisogénico
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La pseudolisogenia se describe como una interaccion fagos — hospedero, en la cual los acidos
nucleicos del fago residen en un estado inactivo en su bacteria hospedera (Méantynen et al., 2021).
Este ciclo de vida de los fagos ocurre debido a condiciones de vida desfavorables para los fagos,
y cuando las condiciones mejoran, ellos reactivan su ciclo litico (Wang etal., 2024). El
bacteriéfago vB_YpM_HQ103 demuestra patrones lisogénicos a una temperatura de 21°C (Wang

et al., 2024).
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2.3.3 Especificidad y ventajas del uso de bacteriéfagos como agentes antimicrobianos

La ventaja principal de emplear fagos en terapia y control bioldgico reside en su especificidad
hacia la bacteria objetivo (Victoria Blanco et al., 2024). Varios fagos albergan especificas
polisacarido-depolimerasas, los cuales estdn principalmente presentes como proteinas
estructurales de los fagos, ya sea como fibra de la cola, placas de base o proteinas tubulares de la
cola, que son cruciales para el reconocimiento y direccionamiento hacia la célula hospedera

(Huang et al., 2025).

Otra ventaja que se debe resaltar consiste en el uso de bacteriofagos como alternativa ante los
antibioticos, pues se ha evidenciado que las aplicaciones de fagos por inyeccion al musculo o por

agua hacia los animales ha reducido las infecciones y mortalidades (Reza et al., 2024).

En la ingenieria genética los bacteriéfagos pueden ser utilizados como mecanismos para inducir a
la expresion genética, tal como un sistema de alto rendimiento de promotor represor (Blanch-

Asensio et al., 2025).

La sustentabilidad constituye otra ventaja, porque nuevos fagos son liberados después de la lisis
bacteriana, por lo que pueden dirigirse hacia otras bacterias (Ji et al., 2020). Para la acuicultura,
los bacteriofagos tienes varias ventajas como la abundancia, especificidad al hospedero,
administracion, autorreplicacion en el hospedero, no efectos adversos y ambientalmente

amigables.

2.4  Uso de bacteriofagos para controlar Vibrio spp. en acuicultura
En la acuicultura, la fagoterapia para combatir enfermedades ha sido estudiada por los

investigadores por varios afios como un alternativo y efectivo mecanismo de control (Ninawe
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et al., 2020). En los ultimos afios, la comunidad cientifica se ha interesado en la aplicacion de
bacteriofagos para controlar infecciones por Vibrio spp. en la acuicultura debido a la creciente
resistencia bacteriana a los antibioticos (Kanarek et al., 2025). Estudios han demostrado la eficacia
de los fagos en la reduccion de poblaciones de Vibrio en ambientes acuicolas, ofreciendo una
alternativa prometedora y ecologica para la gestion de enfermedades bacterianas en especies

cultivadas (P. G. Kalatzis et al., 2016).

Investigadores han aislado y caracterizado bacteriofagos especificos contra Vibrio alginolyticus,
un patdégeno comun en la acuicultura (M. Yang et al., 2020). La aplicacion de los fagos resultd en
una disminucion significativa de la carga bacteriana, lo que promovid mejora en la sobrevivencia
y salud de los organismos acuaticos (Alagappan et al., 2016). Estos hallazgos subrayan el potencial

de los fagos como agentes biocontroladores en sistemas de cultivo (Nachimuthu et al., 2021).

Ademads, se ha desarrollado un consorcio de fagos de amplio espectro capaz de erradicar
selectivamente diversas especies de Vibrio spp. en cultivo de camarones (Lomeli Ortega et al.,
2023). Este aporte no solo reduce la incidencia de enfermedades, sino que también restringe la
aplicacion de antibioticos, coadyuvando a practicas acuicolas mas sostenibles y responsables

(Culot et al., 2019).

Asimismo, se ha evaluado la eficacia de los bacteriofagos en la descontaminacion de microalgas
utilizadas como alimento para larvas de ostras (Todorov et al., 2024). La incorporacioén de fagos
especificos contra Vibrio spp. en cultivos de microalgas gener6 una disminucion significativa de
la contaminacion bacteriana, lo que conlleva a una alimentacion mas segura y mejora la tasa de

supervivencia de las larvas (Le et al., 2020).
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El uso de la terapia con bacteridfagos en la acuacultura ha aportado resultados prometedores,
empero presenta desafios como la necesidad de caracterizar de manera precisa los fagos y su
interaccion con la bacteria en condiciones de cultivo (R. Liu et al., 2022). No obstante, mediante
investigaciones continuas y un enfoque practico, los bacteriéfagos demuestran potencial como una

herramienta valiosa para el control de Vibrio spp. en la acuacultura (Ramos-Vivas et al., 2021).

2.4.1 Mecanismos de accion de los bacteriofagos sobre Vibrio spp.

El proceso de infeccion de un fago comienza con la adsorcidon, donde el fago reconoce y se une a
receptores especificos en la superficie bacteriana (Dennehy & Abedon,2021). Tal como, ciertos
fagos se adhieren a los pilis o flagelos de Vibrio, estructuras involucradas en la motilidad y

adherencia bacteriana (Hsu et al., 2024).

Tras la adsorcion, el fago inyecta su material genético en la célula bacteriana, lo que da inicio a la
fase de eclipse, donde el genoma del fago se replica y se transcriben sus genes (Parcey et al., 2020).
En esta fase, los fagos pueden interferir con los sistemas de defensa bacterianos, como el sistema
de secrecion tipo VI, que algunas bacterias utilizan para competir con otras (Coulthurst, 2019). La
manipulacién de estos sistemas por parte de los fagos puede mejorar su potencial replicativo y

facilitar la infeccion (Safari et al., 2020).

La fase de ensamblaje consiste en la formacion de nuevas particulas de fago dentro de la célula
huésped, lo que implica la coordinaciéon precisa de proteinas propias de los fagos y puede verse

afectado por factores ambientales y la fisiologia de la bacteria huésped (S. H. Yang et al., 2013).

Finalmente, en la fase de liberacion, las nuevas particulas de fago son liberadas al medio ambiente,

generalmente mediante la lisis de la célula bacteriana (Konopacki et al., 2020). Sin embargo,
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algunos fagos, como el CTX¢ que infecta a Vibrio cholerae, pueden liberarse sin causar lisis, a
través de un proceso de secrecion que permite la salida de los fagos sin destruir la célula huésped,
pudiendo influir en la dinamica de la infeccién y en la propagacion del fago en poblaciones

bacterianas (Davis, 2003).

Ademas de la destruccion directa de las bacterias, los fagos pueden influir en la virulencia de Vibrio
spp. mediante la transferencia horizontal de genes (Loh et al., 2019). Por ejemplo, el fago CTXo
es conocido por portar genes que codifican la toxina del colera, contribuyendo a la patogenicidad

de V. cholerae (Ma et al., 2022).

La comprension minuciosa de estos mecanismos de accion es fundamental para optimizar el uso
de fagos en el control patogenos en la acuicultura de (Srinivasan & Ramasamy, 2017). Elegir fagos
con alta especificidad y eficacia, junto con estrategias que bajen el riesgo de la transferencia de
genes de virulencia, constituyen aspectos clave para implementar terapias basadas en fagos de

manera segura y efectiva (Schneider, 2021).

2.4.2 Casos de estudio relevantes en acuicultura, especialmente en Penaeus vannamei

En los ultimos afos, se puede destacar los siguientes casos de relevancia en el sector. En México
se investigo el efecto de la terapia con fagos en la supervivencia, histopatologia y microbiota del
agua de P. vannamei desafiados con Vibrio parahaemolyticus, el agente causante de la enfermedad
de la necrosis aguda del hepatopancreas (AHPND), en la cual, los resultados indicaron que la
aplicacion de fagos especificos mejor6d significativamente la tasa de supervivencia de los
camarones infectados y redujo las lesiones histopatologicas asociadas con la enfermedad

(Gonzalez-Gomez et al., 2023).
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Este estudio también analiz6 el impacto de la terapia con fagos en la microbiota del agua de cultivo,
en donde se observo que la aplicacion de fagos no solo disminuyd la abundancia de V.
parahaemolyticus, sino que también generd un equilibrio microbiano mas saludable en el ambiente
acuatico, por consiguiente, los fagos pueden desempefiar un papel dual al controlar patégenos
especificos y al mismo tiempo fomentar una microbiota beneficiosa en los sistemas de cultivo de

camarones (Gonzalez-Gémez et al., 2023).

La especificidad de los fagos respecto a sus hospederos bacterianos se convierte en un aspecto
relevante, ya que mediante investigaciones se ha demostrado que los fagos pueden ser altamente
especificos para cepas particulares de Vibrio, lo que minimiza el riesgo de afectar a bacterias no
objetivo que podrian ser beneficiosas para el ecosistema acudtico (Hossain et al., 2024). Esta
especificidad es una ventaja significativa sobre los antibidticos de amplio espectro, que pueden

alterar la microbiota y conducir a desequilibrios ecoldgicos (P. Kalatzis et al., 2018).

Estudios recientes han examinado la estabilidad y viabilidad de los fagos en diversas condiciones
ambientales tipicas de los sistemas de cultivo de P. vannamei, teniendo como resultado que ciertos
fagos conservan su actividad litica en un rango amplio de salinidades y temperaturas, lo que resulta
crucial para su aplicacion practica en diferentes zonas geograficas y estaciones del afio (Ibrahim

etal., 2017).

Estudios han demostrado que los bacteriofagos pueden persistir durante semanas en sistemas
cerrados como acuicultura recirculante, ofreciendo proteccion prolongada y efectiva contra

patogenos como Flavobacterium columnare (Ninawe et al., 2020).

Se ha documentado la eficacia de la terapia con bacteriéfagos en la prevencion de infecciones

bacterianas en diferentes especies acuaticas, un claro ejemplo, en experimentos controlados, ha
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sido una unica dosis de bacteriéfagos fue suficiente para reducir significativamente la mortalidad
en camarones infectados por Vibrio parahaemolyticus; sin embargo, la efectividad disminuye si el
tratamiento se administra en etapas avanzadas de la infeccion, lo que subraya la importancia de
aplicar los fagos de manera temprana como estrategia preventiva en lugar de terapéutica (Stalin &

Srinivasan, 2017).

Los fagos, al autorreplicarse en el entorno, reducen la necesidad de administraciones repetidas y
contribuyen a un control efectivo de patéogenos en sistemas complejos como los biofiltros de los
sistemas de recirculacion de agua, lo cual permite que los fagos interactien con biofilms,
incrementando su retencion y capacidad para atacar a los patdgenos de manera continua (Almeida

etal., 2019).

2.4.3 Ventajas frente a otras estrategias de control: seguridad ambiental, ausencia de
resistencia cruzada

La especificidad de los fagos es probablemente su caracteristica mas importante, pues solo atacan
a las bacterias patdgenas objetivo, dejando intactos a los miembros no patdégenos de la fauna
acuatica; en oposicion a los antibidticos de amplio espectro, que con frecuencia eliminan tanto a
las bacterias dafiinas como a las beneficiosas, alterando el equilibrio microbiano que puede

provocar problemas de salud en los camarones (R. Liu et al., 2022).

Ademas, los bacteriofagos muestran un gran potencial en la disminucién de infecciones causadas
por Vibrio spp., en donde los resultados de un estudio para aplicar cocteles de fagos muestran que
fueron capaces de reducir la poblacion de Vibrio parahaemolyticus en la acuicultura, lo que a su

vez generd un aumento en la supervivencia y el rendimiento del camardn (Pefia-Rodriguez et al.,
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2025). La capacidad de los fagos para replicarse en presencia de su huésped bacteriano permite
que se administren con menos frecuencia que los antibioticos, ya que el nimero de fagos aumenta
mientras las bacterias objetivo estén presentes, esto reduce los costos debidos al tratamiento y, lo

que es mas importante, reduce la posibilidad de resistencia bacteriana. (Malik et al., 2017).

Los fagos pueden destruir biopeliculas bacterianas, que son esencialmente estructuras que
protegen a las bacterias contra los métodos convencionales de ataque con antibidticos (Ferriol

Gonzélez & Domingo Calap, 2020).

La terapia con fagos es una alternativa mas limpia y sostenible, que, a diferencia de los productos
quimioterapéuticos y los antibioticos, los bacteriéfagos no son contraproducentes para el
ecosistema acudatico y permanecen sin residuos toxicos en el medio ambiente o en productos de

consumo humano como el camarén (Rai et al., 2024).

Aunque la creacion de cocteles de fagos especificos demanda una inversion en investigacion y
pruebas, sus costos de produccion y aplicacion son relativamente mas bajos, al mismo tiempo la
reduccion de las pérdidas debido a enfermedades y la mejora de la calidad del producto final tienen

un importante beneficio econémico (Culot et al., 2019).

En comparacion con otras estrategias de control, tales como probidticos y vacunas, la terapia con
fagos seria mucho mas rapida y facil de adaptar; los fagos pueden seleccionarse y aplicarse de una

manera especifica, solo contra las cepas patdgenas involucradas en un brote determinado (Citarasu

et al., 2022b).

La flexibilidad en las formas de administracién de los fagos, ya que pueden integrarse en el
alimento, aplicarse directamente al agua de cultivo o incluso administrarse por inmersion, lo que

contribuye a una facil integracion en diversos sistemas de produccion (Schulz et al., 2022).
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2.5  Factores que afectan la eficacia de los bacteriéfagos en el control de Vibrio spp.

La especificidad de los bacteriéfagos respecto de bacterias en particular limitaria su eficacia, en
caso de existir una alta diversidad genética entre las poblaciones de Vibrio spp., debido a que la
variabilidad en los receptores bacterianos puede impedir que un fago especifico infecte todas las
cepas presentes, minimizando su efectividad en el control de la poblacion bacteriana; por lo que,

se vuelve necesario la creacion de cocteles de fagos (Katharios et al., 2017).

Un estudio expone que la matriz extracelular de las biopeliculas, formadas por Vibrio
parahaemolyticus, puede bloquear la entrada de los fagos; sin embargo, algunos de estos
bacteriofagos pueden degradar los componentes de la matriz en la biopelicula, lo que favorece la
infeccion bacteriana; esto depende de la capacidad de los fagos para producir enzimas capaces de
disolver los componentes de la matriz del biofilm y, por lo tanto, permitir un mejor control de las

poblaciones de Vibrio (Yin et al., 2019).

Los fagos se ven influenciados, en su estabilidad y actividad, por factores como temperatura del
agua, salinidad, y pH, ya que las desviaciones significativas de estos parametros reducen la
viabilidad y la efectividad (Zaczek et al., 2020). Las altas temperaturas pueden desnaturalizar las
proteinas (Ling et al., 2020); asi como, la salinidad, pueden afectar la adsorcion a la célula huésped

(Choudhury et al., 2019).

Las bacterias pueden adquirir mecanismos de resistencia a la infeccion por fagos, tal como la
alteracion del receptor de superficie, los sistemas CRISPR-Cas y los sistemas de restriccion-
modificaciéon lo que les ayuda a protegerse de los bacteridfagos, por lo que una estrategia
alternativa es utilizar cocteles de fagos que tengan multiples receptores bacterianos (Chengcheng

et al., 2022).
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En aplicaciones in vivo, la eficacia de la terapia con fagos puede verse afectada por la respuesta
inmunitaria del organismo huésped (D. Liu et al., 2021), pero en los camarones, que poseen

sistemas inmunitarios mas simples, este factor puede tener un impacto menor (Kulkarni et al.,

2021).

El modo de aplicacion de los fagos, es decir, inmersion, alimentacidén o inyeccion; asi como la
frecuencia pueden relacionarse con su aplicacion efectiva; sin embargo, los fagos deben estar
presentes en una concentracion suficiente para mantener las poblaciones de Vibrio bajo control, ya
que mediante estudios se han indicado que puede ser necesaria una aplicacion continua para

alcanzar niveles suficientes de fagos en el entorno acuatico (Kowalska et al., 2020).

2.5.1 Interacciones entre bacteriofagos y el medio ambiente: pH, temperatura, salinidad

Las interacciones entre los bacteridfagos y las condiciones ambientales son fundamentales para
determinar la eficacia de la terapia con fagos en diferentes condiciones que pueden prevalecer en
un entorno particular (Chevallereau et al., 2022). Un factor critico es la temperatura ambiental, ya
que influye directamente en la tasa de infeccion y replicacion de los fagos (Zhang et al., 2022).
Algunos estudios han revelado que las variaciones de temperatura pueden mejorar o inhibir el ciclo
litico de los fagos, de modo que a veces pierden su capacidad de controlar las poblaciones

bacterianas (Padfield et al., 2020).

La salinidad del medio también tiene un rol fundamental en la estabilidad y actividad de los
bacteriofagos (Li et al., 2022). En entornos acuaticos, los cambios en la concentracion de sales
pueden tener un efecto en la estructura de las proteinas que componen el fago y alterar su capacidad

de adsorcion a las células bacterianas (Duarte et al., 2018). Investigaciones han revelado que los
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fagos que se aislaron de fuentes marinas desarrollaron adaptaciones especiales para su capacidad

de mantener la funcionalidad en ambientes de alta salinidad (Lehman & Donlan, 2015).

Se han descrito rangos optimos de pH para la estabilidad y la actividad infecciosa de los fagos
(Srinivasan & Ramasamy, 2017). Desviaciones significativas de estos rangos pueden
desnaturalizar componentes criticos del fago, lo que reduce su capacidad para infectar bacterias

huésped (Pradeep et al., 2022).

Proteinas, acidos nucleicos y otros detritos pueden interferir en la interaccion entre el fago y su
huésped bacteriano, ya sea bloqueando los sitios de unidon o inactivando al fago; pues se ha
demostrado que, en ambientes con alta carga organica, la eficacia de los fagos puede verse
comprometida, sugiriendo la necesidad de considerar la composicion del medio en aplicaciones de

fagoterapia (Stone et al., 2019).

La radiacion ultravioleta (UV) puede inactivar bacteridfagos al dafiar su material genético, ya que
la luz solar directa hace que los entornos inactiven a los fagos, esto se comprobd mediante
investigaciones que sefialaron la sensibilidad de los fagos a la radiacion UV varia entre diferentes
tipos de fagos, y que la proteccion contra esta radiacion es esencial para mantener su eficacia

(Karczewska et al., 2023).

En entornos donde las poblaciones bacterianas son bajas, los fagos pueden tener dificultades para
encontrar ¢ infectar a bacterias; mediante estudios se demostrod que la eficacia de los fagos tiende
a reducirse en sistemas con bajas densidades bacterianas, lo que resalta la importancia de la
densidad del hospedador para el éxito de las aplicaciones de la terapia con fagos (Anushila et al.,

2020).
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La competencia o cooperacion entre fagos puede influir en la dindmica de infeccion y en el control
de las poblaciones bacterianas (Maestri et al., 2023). En un estudio se determindé coémo las
interacciones entre fagos pueden llevar a resultados sinérgicos o antagénicos, dependiendo de las

condiciones ambientales y las caracteristicas de los fagos involucrados (Trinh & Zeng, 2017).

2.5.2 Coevolucion entre bacterias y bacteriofagos: desarrollo de resistencia.

La dinamica de la coevolucion entre bacterias y bacteriofagos se ha visto reflejada en el proceso
de infeccion, el cual necesita que los fagos reconozcan receptores especificos de la superficie de
la bacteria, y evadir los sistemas de defensa del hospedero (Piel et al., 2022). En un estudio se
explor6é como las bacterias desarrollan mecanismos de resistencia y luego los fagos evolucionan
para eludir estas defensas, lo que ilustra la complejidad de las interacciones en entornos naturales
y, su interferencia con las terapias basadas en fagos en términos de su eficacia (De Sordi et al.,

2019).

Los ciclos de vida y las interacciones antagonistas de bacterias y fagos liticos hacen que las
comunidades microbianas sean un modelo adecuado para analizar el rol de la coevolucién en los
patrones ecologicos, ya que cambios en las frecuencias genéticas ocurren al mismo tiempo que los
cambios poblacionales (Fortuna et al., 2019). El surgimiento de la resistencia a los fagos es la
mayor preocupacion para el uso de la terapia con bacteriofagos respecto de la coevolucion entre
fagos y bacterias(Safari et al., 2020). En 2004 se llevo a cabo una investigacion que mencionaba
st los fagos funcionan bien en el corto plazo, es rapido desarrollo de la resistencia bacteriana

reducird su efectividad con el tiempo (Levin & Bull, 2004).
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Se investigd la evolucion de la resistencia a fagos en Pseudomonas syringae, en la cual se concluy6
que las condiciones in vitro no siempre reflejan los resultados in vivo; por lo tanto, los contextos
ambientales en los que ocurre la coevolucion necesitan considerar los efectos de la presencia de
otras especies microbianas y las condiciones fisicas, entre otros factores que pueden influir en la

via evolutiva de la resistencia bacteria (Herndndez & Koskella, 2019).

En 2019, se llevo a cabo un estudio en donde se demostr6 que la coevolucion entre bacteria y fago
dio como resultado la primera generacion de bacterias fago resistentes, con mutaciones en
proteinas de sintesis de flagelo y de la pared celular; y bacteriéfagos que recuperan infectividad,
con mutaciones en proteinas de la cola (Yuan etal.,, 2019). Otro estudio demostré que la
coevolucion de bacterias y fagos da como resultado diversificaciones que conducen a la aparicion

de nuevas cepas bacterianas y variantes de fagos(Meyer et al., 2012).

Las bacterias pueden volverse inmunes implementando cambios en los receptores de superficie y
sistemas adaptativos como CRISPR-Cas; destacando la capacidad de las bacterias para utilizar
diferentes tacticas de resistencia, lo que supone un problema para un buen tratamiento con fagos

(Burmeister et al., 2020).

En un estudio en 2021 se propuso que el "entrenamiento” coevolutivo de fagos puede mejorar la
supresion bacteriana y retrasar la evolucion de la resistencia, es decir, sugiere que la exposicion
previa de los fagos a bacterias especificas puede seleccionar variantes de fagos mas eficaces,
ofreciendo una estrategia potencial para mitigar el desarrollo de resistencia durante la terapia

(Borin et al., 2021).
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2.5.3 Métodos para mejorar la eficacia de los bacteriéfagos: cocteles, ingenieria genética,
encapsulacion.

La eficacia de la terapia con bacteridfagos puede optimizarse mediante estrategias, tales como el
uso de cocteles de fagos, la ingenieria genética y la encapsulacion, ya que cada una de estas
técnicas ofrecen ventajas especificas para optimizar el control de infecciones bacterianas

(Colavecchio & Goodridge, 2018).

La mezcla de muchos fagos en un tratamiento denominado coctel o consorcio de fagos, amplia el
rango de accion contra diferentes cepas bacterianas y reduce la posibilidad de que las bacterias
desarrollen resistencia (Makarov et al., 2019). Investigadores sefialan que los consorcios de fagos
se pueden elaborar para apuntar a diferentes receptores bacterianos, lo que aumenta su eficacia

como tratamiento y reduce la aparicion de mutantes resistentes (Konopacki et al., 2020).

La modificacion de los genes de los bacteridfagos les permite ser mejores agentes terapéuticos,
porque al ampliar su rango objetivo o agregar genes, los hacen mas fuertes para lisar células
(Konopacki et al., 2020). Un estudio explica que se aplicaron fagos modificados para curar una
infeccion corporal causada por un tipo de germen llamado Mycobacterium abscessus, que resiste
a muchos farmacos, lo que llegd a demostrar su eficacia y aplicacion (Dedrick et al., 2019). Otra
investigacion resalta la importancia de la ingeniera genética para la obtencion de enzimas
especializadas derivadas de fagos, en la acuacultura para reducir brotes de infecciones bacteriana

causada por Vibrio parahaemolyticus (Srinivasan et al., 2020).

La encapsulacion de bacteriofagos dentro de algtn tipo de matriz protectora brinda proteccion a
los fagos contra condiciones ambientales adversas y el sistema inmunoldgico del huésped,
mejorando su estabilidad y el control sobre su entrega al sitio de infeccion (Aziz et al., 2025). La

encapsulacion constituye una de las técnicas mas relevantes para formular, estabilizar y mantener
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la viabilidad de los fagos durante el almacenamiento, asi como durante la administracién para

optimizar la eficacia terapéutica (Malik et al., 2017).

2.6  Regulacion y aceptacion del uso de bacteriofagos en la industria acuicola

A proposito de la regulacion del uso de bacteriofagos en la industria acuicola se destaca que su
implementacion enfrenta desafios regulatorios significativos, debido a que la ausencia de marcos
legales claros y la variabilidad en las normativas entre diferentes paises dificultan su adopcion
generalizada; por eso se recomienda establecer directrices estandarizadas que aborden la
seguridad, eficacia y calidad de los productos basados en fagos para facilitar su integracion en

practicas acuicolas (Gon Choudhury et al., 2017).

Por otro lado, los investigadores exponen la necesidad de hacer conciencia acerca de las ventajas
de implementar productos a base de fagos para incrementar su aceptacion y demanda de los
consumidores (Rai et al., 2024). La falta de informacion y comprension sobre el funcionamiento
y beneficios de los fagos puede generar escepticismo y resistencia a su uso (Hesse & Adhya, 2019).
Se recomienda promover programas educativos y de sensibilizacion que informen sobre la
seguridad y eficacia de los fagos, respaldados por evidencia cientifica sélida (Siyanbola et al.,

2024).

Es importante realizar estudios a todas las preparaciones de fagos para detectar posible presencia
de genes de virulencia, y solo aquellos que no aportaran dichos genes deberian permitirse aplicar
en sistemas de produccion acuicola; en consecuencia, se destaca la necesidad de generar

regulaciones para el uso de bacteri6fagos para el procesamiento de alimentos para excluir la
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posibilidad de diseminar genes de virulencia no deseados en ambientes acuaticos (Madhusudana

Rao & Lalitha, 2015).

2.6.1 Situacion legal del uso de bacteriofagos en diferentes regiones del mundo

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha reconocido la amenaza creciente de la resistencia
antimicrobiana y la necesidad de investigar alternativas a los antibidticos habituales; aunque no ha
establecido directrices especificas para la terapia con fagos, su informe de 2017 sobre patogenos
prioritarios destaca la urgencia de desarrollar nuevos tratamientos para infecciones bacterianas

resistentes (Furfaro et al., 2018).

En los Estados Unidos, la Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas en
inglés) categoriza los productos terapéuticos con base en bacteriéfagos como productos biologicos
medicinales (Verbeken etal., 2014). Los fagos deben cumplir con rigurosos estandares de
seguridad y eficacia antes de su aprobacion para uso clinico (Romero-Calle et al., 2019). Ademas,
la FDA considera a los fagos como organismos generalmente reconocidos como seguros (GRAS,

por sus siglas en ingles) para ser empleados como aditivos alimenticios (Pinto et al., 2020).

En la Union Europea, la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA, por sus siglas en
inglés) ha evaluado el uso de bacteriéfagos en alimentos (Ferndndez et al., 2018). La EFSA
determind que, bajo condiciones especificas, los fagos pueden ser efectivos para eliminar
patogenos en alimentos (European Food Safety Authority (EFSA), 2009). De acuerdo con la
directriz 2001/83/EC los bacteridfagos pertenecen a la clase de productos biologicos, pero segin

la regulacion (EC) No 1394/2007 no califican para productos medicinales de terapia avanzada
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(ATMP, por sus siglas en ingles); en el mismo orden de ideas, la normativa (EC) No 1234/2008

regula los cocteles de bacteridéfagos. (Jeschke, 2024)

La Organizacién de las Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultura (FAO, por sus siglas
en inglés) en coordinacion con la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) en la provision de
asesoramiento cientifico sobre seguridad alimentaria; a pesar de no existir directrices especificas
sobre bacteriofagos en el Codex Alimentarius, la FAO participa en la evaluacion de nuevas

tecnologias para el control de patdogenos en la cadena alimentaria (Schlundt et al., 2020).

A pesar del interés creciente, la falta de un marco regulatorio especifico para la terapia con fagos
en muchas regiones del mundo representa un desafio para su adopcion general; por lo tanto, la
necesidad de directrices claras y armonizadas es fundamental para garantizar la seguridad, eficacia

y calidad de los productos derivados de fagos (Verbeken et al., 2014).
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Capitulo 111

3 Metodologia

3.1 Disefio del estudio

Tipo de estudio: "Se realiz6 una revision sistematica basada en los lineamientos establecidos por
el protocolo PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses)
para garantizar la transparencia y reproducibilidad del proceso de blsqueda, seleccion y analisis

de informacion."

3.2 Definicion del problema

El problema central de la presente investigacion consiste en identificar a los bacteriofagos como
mecanismo alternativo y eficiente para el control de Vibrio spp. en fincas camaroneras, tomando
en cuenta las condiciones ambientales y los tipos de fagos identificados. Esta revision sistematica
trata de ofrecer un analisis critico de los bacteridfagos aislados, caracterizados e identificarlos, con
la finalidad de dilucidar sus ventajas y promoverlos como candidatos potenciales para reemplazar

los antibidticos en el cultivo de camaron blanco en Ecuador.

3.3  Fuentes de informacion

Se ejecuto una busqueda exhaustiva de literatura cientifica en base de datos de amplio
conocimiento como PubMed, Scopus, Web of Science, Google Scholar, ScienceDirect, NCBI. La
busqueda en las bases de datos se las realizd desde el 15 de noviembre de 2024 hasta el 20 de

diciembre de 2024. Se empled términos de busqueda como “bacteridéfagos”, “Vibrio spp.”, cultivo
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de camaro6n”, “acuacultura”, “control bioldgico”; posteriormente, se amplié con combinaciones de
palabras utilizando operadores booleanos (AND y OR) tal como, "bacteriéfagos AND Vibrio spp.
AND cultivo de camaron", "phage therapy AND Vibrio AND shrimp aquaculture", "bacteriophage
AND Vibrio control AND aquaculture". De igual manera, se utilizaron palabras en inglés para la

busqueda de los articulos.

34 Criterios de inclusion y exclusion
3.4.1 Criterios de inclusion:
e Estudios cientificos que analicen el uso de bacteriofagos contra Vibrio spp. en el contexto
del cultivo de camarén.
e Investigaciones que evaluen las condiciones ambientales que afecten a los bacteriofagos
en ecosistemas acudticos similares a piscinas de camaron.
e Articulos que se enfoquen en el uso de bacteriofagos como aditivo alimenticio para
camaron.
e Estudios experimentales, revisiones previas y reportes relevantes.
e Publicaciones comprendidas entre 2014 y 2025 inclusive.

e Articulos en idiomas inglés y espaiiol.

3.4.2 Criterios de exclusion:
e Articulos de opinion, tesis de pregrado, revisiones no sistematicas, comunicaciones breves
sin datos relevantes.
e Fuentes bibliograficas que no estén disponibles en texto completo o que no proporcionen

suficiente informacion para el analisis.
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e Articulos cientificos que traten sobre bacteriéfagos aplicados a cultivos agricolas, casos
clinicos humanos, especies no acuaticas.

e Informacidn sin relevancia directa al control de Vibrio spp. en camarones.

3.5  Estrategia de busqueda

Se realizaron busquedas sistematicas en las bases de datos mencionadas durante el periodo de
enero 2014 a enero 2025. Se aplicaron filtros relacionados con fechas de publicacion y palabras
clave especificas. Los articulos seleccionados se exportaron al gestor bibliografico Mendeley para

organizar las referencias y eliminar duplicados.

3.5.1 Proceso de seleccion

Para la seleccion de los articulos, primero, se realizara la lectura de titulos para determinar que
tengan pertinencia con el objeto de la investigacion. Segundo, después de haber seleccionado por
pertinencia del tema, se leera el resumen para identificar la relevancia y datos importantes del
estudio. Tercero, se realizara una evaluacion del estudio completo para determinar si cumple los

criterios de inclusion.

Se analizara de cada articulo su aplicacion, tanto en condiciones de laboratorio, como en granjas

camaroneras en el pais de origen de la publicacion.
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3.5.2 Extraccion de datos
Se elaboraréd un fichaje critico de los articulos que cumplan con los criterios de inclusion, que
tengan pertinencia con el uso de bacteriofagos como control bioldgico de Vibrio spp. en cultivo de

camaron.

En el fichaje critico, se considerara como variables:

e Tipo de bacteriofago utilizado, morfologia, rango de hospedero, efectividad para controlar
el patdgeno, caracteristicas genoémicas.

e Especies de Vibrio spp.

e Condiciones experimentales (pH, temperatura, salinidad).

e Eficiencia de los bacteriofagos en reducir la carga bacteriana.

e Impacto en la supervivencia del camaron.

3.5.3 Evaluacion de calidad
Se utilizara la herramienta QUADAS-2 para evaluar la calidad metodoldgica y el riesgo de sesgo
de los estudios seleccionados, mediante el software Review Manager 5.4.1, el cual establece los

parametros para calificar el sesgo de los articulos empleados en la revision bibliogréfica.

3.6  Analisis bibliométrico
Se ejecutara el analisis bibliométrico de la literatura cientifica sobre el uso de bacteridofagos para

el control de Vibrio spp. en cultivos de camar6on mediante el uso de la herramienta VOSviewer.
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Se evaluara el impacto de los estudios seleccionados por medio de la frecuencia con la que han
sido citados por otras investigaciones, lo que nos permitird dilucidar las fuentes mas influyentes
en el campo de la investigacion cientifica sobre el uso de bacteriéfagos para control de Vibrio spp.

en el cultivo de camaron.

También se desarrollara redes de coautoria que nos permitird identificar patrones de coautoria en

la produccion cientifica sobre la presente tematica.

Se analizaran las palabras clave de mayor uso en los titulos, resuimenes y contenido de los articulos
para determinar tendencias en la investigacion cientifica, lo que nos ayudaré a tener una mayor
apreciacion de los conceptos mas relevantes y las areas de interés que predominan respecto al tema

de la presente tesis.

3.7 Consideraciones éticas
Este estudio no requirié aprobacion ética, ya que no se trabajo con organismos vivos ni datos

personales. Se respetaron los derechos de autor y las licencias de acceso a los articulos revisados.
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Capitulo IV

4 Resultados y Discusiones

4.1 Resultados

4.1.1 Seleccion de estudios

Para desarrollar una revision sistematica de literatura cientifica, se realizaron varias busquedas
exhaustivas en diferentes bases de datos, con la aplicacion de los criterios de inclusion y exclusion
como filtros para obtener informacion relevante para la presente investigacion. Mediante el uso de
la herramienta de gestion bibliografica Mendeley se pudo ejecutar una deduplicacién de los

articulos, con el fin de desechar aquellos que se repetian.

El resultado total de la busqueda de articulos en las diferentes 6 bases de datos fue de 23.560
registros; mediante un proceso manual de eliminacion por duplicado se eliminaron 1500,
obteniendo un total de 22.060 registros. Aplicando filtros de busqueda, se logré depurar la
busqueda teniendo un total de 5180 registros. A través de la lectura del tema y resimenes se
seleccionaron 300 registros; a los que se aplico razones para excluir, tales como, bibliografia gris,
temporalidad, aplicaciones en otras areas, articulos sin relevancia, dando un total de 266 registros

excluidos. Para finalmente obtener 14 articulos y realizar el fichaje critico de estos, ver Figura 10.



Figura 10. Diagrama de Flujo PRISMA.

Identificacion de nuevos estudios mediante bases de datos y regisiros
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Nota. Elaborado por el autor, (2025). Adaptado de: (Haddaway et al., 2022).
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4.1.2 Caracteristicas de los estudios

En la Tabla 4 se reflejan los resultados de la busqueda de informacion en seis bases de datos,
aplicando palabras claves y operadores booleanos en las combinaciones de palabras:
“bacteriofagos AND Vibrio spp. AND cultivo de camarén”, “phage therapy AND Vibrio AND
shrimp aquaculture”; “bacteriophage AND Vibrio control AND aquaculture”; “bacteriofagos para

control de Vibrio spp. en el cultivo de camaron blanco del Pacifico™.

Tabla 4. Resultado de la busqueda de informacion en seis bases de datos usando palabras clave y
operadores booleanos, con filtros de criterios de inclusion y exclusion, y sin filtros.

Bases de NCBI (PubMed
datos Google Academico Scopus ‘Web of Science PubMed Central) ScienceDirect
Términos de biisqueda |criterio  |Con flitro |Sin filtro |Con flitro |Sin filtro |Con flitro |Sin filtro |Con flitro |Sin filtro |Con flitro |Sin filtro |Con flitro |Sin filtro |Total
bacteriofagos para control de
Vibrio spp. en el cultivo de 5 106 0 0 0 0 0 0 0 0
camaron blanco del Pacifico
0 0 111
bacteriofagos AND Vibrio spp. 8 328 0 0 0 0 0 0 0 0
AND cultivo de camarén 0 0 336
phage therapy AND Vibrio AND 1430 8010 36 39 6 59 23 24 251 274
shrimp aquaculture 39 36 10227
bacteriophage AND Vibrio control| 2040 13000 2 108 16 98 64 69 1104 1230
AND aquaculture 156 179 18066
Total 3483 21444 38 147 22 157 87 93 1355 1504 195 215

Nota. Elaborado por el autor, (2025).

En la Tabla 5 se observan los resultados de la busqueda con aplicacion de los criterios de inclusion,
de temporalidad de 2014 a 2025, que sean articulos revisados, excluyendo bibliografia gris; en las

seis bases de datos aplicadas en la presente investigacion.
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Tabla 5. Resultado de la busqueda de informacion en seis bases de datos aplicando filtros de criterios

de exclusion.

Resultados con criterios de exclusion

NCBI (PubMed
Google Academico Scopus Web of Science PubMed Ceniral) ScienceDirect Total
3483 | 67.04% 3 [ om% 2 [ 04 g1 [ tesw | 1355 [ 2616% | 195 376% | 5180

Nota. Elaborado por el autor, (2025).

En la Tabla 6 se observan los resultados de la busqueda sin aplicacion de los criterios de inclusion

y exclusion mencionados.

Tabla 6. Resultado de la busqueda de informacion en seis bases de datos sin aplicar criterios de
inclusion y exclusion.

Resultados sin criterios de exclusién

NCBI (PubMed
Google Academico Scopus Web of Science PubMed Central) ScienceDirect Total
17961 [ 97.712% 109 [ 059% 135 [ 073% 6 [ 003% 49 [ 081% 20 0.11% 18380

Nota. Elaborado por el autor, (2025).

En el desarrollo de este proceso, se puede notar la importancia de la busqueda de literatura en

inglés, porque las bases de datos arrojan mejores y mayores resultados elevando la calidad de la

informacion.

Para llevar a cabo un andlisis bibliométrico correcto, se empled la herramienta VOSviewer que

permite visualizar los patrones de colaboracion entre autores, citaciones y palabras clave mas

relevantes.
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En las Figuras 11 y 12, se ilustran mapas de redes de coautoria entre los investigadores, que mas
han aportado en el estudio de uso de bacteridfagos en el cultivo de Penaeus vannamei, en las bases
de datos Scopus y Web of Science, respectivamente. Cada autor se ve representado en un nodo y
las conexiones indican la colaboracion en las publicaciones. Cada color representa un cluster de
investigadores que tienen una alta frecuencia de cooperacion entre ellos; el tamafio de los nodos
da cuenta de la cantidad de publicaciones de cada investigador; mientras mas gruesos son los

enlaces, mayor es la relacion entre los autores.

En la Figura 11, se observan cinco clusteres bien delimitados, que son: rojo, azul, morado, verde
y amarillo. Del cluster rojo se destaca que los investigadores se enfocan en un area de estudio
especifica y tienen una colaboracion frecuente. Del clister azul se destaca que hay investigadores
que pueden haber realizado estudios interdisciplinarios, dado a sus conexiones con otros grupos.
El cluster morado actiia como puente entre los clusteres verde y azul. El claster verde sugiere una
alta cooperacion de los investigadores dentro de su grupo. El claster amarillo se presenta como un

subgrupo parte del cluster verde.
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Figura 11. Mapa de redes de coautoria de bibliografia extraida de la base de datos Scopus en relacion con
uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei.
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Nota. llustracion creada con VOSviewer, por el autor, (2025).
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En la Figura 12, se observan tres clusteres bien delimitados, estos son: azul, verde y rojo. El color

azul indica una alta relacion con los otros dos grupos, es decir, existen colaboraciones. Del color

verde resalta su fuerte interconexion ademas este clister agrupa investigadores asiaticos. El color

Figura 12. Mapa de redes de coautoria de bibliografia extraida de la base de datos Web of Science en
relacion con uso de bacteridfagos en cultivo de Penaeus vannamei.
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Nota. Tlustracion creada con VOSviewer, por el autor, (2025).

rojo indica una fuerte relacion entre los investigadores que lo conforman. En general, cabe destacar

que Almeida se delimita como nodo central, teniendo conexiones con los otros clusteres, por lo

que se infiere que ha colaborado en estudios.
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En las Figuras 13 y 14, se observa graficos de densidad de coautoria, en los cuales la intensidad
de los colores da razon de la frecuencia de la colaboracion. En estas graficas, los colores brillantes,
amarillo y naranja, demuestran zonas de alta densidad de colaboracion; los colores intermedios,
verde, denotan una frecuencia moderada; los colores oscuros, azul y morado, aluden a zonas de

baja densidad de colaboracion.

En la Figura 13, el grupo de la izquierda muestra una fuerte interconexion con una alta densidad
de colaboracion. El grupo del centro es el puente entre los otros dos grupos, lo que destaca es su
mayor relacidon con los del grupo de la izquierda. El grupo de la derecha se encuentra alejado de
los otros dos grupos, pero cuenta con un nucleo con una alta conexion entre sus miembros, es decir,

es muy colaborativo. Como criterio de articulos publicados se eligié mayor igual a tres.
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Figura 13. Densidad de coautoria de bibliografia extraida de la base de datos Scopus en relacion con
uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei.
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Nota. Tlustracion creada con VOSviewer, por el autor, (2025).




64

En la Figura 14, el grupo del centro destaca Almeida, que es la investigadora con mayor
colaboracion en esta grafica, sirve de puente para los otros grupos. El grupo de la izquierda denota
una alta densidad interna, es decir, fuerte relacion entre sus miembros. El grupo de la parte superior
tiene una conexidn cercana con el grupo del centro. El grupo de la derecha denota una relacion

intensa entre ellos, pero mediante Pereira existe relacion con el nticleo del centro.

Figura 14. Densidad de coautoria de bibliografia extraida de la base de datos Web Of Science en
relacion con uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei.
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Nota. Tlustracion creada con VOSviewer, por el autor, (2025).
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En la Figura 15, se aprecia un grafico de red de coocurrencia de palabras, en donde ve una gran
interaccion de palabras frecuentes en los articulos cientificos de las bases de datos Scopus y Web
of Science. Los nodos representan las palabras y los enlaces sefialan la relacion con base en la
frecuencia con la que se ven plasmados en los articulos. Los grupos de colores dan cuenta de los
diferentes clusteres temdticos, permitiendo la identificacion de grupos de palabras relacionados.
Las palabras que adquirieron mas relevancia fueron “phage therapy”, “bacteriophage”,
“aquaculture”, “biocontrol”. El color azul se relaciona con genética y microbiologia, destacando
las palabras “genes”, “protein”, “sequence”, lo que permite distinguir la idea de caracterizacién
genética de patdgenos y bacteriéfagos. El color rojo resalta las palabras “biocontrol”, “biofilm”,
“virulence”, lo que permite tener una idea del enfoque en el uso de fagos para control de virulencia
de patégenos. El color verde se enfoca a la acuicultura y patoégenos, en donde sobresalen los
términos “biological control”, “fish pathogen”. El color amarillo cuenta con palabras relevantes
como “disease”, “mortality”, “necrosis”, lo que sugiere un enfoque sobre reduccion de mortalidad
en acuicultura mediante la fago-terapia. Por ultimo, en el color morado resaltan las palabras
“antibiotics”, “antibiotics-resistance”, “efficacy”, lo que sugiere un enfoque de los fagos como
alternativa a los antibioticos tradicionales. También se puede mencionar que existe una fuerte
relacion entre las palabras “phage therapy”, “bacteriophage” y “biocontrol”, que podrian estar
asociadas en los estudios analizados. Existe otra fuerte relacion entre las palabras “aquaculture”,
“disease” y “mortality”, lo que da una idea del uso de fagos para control de mortalidad de

camarones. Cabe destacar, la relacion fuerte entre las palabras “antibiotic-resistance” y “phage

therapy”, que sugiere el uso de fagos como alternativa para combatir enfermedades bacterianas.
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Figura 15. Mapa de redes de palabras de bibliografia extraida de la base de datos Scopus y Web of Science
en relacion con uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei.
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Nota. Tlustracion creada con VOSviewer, por el autor, (2025).
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La Figura 16 refleja un mapa de densidad de palabras, en el que se representa la frecuencia y
relevancia de las palabras en la literatura extraida de las bases de datos utilizadas en esta
investigacion. las palabras que destacan en esta figura, por su alta densidad son: “phage therapy”,
“aquaculture”, “bacteriophage”, “biocontrol”, “resistance”. Los colores brillantes, como amarillo
y naranja, indican una alta frecuencia y coocurrencia de las palabras en los articulos analizados;
los colores intermedios, como el verde, indica una frecuencia moderada; y, los colores oscuros,
como el azul y el morado, indican las palabras de baja frecuencia, que tienen menos relevancia en

los articulos.

Para determinar la calidad de la metodologia empleada en los articulos seleccionados para el
desarrollo del fichaje critico, se utiliz6 la herramienta QUADAS-2, que permite garantizar que la
evaluacion de la calidad sea consistente y confiable. Esta herramienta cuenta con cuatro dominios:
1) seleccion de pacientes; 2) prueba de indice; 3) estandar de referencia; 4) flujo y tiempo. Este

analisis se lo realizo mediante el software Review Manager 5.4.
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Figura 16. Densidad de palabras de bibliografia extraida de la base de datos Scopus y Web Of Science en
relacion con uso de bacteriofagos en cultivo de Penaeus vannamei.
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Nota. Tlustracion creada con VOSviewer, por el autor, (2025).
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En la Figura 17 se representa una evaluacion del riesgo de sesgo y preocupaciones sobre la
aplicabilidad de un estudio, en el contexto de una revision sistematica. La primera parte de la
gréafica indica el riesgo de sesgo, en donde respecto a la seleccion de pacientes, se aprecia un
pequefio porcentaje de riesgo alto, es decir, que en algunos estudios hubo problemas con la
seleccion de pacientes. En la prueba indice, se observa un porcentaje de incertidumbre, esto indica
que en algunos casos no se reportd con claridad como se interpretd la prueba diagnostica. El
estandar de referencia también muestra incertidumbre, es decir, en algunos estudios la prueba de
referencia que se utilizé no se defini6 de manera clara. En el tiempo y flujo, también se observa
incertidumbre, que indica la variabilidad en los tiempos de aplicacion de las pruebas o los pacientes
en los andlisis. La segunda parte, se refiere a las preocupaciones sobre la aplicabilidad, en donde
la mayoria de las categorias arrojaron baja preocupacion, lo que sugiere que los estudios incluidos
fueron adecuados en términos de aplicabilidad a la poblacién de interés; pero existen
preocupaciones en la seleccion de pacientes y prueba de indice, que indica limitaciones en la

seleccion de pacientes o aplicacion de pruebas en condiciones reales.
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Figura 17. Grdfica de resultados de porcentajes de la evaluacion de riesgo y preocupaciones sobre
la aplicabilidad de los articulos seleccionados para la revision bibliografica.
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Nota. llustracion creada con Review Manager 5.4, por el autor, (2025).

La Figura 18 presenta una evaluacion del riesgo de sesgo y las preocupaciones sobre la
aplicabilidad en varios estudios individuales. Respecto al riesgo de sesgo, la mayoria de los
articulos tienen un bajo riesgo de sesgo en todas las categorias; sin embargo (Van et al., 2024)
presenta un alto riesgo de sesgo en la seleccion de pacientes e incertidumbres en la prueba indice
y estandar de referencia; (Benala et al., 2023; Hossain et al., 2024; y Yin et al., 2019) presentan
incertidumbre en la prueba indice y estdndar de referencia. Sobre las preocupaciones de
aplicabilidad, la mayoria de los articulos no muestran preocupaciones relevantes en lo que respecta
a la aplicabilidad; pero en (Van et al, 2024) se determind altas preocupaciones sobre la
aplicabilidad en todas las areas evaluadas; (Yin et al., 2019) presenta problemas en la seleccion de

pacientes; y, en (Kalatzis et al., 2016) se tiene dudas en la prueba indice.




Figura 18. Grdfica de puntuacion de la evaluacion del riesgo y preocupaciones de
la aplicabilidad de los articulos seleccionados para la revision bibliogrdfica.
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Para realizar un mejor andlisis de la literatura extraida de las bases de datos, se realizé una matriz

de operacionalizacion de variables mediante la metodologia CDIU (Categorias, Dimensiones,

Indicadores/Instrumentos, Unidades), ver Tabla 7.

Tabla 7. Matriz CDIU sobre el uso de bacteriofagos en cultivos de Penaeus vannamei.

Categoria
Resistencia
bacteriana

Impacto en
camarones

Metodologia de
investigaciones

Dimension
Aparicion de cepas
resistentes

Genes de resistencia
Especificidad de
fagos

Eficacia de fagos
Genes lisogénicos
Mortalidad de
camarones

Eficacia del control

bioldgico
Dosis de fagos

Frecuencia de
dosificacion
Meétodo de aplicacion

Métodos de deteccidon

M¢étodos para evaluar
resistencia

Indicador

Zonas de crecimiento
bacteriano en placas
con aplicacion de
fagos

Comparacién con
genes extraidos de
bases de datos
Porcentaje de cepas
bacterianas infectadas
con el fago
Porcentaje de
inhibicién bacteriana
Comparacion con
genes extraidos de
bases de datos
Camarones muertos a
diario

Técnicas moleculares
como PCR

Cantidad de fagos
administrados a
diario

N/A

Con base en la
presentacion del
producto que
contenga los fagos
M¢étodos moleculares
como PCR, ERIC-
PCR, RFLP.
Técnicas
bacterioldgicas como
ensayos de punteo,
método de agar de
doble capa

Unidad de medida
Viriones por célula

Genes codificantes

Indice de
(multiplicidad de la
infeccion)
PFU/célula hospedera

Transposones

% de camarones
muertos

Ausencia o presencia
de Vibrio spp.
PFU/mL

PFU/célula/dia
mL/dia
Alimento
Inmersion

PFU PFU/mL
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Inocuidad y Toxicidad DLso % inhibicion
seguridad
Impacto ambiental Estudio de impacto DBO
ambiental DQO
Técnicas moleculares
Nota. Elaborado por el autor, (2025)

4.1.3 Especificidad y efectividad de los bacteriofagos

Del analisis bibliografico se puede deducir que los bacteriofagos demostraron alta efectividad
reduciendo las colonias de Vibrio spp. infectadas, encontrando reportes del 91% de infeccion a
cepas bacterianas (Hossain et al., 2024), 93% de reduccion de la poblacion de Vibrio (Kalatzis et

al., 2016).

En lo que concierne a su especificidad, se ha reportado que los bacteridfagos tiene actividad litica
en 33 de 138 cepas probadas, es decir, el 23.91% de especificidad, lo que prueba que los fagos son

sumamente especificos (D. Chen et al., 2024).

En la Tabla 8 se exponen hallazgos sobre la efectividad y especificidad de los bacteridéfagos en

bacterias del género Vibrio.

Tabla 8. Especificidad y efectividad de bacteriofagos en Vibrio spp.

Bacteriofago Bacteria Efectividad Referencia

ST22 Desulfovibrio spp. ST22 mostro la (Van et al., 2024)

¢Mix 1 inhibicion mas fuerte

¢S8 (p<0.05), reduciendo

¢S9 significativamente la

¢Mix 2 densidad bacteriana.

ST231

ShB-15 Vibrio Infecto el 91% de las  (Hossain et al., 2024)
parahaemolyticus cepas de Vibrio

probadas y mostrd
proteccion notable
contra AHPND en
camarones.
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oVo07 Vibrio Los fagos fueron (Yin et al., 2019)
oV09 parahaemolyticus efectivos en prevenir
oVO05 la formacion de
biofilms, pero no en
destruir biofilms ya
establecidos.
vB-VpaS-SD15 Vibrio P15 pudo lisar 33 de  (D. Chen et al., 2024)
(P15) parahaemolyticus 138 cepas probadas
de V.
parahaemolyticus y
mostrd estabilidad
térmica y de pH.
VPMCC5 Vibrio harveyi VPMCCS5 eliminé (Kar et al., 2022)
completamente la
bacteria V. harveyi en
cultivos liquidos en 3
horas.
ValLY-3 Vibrio sp. Va-F3 El coctel de cinco (L. Chen et al., 2019)
VspDsh-1 fagos inhibio
VspSw-1 eficazmente el
VpaJT-1 crecimiento de Vibrio
ValSw4-1 sp. Va-F3 y aumento
la supervivencia del
camaron al 91.4%.
¢St2 Vibrio alginolyticus Los fagos ¢St2 y (P. G. Kalatzis et al.,
¢Grnl ¢Grnl redujeron en 2016)
un 93% la poblacioén
de Vibrio en Artemia
salina en 4 horas.
T2A2 Vibrio 90% de sobrevivencia (Makarov et al.,
VHS5e parahaemolyticus en artemia infectada ~ 2019)

con VpaupnD

No especifica

Vibrio harveyi

Redujo
significativamente la
densidad de V.
harveyi y mostro
actividad litica contra
V. parahaemolyticus
y V. vulnificus.

(Lelin et al., 2022)

vB_Vp_PvVp04

Vibrio
parahaemolyticus

Inhibi6 el crecimiento
de V.
parahaemolyticus
CIBGENO003 en un
87.6% después de 12
h

(Pena-Rodriguez
et al., 2025)




vB_VpaS_PP24 Vibrio
parahaemolyticus

Activo contra cepas
virulentas de V.
parahaemolyticus en
ensayos de cultivo de
camaron. No mostrd
toxicidad.

(fu & He, 2024)
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oLV6 Vibrio harveyi
(luminescente)

Redujo las colonias
de Vibrio harveyi
luminiscente y la
mortalidad en larvas
de camardn en
experimentos in vivo.

(Benala et al., 2023)

ValSw3-3 Vibrio alginolyticus

Nota. Elaborado por el autor, (2025).

ValSw3-3 mostrd
fuerte actividad litica
contra multiples
cepas de Vibrio,
incluyendo V.
alginolyticus, V.
parahaemolyticus y V.
metschnikovii. Tiene
una estabilidad
térmica de hasta 50°C
y un rango de pH de
4al0.

(Ling et al., 2020)

4.1.4 Encuesta para evaluar las percepciones de los productores y consumidores sobre el

uso de bacteriofagos.

Se realiz6 una encuesta de nueve preguntas para evaluar la percepcion sobre el uso de

bacteriofagos en los cultivos de camardn. Las preguntas se estructuraron de tal forma que la

persona que la llene se identifique como participante del sector acuicola, indique si ha enfrentado

enfermedades bacterianas en su cultivo de camarones, y, por ultimo, si conoce y tendria la

predisposicion de aplicar esta herramienta biotecnoldgica como método alternativo a los
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antibidticos para el control de enfermedades bacterianas. Se encuestaron a quince personas, de las

que se obtuvo lo siguientes resultados.

Pregunta uno: ;Cudl es su rol en el sector acuicola?

Los roles se encontraron distribuidos en 40% propietarios de camaroneras, 26.67% gerentes de
produccion y 6.67% las demas opciones. Es decir, las personas que constaron las encuestas fueron:
seis propietarios de camaroneras, cuatro gerentes de produccion, un administrador de camaronera,
un jefe de campo, un patdlogo, un asesor técnico o comercial de alguna empresa de balanceado y

un asesor independiente, ver Figura 19.

El 40% de las personas encuestadas son duefios de camaroneras, es decir, predominio de los
propietarios, lo que senala que la percepcion quienes tienen la potestad de decidir en la adopcion
de tecnologias innovadoras como los bacteriofagos. El 26.67% de los encuestados corresponder a
los gerentes de produccion, quienes poseen un rol fundamental en la implementacion de estrategias
de produccion. El 6.67% de los encuestados corresponde a asesores independientes, asesores de
una empresa de alimento balanceado, jefe de campo, administrador de campo y patologo, lo que

denota que su perspectiva cuenta con poca representacion en la encuesta.
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Figura 19. Distribucion de roles en el sector acuicola.

&Cual es su rol en el sector acuicola?

w 20 30 40 0% &0/ 70 & o 0

OPCIONES DE RESPUESTA * RESPUESTAS -
~  Propietaric de camaroners 40,00 % 8
= Administrador de camaronera EET %

~  Jefede campo 667%

w Gerente de Produccidn 2667% 4
~ Patdlozo 667%

- r técnice o comercial de alguna empresa de alimento balancezdo 6,67 %

- r técnice o comercial de alguns emprasa de insumes 0,00 % o
+  Asssor Independiente 667%

= Trabajador acuicola, como por ejemplo: alimentader o parametrista 0,00 % o
TOTAL 15

Nota. Parte superior, Histograma. Parte inferior, analisis porcentual de
cada opcion. Grafica creada con SurveyMonkey, por el autor, (2025).

Pregunta dos: ;{Ha enfrentado enfermedades bacterianas causadas por Vibrio spp. en su produccion

de camardon?

La totalidad de los encuestados han enfrentado problemas de enfermedades bacterianas causadas
por Vibrio spp. en su produccion de camardn, ver Figura 20. Esto quiere decir que las

enfermedades bacterianas causas por Vibrio spp. constituyen un desafio critico en la produccion
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de camaron, por lo que aplicar estrategias de control, como el uso de bacteri6fagos, tendria una

potencial acogida en el sector.

Figura 20. Enfermedades bacterianas causadas por Vibrio spp. en
la produccion de camaron.

i{Ha enfrentado enfermedades bacterianas causadas por Vibrio spp. en su
produccion de camaron?

OPCIOMES DE RESPUESTA *  RESPUESTAS -
v i 100,00 % 5
* No 0,00 % 0

TOTAL

o

Nota. Parte superior, Histograma. Parte inferior, andlisis porcentual de
cada opcion. Gréafica creada con SurveyMonkey, por el autor, (2025).

Pregunta tres: ;Con qué frecuencia enfrenta enfermedades bacterianas causadas por Vibrio spp.

por ciclo de cultivo, desde siembra hasta cosecha, en su produccion?

El 53.33% de los encuestados encuestadas u ocho personas han enfrentado enfrentado
enfermedades bacterianas causadas por Vibrio spp. una vez por ciclo de cultivo. El 26.68% de los
encuestados o cuatro personas han enfrentado enfermedades por Vibrio spp. dos veces por ciclo de
cultivo. E120% de los encuestados o 3 personas reportaron enfermedades por Vibrio spp. tres veces

0 mas por ciclo de cultivo., ver Figura 21.
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Esto nos lleva a pensar que, todos los encustados han enfrentado enfermedades causadas por Vibrio
spp. al menos una vez por ciclo de cultivo, por consiguiente esto es un problema constante en la
produccion de camardén. Sin embargo, mas de la mitad de los encuestados reportaron que
enfrentaron la enfermedad una sola vez por ciclo, lo que indica que aplican estrategias de control

para limitar el impacto de enfermedades por Vibrio spp. en su produccion.

Un punto preocupante es que el 46.67% enfrentan enfermedades por Vibrio spp. dos o mas veces
por ciclo de cultivo, esto denota que existen problemas para controlar al agente patogénico causal
de manera efectiva, lo que permite pensar que los métodos de control no estan teniendo efectividad

o las condiciones de persistencia son favorables al patogeno.

Figura 21. Frecuencia de enfermedades bacterianas causadas por
Vibrio spp. por ciclo de cultivo en la produccion de camaron

ZCon que frecuencia enfrenta enfermedades bacterianas causadas por Vibrio
spp. por ciclo de cultivo, desde siembra hasta cosecha, en su produccion?

Minguna

OPCIOMES DE RESPUESTA ~* RESPUESTAS =

= Unawvez 3333 %

+ Dosveces 26,67 %
= Tres o mas veces 20,00 %

= Ninguna 0,00%

O o w

TOTAL

Nota. Parte superior, Histograma. Parte inferior, analisis porcentual de
cada opcion. Gréfica creada con SurveyMonkey, por el autor, (2025).
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Pregunta cuatro: ;Qué metodos utiliza para controlar las enfermedades bacterianas causadas por

Vibrio spp.?

Esta pregunta fue de opcién multiple, por lo tanto se aprecia una diversidad de estrategias usadas

por los encuestados para controlar Vibrio spp. en cultivos de camaron.

En primer lugar se destacan los acidos organicos obteniendo diez respuestas, lo que representa un
66.67% de los encuestados, siendo esta la estrategia de mayor uso. En segundo lugar, se encuentra
el método cultural de recambio de agua con seis respuesta, lo que representa un 40% de los
encuestados, esto demuestra una gestion ambiental en la produccién. En tercer lugar, los
probiodticos y aceites esenciales obteniendo cinco respuestas cada uno, lo que representa un 33.33%
de los encuestados cada uno respectivamente, esto sefiala una orientacion al uso de alternativas
naturales. En cuarto lugar, los antibidticos y el manejo de densidades, obteniendo cuatro respuestas
cada uno respectivamente, lo que representa el 26.67% cada uno respectivamente, esto denota que
los antibioticos son usados con poca frecuencia en los cultivos de camaron, respecto al manejo de
densidades como método de control de enfermedades por Vibrio spp. es poco considerado por parte
de los encuestados. En quinto lugar, la mezcla de probioticos y prebidticos, y los fitocompuestos
obtenido dos respuestas cada uno, con el 13.33% de los encuestados cada uno respectivamente. En
sexto y ultimo lugar, los prebidticos con una respuesta, lo que representa el 6.67%, siendo el

método menos utilizado. Ver Figura 22.

De estos resultados se puede decir que existe una tendencia marcada hacia alternativas naturales
como los &cidos organicos, probidticos y aceites esenciales, lo que desmuestra que el sector
productivo camaronero se encuentra en una transicion hacia métodos mas ecoamigables y

naturales. Cabe recalcar la importancia del manejo ambiental, como el recambio de agua, como



81

método para mitigar o controlar las enfermedades causadas por Vibrio spp. Respecto al uso de

antibioticos, se puede notar que persiste su uso, aunque no como método principal.

Figura 22. Métodos de control para enfermedades causadas por Vibrio
spp en la produccion de camaron.

&Qué métodos utiliza para controlar las enfermedades bacterianas causadas
por Vibrio spp.?

Respondida=: 15  Omitidas: O

Antibisticos,
coma por
gjempla:...

Probidticos,
comao por
EETpo:...

Prehigticos,
coma por
gjemplo: Man...

Probisticos y
Prehigticos

Acidas
‘Orgdnicos, como
por gjempla:...

Aceitaz
Esencizles,
COma por...

Mangjo de
densidades

Recambio de
EEIE

Fito
COMpUEstos,
COMa por...

OPCIOMNES DE RESPUESTA * RESPUESTAS =
+ Antibidticos, como per ejemple: Oxitetraciclina 26,67 % 4
« Probidticos, como por ejempa: Lactobacillus spp. 3333% B
w Prebidticos, como por ejemplo: Manano oligosacaridos (MOS) 6,67 % 1
« Probidticos y Prebidticos 13,33 % 2
w Acidos Orgénicos, como por ejemplo: Acido Propancice (propisnica) BE,BT % 10
* Aceites Ezencizles, coma por gjemplo: Acsite esencial de tomillo, canelz, ajo 33,33% B
» Mansjo de densidades 26,67 % 4
+ Recambio deagua 40,00 % [
+ Fito compusestas, como por gjemplo: Saponina 1333 % 2

Total de encuestados: 15

Nota. Parte superior, Histograma. Parte inferior, analisis porcentual de
cada opcion. Grafica creada con SurveyMonkey, por el autor, (2025).
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Pregunta cinco: ;Conoce usted qué son los bacteriofagos?

El 66.67% de los encuestados, es decir diez personas, aseguraron conocer los bacteriéfagos; por
otro lado, solo el 33.33% de los encuestados, es decir cinco personas, contestaron que no conocen

sobre bacteriofagos. Ver Figura 23.

Esto quiere decir que la mayoria de los encuestados afirman conocer sobre los bacteriéfagos, sin
embargo, existe una necesidad de mayor difusion sobre su implementacion y beneficios para
aquellos que desconocen de los fagos. Puede ser que la falta de conocimiento sea considerado
como un obstaculo para la aplicacion de los bacteriofagos como mecanismo de contros de Vibrios
spp. en la produccion de camaron, asimismo esto se puede ver como una oportunidad para

capacitacion y divulgacion sobre esa tecnologia innovadora.

Figura 23. Conocimiento de los bacteriofagos.

éConoce usted qué son los bacteriéfagos?

Rezpondidas: 13 Omitidas: O

: _
[ 103 20% 30% 40% 50% 60%% TO% B80°% 90% 100%

OPCIONES DE RESPUESTA * RESPUESTAS -
- Si B6,67 % 10

= No 33,23% b
TOTAL 15

Nota. Parte superior, Histograma. Parte inferior, analisis porcentual de cada
opcion. Grafica creada con SurveyMonkey, por el autor, (2025).
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Pregunta seis: ;Tendria la predisposicion de probar la terapia con bacteriéfagos como una
alternativa a los métodos tradicionales de control de enfermedades bacterianas causadas por Vibrio

spp. en su produccion?

El 86.67% de los encuestados, es decir, trece personas, estan dispuestos a probar la terapia con
fagos como método alternativo de control de enfermedades por Vibrio spp.; por otro lado, solo el
13.33% de los encuestados, es decir dos personas, no probarian los bacteriofagos en sus cultivos

de camaron. Ver Figura 24.

Se percibe una alta aceptaciéon potencia por la mayoria de lo encuestados en probar los
bacteriofagos en sus cultivos de camaron, lo que representa una buena oportunidad de
implementacion, siempre y cuando se difunda informacion suficiente respecto a su eficacia,
seguridad y costos. Aquellos que no tengan predisposicion para implementar los bacteriéfagos en

sus cultivos, podria ser por temas de efectividad, costos o simplemente falta de conocimiento.
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Figura 24. Predisposicion para probar la terapia con fagos en la produccion
de camaron.

éTendria la predisposicion de probar la terapia con bacteriofagos como una
alternativa a los métodos tradicionales de control de enfermedades
bacterianas causadas por Vibrio spp. en su produccion?

Respondidas: 15 Omitidas: 0

- -

o 0% 0% 0% 40% 50% 60% T0% 80 0% 100%

OPCIONES DE RESPUESTA *  RESPUESTAS -
- & 26,567 % !
* HNao 13,32 % 2
TOTAL 15

Nota. Parte superior, Histograma. Parte inferior, analisis porcentual de cada
opcidn. Grafica creada con SurveyMonkey, por el autor, (2025).

Pregunta siete: ;Qué factores considera importantes para decidir implementar una tecnologia

nueva, como los bacteri6fagos, en su produccion?

Esta pregunta es de opcion multiple, por lo tanto permite distinguir las causas que los encuestados
consideran mas importantes para implementar los bacteriofagos como método de control de

enfermedades por Vibrio spp..

Los factores que los encuestados consideraron mas importantes son el costo y la efectividad con
un 73.33%, lo que representa once respuestas de cada una respectivamente. Otros factores

considerados importantes, pero en menor nivel, son el impacto ambiental con un 40%, lo que
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representa seis respuestas; y, la facilidad de uso con un 33.33%, lo que representa cinco respuestas.

Soélo un encuestado sefialo que ningun factor es relevante, es decir, un 6.67%. Ver Figura 25.

El costo y la efectividad constituyen los factores primoridales en la toma de decision para
implementar los bacteriéfagos como método de control de enfermedades por Vibrio spp., esto
quiere decir que los participantes del sector acuicola requieren soluciones rentables con resultados
confiables para ser implementados. Cabe destacar que la conciencia sobre las practicas sostenibles

en la produccion de camaron también se considera un factor importante.

Figura 25. Predisposicion para probar la terapia con fagos en la
produccion de camaron.
¢Que factores considera importantes para decidir implementar una

tecnologia nueva, como los bacteridfagos, en su produccion?

Minguna

OPCIONES DE RESPUESTA ~  RESPUESTAS -
- Costo 73,33%

~ Efectividad 73,33%

~  Impzcto ambiental 40,00 %

~  Facilidzd de uso 33,33%

« Ningunz EETH

Total de encuestados: 15

Nota. Parte superior, Histograma. Parte inferior, analisis porcentual de
cada opcion. Grafica creada con SurveyMonkey, por el autor, (2025).
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Pregunta ocho : ;Qué preocupaciones tendria sobre el uso de bacteridéfagos en su produccion, como

posibles efectos secundarios?

Esta pregunta es de opcion multiple, razén por la cual los encuestados sefalan cuales son sus
preocupaciones princiaples sobre los efectos secundarios del uso de bacteriofagos en cultivos de

camaron.

La preocupacion que mas acapara respuestas es la resistencia antimicrobiana con siete selecciones,
lo que representa un 46.67% del total de opciones; seguida de la pérdida de la eficacia a largo plazo
con seis selecciones, lo que representa un 40%; y, no muy por detras, la acumulaciéon de materia
organica con cinco selecciones, lo que representa un 33.33% del total de opciones. Solamente un

encuestado respondio que no tiene preocupaciones, representando un 6.67%. Ver Figura 26.

Cerca de la mitad de los encuestados se preocupa por la resistencia antimicrobiana que puede
generar las diferentes cepas de Vibrio ante los bacteridfagos, que se concatena con la opcion de
pérdida de eficacia a largo plazo, debido a la resistencia que podria generar. La acumulacion de
materia organica genera menor preocupacion, es decir, que el uso de bacteriofagos puede tener
incidencia negativa en la calidad de suelo o agua, por la biomasa de bacterias muertas que

quedarian en el ambiente.
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Figura 26. Preocupaciones sobre los efectos secundarios del uso

de bacteridfagos en la produccion de camaron.

éQué preocupaciones tendria sobre el uso de bacteriofagos en su produccion,

como posibles efectos secundarios?

Perdidade la
sficaciaa
larga plaza
Rasistancia
antimicrobiana

Acurnulacion dz
materia
orgdnica

Minguno

OPCIONES DE RESPUESTA

-

Pérdida de la =ficaciz a largs plazo
Resistancia antimicrobiana
Acumulacidn de materia organica

Minguno

Total de encuestados: 13

0% 100%

RESPUESTAS o

40,00 %

E

1657% 7
23,33 %

s

BET%

Nota. Parte superior, Histograma. Parte inferior, analisis porcentual de
cada opcion. Grafica creada con SurveyMonkey, por el autor, (2025).

Pregunta nueve: ;Considera importante que las herramientas de biocontrol, como los

bacteriofagos, sean compatibles con certificaciones de produccion sostenible, como por ejemplo

ASC o Global GAP?

Casi la totalidad de los encuestados, es decir, el 93.33% considera importante que las herramientas

de biocontrol, como los bacteriofagos, cuenten con certificaciones de produccion sostenible.

Solamente un encuestado, el 6.67% no considera relevante este tema. Ver Figura 27.
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Es sumamente importante que estas herramientas biotecnoldgicas cuenten con certificaciones de
sostenibilidad, como ASC o Global Gap, debido a que garantiza el cumplimiento de estandares

internaciones de calidad.

Figura 27. Importancia de las Certificaciones de sostenibilidad respecto de los
bacteriofagos.

iConsidera importante que las herramientas de biocontrol, como los
bacteriofagos, sean compatibles con certificaciones de produccion
sostenible, como por ejemplo ASC o Global GAP?

Respondidas: 15 Omitidas: O

[ 109 209 0% 20% 50% 60%% T0% S0%% S0%  100%
OPCIOMES DE RESPUESTA *  RESPUESTAS -
- Si 93,33 % 14
* MNo 657 %
TOTAL

Nota. Parte superior, Histograma. Parte inferior, andlisis porcentual de cada opcion.
Grafica creada con SurveyMonkey, por el autor, (2025).
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4.2 Discusiones
En la presente investigacion se ha desarrollado un andlisis sistematico del uso de bacteriofagos en
el cultivo de camaron blanco Penaeus vannamei, como método alternativo al uso tradicional de

antibidtico para combatir enfermedades bacterianas causadas por Vibrio spp. en los camarones.

Las especies de Vibrio sometidas a analisis fueron Vibrio parahaemolyticus, por ser agente causal
de la necrosis aguda del hepatopancreas, enfermedad que ha causado mortalidades masivas en
camaroneras (Galaviz-Silva et al., 2021); Vibrio harveyi genera biopeliculas las cuales constituyen
un nicho para la formacidn de otras bacterias y pueden causar la muerte del camaron (Nurhafizah
et al., 2021); y Vibrio alginolyticus, especie que provoca la popular vibriosis, que si no se aplica

tratamiento, termina en mortalidades considerables de camaron (P. G. Kalatzis et al., 2016).

Como fruto de la lectura minuciosa y andlisis exhaustivo de los articulos cientificos recopilados
que sirvieron de base para la presente investigacion, se puede indicar que los bacteriofagos poseen
un mecanismo de accion litico, que comienza con la infeccion de los fagos mediante adherencia
sobre las proteinas o azucares receptores, como los peptidoglicanos, acido teicoico, oligosacaridos,
lipopolisacaridos, capsula, flagelo, fimbrinas tipo IV y pilis sexuales de la pared celular del

patdgeno (Ninawe et al., 2020).

La introduccion del material genético en el citoplasma del patdogeno constituye un pilar
fundamental en este proceso; ya que los genes del fago se expresan y las proteinas relacionadas,
como holinas, endolisinas y spanins, son sintetizadas, actuando como la parte principal del

mecanismo de control o eliminacion de los patdgenos bacterianos (Joy, 2021).
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Luego, la lisis de la pared celular del patdogeno ocurre mediante la accion de las enzimas
depolimerasas, como peptidoglicano hidrolasas, endosialidasas, endoramnosidasas, alginato liasas

e hialuronato liasas (Chamakura & Young, 2019).

Al final, la nueva progenie de fagos se libera de la bacteria hospedera mediante la accion de las
endolisinas, como consecuencia de esto comienzan a infectar a las células bacterianas patdgenas

cercanas, repitiendo del ciclo (Nachimuthu et al., 2021).

Como se puede notar a lo largo de esta investigacion, los bacteridfagos con ciclo de vida litico son
los adecuados para el control de patdogenos en la acuicultura de camardn, debido a que destruyen
a la bacteria patdgeno, lo que permite una mejora en la salud de los camarones, asi como en el

ambiente donde se desarrollan.

Con los resultados obtenidos en este estudios acerca de consorcios de bacteriofagos se
considerarian idoneos para la aplicacion en los cultivos de camarén, ya que permiten un rango mas
amplio de objetivo de bacteria hospedera; también previene la resistencia a los fagos, porque cada
fago tiene sus particularidades genéticas estructurales, por lo que estas interacciones no permiten

un desarrollo correcto de los genes de resistencia.

También se podria decir que los bacteriofagos son microrganismos altamente eficaces en su labor
de control de poblaciones bacterianas, ya que, al usar la maquinaria genética de su hospedero,

pueden generar muchos viriones que, cuando ocurra la lisis bacteriana, infectaran a otras células.
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4.2.1 Fichaje critico

En el siguiente fichaje critico se analizan de manera critica catorce articulos que tratan el tema de

bacteridfagos en la acuicultura.

Tabla 9. Fichaje critico

Autor

(Hossain et al., 2024)

Titulo

Bacteriophage and non-pathogenic Vibrio to control diseases in shrimp
aquaculture

Resumen

Este estudio se enfoca en el uso de bacteriéfagos y Vibrio no patogénico para
control de enfermedades en camaroneras de Bangladesh. En ensayos de
laboratorio los bacteriéfagos infectaron el 91% de las cepas de Vibrio probadas.
En pruebas de campo, se aplicé una concentracién de 1.5 X 10° PFU /ml; lo que
demostrd un incremento en la proteccion contra infecciones y sin mortalidad
severa durante la fase adaptativa de la fase adaptativa de la investigacion.

Estos estudios se realizaron en P. monodon.

Analisis
critico

El presente estudio ofrece una perspectiva amplia sobre los bacteriéfagos
aplicados al cultivo de camardn, porque no sélo se lo realizé en laboratorio, sino
ademas en campo.

Los métodos de toma de muestra, aislamiento, eficacia del fago cuentan con bases
cientificas solidas. Cabe destacar, el uso de los medios de cultivos y técnicas
adecuadas para los microorganismos involucrados.

Aunque no se realizo caracterizacidon morfologica del fago, los demas analisis
contribuyen con valiosa informacidn para aplicar en otras especies similares de
camaron como P, vannamei.

Conclusion

La demostracion de la alta efectividad del fago ShB-15, por el método EOP para
medir productividad, propone a este bacteriéfago con potencial para control de
Vibrio spp. en cultivo de camarén.

Autor

(Yin et al., 2019)

Titulo

Bacteriophage potential against Vibrio parahaemolyticus biofilms

Resumen

La presente investigacion se enfoca en la aplicacion de fagos en las biopeliculas
generadas por V. parahaemolyticus. Se aislaron 34 especies de V.
parahaemolyticus de la superficie de agua; lo que fueron morfoloégicamente
identificados por medio de microscopia electronica de transferencia y sus rangos
fueron evaluados por el método de agar de doble capa. Mediante una curva de un
paso de crecimiento se evaluaron tres fagos seleccionados, los cuales presentaron
amplios tamafios de ruptura de 458 a 593. Los rangos de tolerancia de temperatura
fueron de 25 — 50 °C, de pH 2.0 — 12.0 y salinidad de 1.5% - 5%.

Analisis
critico

Esta investigacion expone un enfoque completo de los métodos de aislamiento,
caracterizacion, identificacion, efectividad, rango de hospedero de los
bacteridéfagos sobre cepas de V. parahaemolyticus. Considero que los argumentos
que exponen, sobre la actividad bacteriolitica de los fagos sobre ¢l hospedero, son
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solidos y podrian servir como base para futuras investigaciones sobre aplicaciones
en cultivos de P. vannamei, ya que este estudio fue realizado solo a nivel de
laboratorio.

Conclusion

Los fagos aislados e identificados fueron V07, 9V09 y ¢VO0S; los dos primeros
demostraron mayor efectividad ya que infectaron a 13 de 25 cepas, mientras que
el ultimo solo a 4.

Autor

(Dias et al., 2024)

Titulo

Bacteriophages to control Vibrio alginolyticus in live feeds prior to their
administration in larviculture

Resumen

Esta investigacion evalla la eficacia de los fagos TDD y SRI, individual y en
coctel para controlar V. alginolyticus CECT 521 en artemia previo a suministrar a
larvas de P. vannamei. Los fagos se aislaron de muestras de agua de mar, mediante
el método de doble capa de agar. Se los caracterizd por medio de microscopia
electronica de transmision. Se emple6 la Reaccion en Cadena de la Polimerasa
para analizar el ensamblaje del genoma de los fagos, para luego compararlos
mediante andlisis bioinformaticos. Se empled el método de punto. El estudio
demostrdo que los fagos logaron inactivar V. alginolyticus en agua y en A.
franciscana. Los fagos, individual y en coctel, no afectaron la microbiota natural
u otra especie de Vibrio en la artemia.

Analisis
critico

Los bacteridfagos se extrajeron de una muestra de agua de mar, a lo que se los
caracterizo por su morfologia, rango de hospedero, tasa de adsorcion, parametros
de crecimiento y sobrevivencia. Se evalud su eficiencia en ensayos in vitro en A.
franciscana. Entre las especies bacterianas que se evaluaron la entre en el rango
de infeccion fue V. parahaemolyticus CECT 521. Lo métodos empleados en el
estudio demostraron ser cientificamente solidos para demostrar los resultados
esperados.

Considero que el presente estudio sirve como base para aplicar en P. vannamei,
debido a que ataca a V. parahaemolyticus; sin embargo, dado a su alta
especificidad con la cepa V. parahaemolyticus CECT 521, se limita mucho su
rango de aplicacion, por lo que se deberia llevar a cabo mayores investigaciones
en la genética de los bacteriofagos mencionados para examinar si existe la
posibilidad de ampliar su rango. Ademads, al mostrar accioén lisogénica, seria
ideales en el ambito de la reproduccion de P. vannamei.

Conclusion

Los fagos TDD y SRI demostraron alta especificidad contra V. parahaemolyticus
CECT 521, ademds de su capacidad de inactivar dicha bacteria. Respecto a su
genética, no se detectaron genes de resistencia o incompatibilidad, siendo buenos
candidatos para ser empleados en el cultivo de camaron, sobre todo en
reproductores; sin embargo, mayor investigacion se necesita para explorar la
posibilidad de ampliar su rango de hospederos y mayor analisis de su lisogenia.

Autor

(Kar et al., 2022)

Titulo

Characterization of a Vibrio-infecting bacteriophage, VPMCCS, and proposal of
its incorporation as a new genus in the Zobellviridae family

Resumen

En este estudio se caracterizo el bacteriofago VPMGCS, aislado de una muestra
de ambiente de suelo y agua de estanques camaroneros en India. Se identificd
mediante cebadores de V. harveyi. Se evalud su rango en hospedero. Mediante
microscopia de transmision electronica se caracterizd morfolégicamente. Se




93

realiz6 el método de un paso de crecimiento para analizar como era su desarrollo
y finalmente se llevaron a cabo pruebas de inhibicion en V. harveyi y
sobrevivencia al bacteriéfago.

Analisis
critico

Los métodos empleados en este estudio son de alta solidez cientifica, ya que se
comprobd mediante biologia molecular su especificidad a la bacteria objetivo.
Este bacteriofago litico demostrd que puede sobrevivir a un amplio rango de pH,
temperatura y salinidad, convirtiéndolo en un buen candidato a emplearse en el
cultivo de camaron. No se encontraron genes de virulencia o resistencia en su
genoma por lo que podria ser aplicado como agente de biocontrol de V. harveyi
en el cultivo de P. vannamei.

En mi opiniodn, este bacteriofago resultaria util en los cultivos de camaron, ya que
por su accion litica constituiria un método efectivo para controlar el patogeno V.
harveyi'y prevenir las enfermedades que de este emanan; por lo tanto, es necesario
su estudio y sobre todo aplicacion en campo para determinar su eficacia en un
entorno de camaronera.

Conclusion

Este estudio demostrd la efectividad en corto tiempo para controlar V. harveyi,
soportando amplios rangos de pH, temperatura y salinidad.

Autor

(D. Chen et al., 2024)

Titulo

Biological properties of Vibrio parahaemolyticus lytic phages and transcriptome
analysis of their interaction with the host

Resumen

Este estudio se enfoca en el aislamiento, identificacion, caracterizacion y
aplicacion del bacteriofago vB-VapS-SDI15 (P15) contra cepas de V.
parahaemolyticus aisladas de muestras de piscinas camaroneras de las costas del
sur de China. Los fagos fueron obtenidos de muestras de agua de camaroneras, de
donde fueron aislados y cultivados en las cepas previamente obtenidas, para
obtener los fagos se empled el método de agar de doble capa. Para su andlisis
morfologico se lo realizd mediante microscopia de transmision electronica. Se
evalud la estabilidad a diferentes rangos de temperatura y pH; asi como también
se analiz6 mediante el método de curva de un paso de crecimiento su capacidad
para replicarse y el nimero de organismos liberados al ocurrir la lisis. Asimismo,
se analizo el proceso de transcripcion para determinar productos de resistencia
antimicrobiana.

Analisis
critico

Para esta investigacion se aisld y cultivo cepas de V. parahaemolyticus de
hepatopancreas de camarén infectado con AHPND. Este estudio obtuvo
resultados buenos respecto su estabilidad de temperatura y pH; mostré un 23.9%
de habilidad para lisis bacteriana en cepas de V. parahaemolyticus, lo que
demuestra su alta especificidad. Respecto su genoma, la interaccion fago-bacteria
revela que el transcriptoma de la bacteria sufre cambios temporales en varios
procesos como biogénesis ribosomal, biogénesis de ARNt, secrecion, ciclo ATC,
metabolismo de la histidina, fosforilacion oxidativa, entre otros, en diferentes
fases de la infeccion., lo que hace a este fago un buen candidato para aplicar en
cultivos de camardn en Ecuador.

Conclusion

El presente estudio del bacteriofago P15 revela que tiene buena estabilidad a
cambios de pH, temperatura; demuestra una alta especificidad respecto de la
bacteria en estudio. Ademads, genéticamente muestra que es un buen candidato
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para aplicar en cultivos de camaron, ya que afecta a la bacteria en varias fases de
la infeccion y no presenta genes que pueden ser contraproducentes.

Autor

(Dubey et al., 2021)

Titulo

Isolation and Characterization of Bacteriophages from Inland Saline Aquaculture
Environments to Control Vibrio parahaemolyticus Contamination in Shrimp

Resumen

En el presente estudio, se aislaron 12 fagos de Vibrio parahaemolyticus de 264
muestras de agua de camaroneras de tierras interiores salinas. Se lo identificd
mediante pruebas bioquimicas y Reaccion en Cadena de la Polimerasa. Se evalud
el rango de hospedero por medio de ensayo de placa, del cual se observo la
actividad litica contra 2.3 — 45.5% de V. parahaemolyticus. Se caracterizd su
genoma mediante el método de purificacion de acidos nucleicos por columna de
silice, se obtuvo concentraciones de 7.66 a 220 ng/ul, de 9 fagos; y se cuantifico
mediante fluorometria. También, se los caracterizd morfolégicamente por
microscopia de transmision electronica, en donde se encontré que tenian forma
filamentosa, perteneciendo a la familia /noviridae. Finalmente, se evaluo la
eficacia contra V. parahaemolyticus mediante método de dispersion en placa, del
cual se obtuvo una reduccién del 78.1% después de 1 hora de aplicacion del fago.

Analisis
critico

Para realizar el presente estudio se siguid una metodologia completa, desde la
extraccion de la muestra de camarones, los cuales se obtuvieron de camaroneras
de tierras interiores salinas, es decir, alejadas de zonas costeras. Asimismo, las
cepas de Vibrio parahaemolyticus se obtuvo del Colegio de Pesquerias de
Mangalore y otras fueron aisladas e identificadas de las muestras de camarodn,
pero no se especifica bien los métodos bioquimicos y moleculares usados.
Respecto a la evaluacion del rango de hospedero, caracterizacion morfologica y
evaluacion de la eficacia de los fagos, los métodos empleados son consistentes.
Aunque este estudio se realizé a nivel de laboratorio, por lo tanto, serviria de base
para aplicaciones en camaroneras en Ecuador.

Conclusion

Por primera vez se logré aislar y caracterizar fagos especificos de V.
parahaemolyticus de ambientes de camaroneras de tierras interiores salinas. La
mayoria de los fagos aislados eran de ADNcs, lo que difiere de los que prevalecen
en la naturaleza que son ADNdc, lo cual demuestra su importancia biotecnoldgica.
El andlisis de rango de hospedero indica la necesidad de aislar y caracterizar mas
fagos de tierras internas salinas para aplicaciones con potencial terapéutico.

Autor

(Makarov et al., 2019)

Titulo

Evaluation of a cocktail of phages for the control of presumptive Vibrio
parahemolyticus strains associated to acute hepatopancreatic necrosis disease

Resumen

En el presente estudio, se utilizaron los bacteriéfagos T2A2 y VHSe para evaluar
el control de diferentes cepas de AHPND, presuntivamente identificado como V.
parahaemolyticus (VPanupnp) bajo condiciones de laboratorio. El efecto litico de
T2A2 y VHS5e contra brotes de AHPND fue corroborado. Adicionalmente, la
efectividad de la mezcla de ambos fagos fue evaluada en infecciones
experimentales de artemia empleando tres cepas altamente virulentas de VPaupnp.
Se demostr6 que la artemia tratada con fagos tuvo una tasa de sobrevivencia
superior comparada a la que no se tratd con fagos. También se demostrd que el
coctel de fagos resulto inocuo para el organismo de los animales. Lo que sugiere
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que la mezcla de fagos puede ser utilizada como posible mecanismo de control
para cepas de AHPND.

Las muestras se obtuvieron de sedimentos, agua y camarones moribundos de
diferentes camaroneras del noroeste de México, en total se aislaron 68 cepas. Se
emplearon técnicas microbiologicas estandarizadas para aislar la bacteria
objetivo. Se confirmdé AHPND mediante pruebas moleculares como la Reaccion
en Cadena de la Polimerasa. Para determinar la virulencia de VPaupnp se
utilizaron cultivos de artemia como organismo modelo. Respecto a los fagos se
empled el protocolo estandarizado de enriquecimiento; se realizo el ensayo de
punto para corroborar su rango de hospedero. Se los caracterizo por microscopia
de transmision electronica. Se evalud su periodo de latencia y tamafo de la
ruptura. Se realizo el ensayo de reduccion bacteriana para determinar la eficacia
de los fagos.

Analisis
critico

La metodologia de esta investigacion se considera adecuada para evaluar los fagos
objeto de estudio. Aunque cabe senalar que las cepas de V. parahaemolyticus
fueron aisladas de las muestras y no se obtuvo cepas de institutos o laboratorios
certificados que garanticen su especificidad.

Las demas técnicas empleadas demuestran ser solidas para obtener resultados
deseados. Cabe recalcar que los ensayos de virulencia fueron realizados en
artemia, sin embargo, se subraya la necesidad que en futuras investigaciones se
realice en camarones. El consorcio de fagos compuesto por VHSe y T2A2
demostr6 efectividad como método de control bioldgico para cepas de V.
parahaemolyticus AHPND, pudiendo aplicarlo a cultivos de P. vannamei. El
estudio sugiere que se lleven a cabo investigaciones para descartar genes
lisogénicos y que puedan ser totalmente seguros para el cultivo. También se debe
sefalar que se necesita mayor investigacion para determinar si su uso deberia ser
terapéutico o profilactico.

Conclusion

Mediante esta investigacion se logrd evaluar el consorcio de fagos T2A2 y VHS5e
como método de control bioldgico contra VPaupnp, €l cual resulto ser eficaz para
controlar la mortalidad durante la ocurrencia de la enfermedad.

Autor

(P. G. Kalatzis et al., 2016)

Titulo

Isolation and Characterization of Two Lytic Bacteriophages ¢St2 y ¢Grnl; Phage
Therapy Application for Biological Control of Vibrio alginolyticus in Aquaculture
Live Feeds

Resumen

En el presente estudio se aisld la cepa patogénica Vibrio alginolyticus V1, de
muestras de Sparus aurata durante un evento de vibriosis, ademas se utilizaron
25 cepas modelo de 7 especies diferente de Vibrio, obtenidas de colecciones
internacionales y del Hellenic Centre for Marine Research. De la misma muestra
se aislaron y caracterizaron los fagos ¢St2 y ¢Grnl para su aplicacion terapéutica.
Cabe recalcar que las muestras fueron obtenidas en Grecia. Se realizaron
experimentos de lisis celular in vitro en V. alginolyticus V1, ademas en 13 cepas
presuntivas de Vibrio obtenidas de cultivos vivos de Artemia salina, obteniendo
como resultado una fuerte eficacia litica de los dos fagos. Se realizd la
administracion in vivo del consorcio de fagos ¢St2 y ¢Grnl en alimento vivo de
A. salina, del que se obtuvo un 93% de disminucion de Vibrio presuntivo después
de 4 horas de tratamiento.
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Analisis
critico

El presente estudio se desarroll6 en peces, de la especie Sparus aurata, los cuales
se infectaron con Vibrio alginolyticus, una especie de microorganismos que
también afecta P. vannamei. Lo que destaca de esta investigacion es que, dentro
del ambito molecular, se aplicd la técnica de polimorfismos de longitud de
fragmentos de restriccion (RFLP, por sus siglas en inglés) para determinar el
genoma de los fagos objeto de estudio. Este estudio podria servir de base para
llevarlo al &mbito de la produccién de camaron.

Conclusion

Los bacteridéfagos aislados @St2 y ¢Grnl se caracterizan por tener un amplio
rango de infeccion a Vibrio, convirtiéndolos en potenciales candidatos para
aplicaciones en fagoterapia, ademas de ser considerados una alternativa viable al
uso de antibioticos.

Autor

(Lelin et al., 2022)

Titulo

Isolation and partial characterization of bacteriophages infecting Vibrio harveyi
from shrimp farm effluent water

Resumen

En el presente estudio se reveld que los fagos aislados demostraron una fuerte
actividad litica en V. harveyi, V. parahaemolyticus y V. vulnificus. La actividad de
inhibiciéon de biopeliculas se realizd en diferentes vibrios patogénicos sobre
plantillas de polietileno de alta densidad, arrojando como resultados que los fagos
efectivamente inhibieron la formacion de biopeliculas en V. harveyi. Se llevo a
cabo un ensayo espectrofotométrico para determinar la actividad litica del fago
aislado en cultivo liquido de V. harveyi, demostrando que el bacteriéfago
disminuyo significativamente la densidad celular de V. harveyi en diferentes
intervalos de tiempo. Respecto a la estabilidad del fago a diferente temperatura y
pH, se demostré que el rango de temperatura tolerable es de 40 a 70°C y de pH
tolerable es de 4 a 9. En lo referente a la curva de crecimiento de un paso, que
describe el rango de ruptura que provoca el bacteriofago, alcanz6 un nivel del
90% en 180 minutos.

Analisis
critico

El presente estudio se realizo en India, de donde se tomaron muestras de efluentes
de agua de camaroneras de cultivo semi-intensivo de P. vannamei. Lo que
demuestra compatibilidad con la presente investigacion. Los demés métodos
empleados para aislar, evaluar la actividad litica, y condiciones que podrian
afectar a los fagos fueron completos y ejecutado de manera correcta, destacando
que en este estudio no se realizd caracterizacion morfologica de los fagos. Este
estudio sirve como base para futuras investigaciones aplicadas a camaroneras en
Ecuador.

Conclusion

Se encontrd que los fagos aislados fueron altamente especificos contra V. harveyi,
también siendo capaces de infectar otras especies como V. parahaemolyticus y V.
vulnificus, 1o que demuestra su amplio espectro litico. También destaca su amplia
tolerancia a pH y temperatura. Ademas, en pruebas de laboratorio los resultados
exhibieron que los fagos controlaron la poblacion de V. harveyi, convirtiéndolos
en potenciales candidatos para terapia contra los patogenos mencionados.

Autor

(Van et al., 2024)

Titulo

Application of Bacteriophages
Desulfovibrio spp. In Shrimp Ponds

to Treat Toxic Gas-producing Bacteria

Resumen

En esta investigacion se explora el potencial de bacteriofagos como una solucion
bioldgica para inhibir Desulfovibrio spp. en camaroneras. Seis cepas de
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bacteriéfagos se evaluaron, (ST231, ST22, oMix 1, ¢S8, ¢S9, y oMix 2),
mediante ensayos de siembra en tres diferentes horarios (3, 6 y 18 horas). Los
resultados demostraron que los bacteriofagos redujeron significativamente la
densidad bacteriana con el transcurso del tiempo, siendo ST22 el que mas
inhibicién demostrd. El analisis gendomico de ST22 revelo que tiene genes
relacionados a Desulfovibrio spp., especificamente Deltaproteobacteria y
Desulfobacteraceae. También se encontrd que el tratamiento con bacteriéfagos
disminuyo los niveles de H>S y NH3 e incremento el oxigeno disuelto en
ambientes simulados a camaroneras. Se registraron cambios morfologicos en las
colonias bacterianas post-tratamiento, mas alld de los efectos inhibitorios de los
fagos; lo que sugiere que el fago ST22 es un candidato prometedor como
alternativa a los antibidticos para prevenir y controlar enfermedades causadas por
Desulfovibrio vulgaris en cultivos de camaron.

Analisis
critico

En el presente estudio se evalud el potencial de los fagos contra una bacteria que
no es objeto de esta investigacion, sin embargo, constituye un importante aporte
para el sector de la produccion de camaron, ya que contribuye al control bioldgico
de patogenos y enfermedades.

Desulfovibrio spp. resulta ser una bacteria que produce gas sulfhidrico, el cual, es
toxico para los camarones. La aplicacion de los bacteriéfagos objetos de estudio
es considerada una alternativa confiable y sostenible para reemplazar a los
antibidticos y erradicar Desulfovibrio spp. de las piscinas de cultivo de camardn

Conclusion

Este estudio demuestra el potencial como control bioldgico efectivo contra D.
vulgaris en la acuicultura de camaréon. Mediante la secuenciacion del gen 16S
ARNTr se logro identificar, con éxito, D. vulgaris. El tratamiento con bacteriofagos
resultd significativamente bueno para reducir H>S y NH3 e incrementar el oxigeno
disuelto en las piscinas de camaron. Sin embargo, se necesita mayor investigacion
para evaluar los impactos ecoldgicos a largo plazo y la eficiencia del tratamiento
en ecosistemas acuaticos complejos de produccion de camaron a gran escala.

Autor

(L. Chen et al., 2019)

Titulo

Isolation and Characterization of Specific Phages to Prepare a Cocktail Preventing
Vibrio sp. Va-F3 Infections in Shrim (Litopenaeus vannamei)

Resumen

En este estudio se describe un flujo de trabajo para preparar un consorcio de fagos
contra infecciones de Vibrio para aplicaciones practicas. Se aislaron 20 cepas de
Vibrio del intestino de camarones enfermos y aguas residuales de camaroneras,
de las cuales 5 se identificaron como patégenos causante de vibriosis. Se aislaron
22 tagos utilizando las 5 cepas patdgenas como hospederos, y 5 de ellos mostraron
amplio rango de infeccion y alta capacidad litica contra las cepas de Vibrio. La
secuenciacion gendmica y analisis filogenético de los 5 fagos mencionados dio
como resultado que pertenecen a la familia Siphoviridae. El consorcio de los 5
fagos demostré una eficiencia superior en inhibir el crecimiento de Vibrio sp.
Patogénico Va-F3 que otro fago solitario in vitro. Luego, se evaluo la actividad
del consorcio de fagos para proteger a P. vannamei contra Vibrio sp. Va-F3 in situ;
el resultado demostrd que el porcentaje de sobrevivencia de camarones podria
llegar al 91.4 y 91.6% en 7 dias para el grupo tratado con el consorcio y el grupo
tratado con antibioticos, respectivamente.
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Analisis | Considero que el presente estudio es muy completo, debido a que los métodos

critico ejecutados desde la adquisicion de los camarones, toma de muestra, aislamiento
de bacteria, identificacion molecular de la bacteria, aislamiento, caracterizacion e
identificacion de los fagos, pruebas de eficiencia y virulencia, desarrollo del
consorcio de fagos cuentan con una metodologia clara y orden en la realizacion
de cada etapa. Al aplicarse el consorcio de fagos en camarones vivos, se pueden
extraer conclusiones muy buenas, porque es posible realizar un analisis
morfoldgico del camarén, es decir, los cambios que tienen los organismos sujetos
a los diferentes tratamientos. Este estudio serviria de base para ser aplicado en
camaroneras en Ecuador.

Conclusion | Este estudio describe un ejemplo muy claro del desarrollo de consorcios de fagos
y su aplicacion en tratamientos contra infecciones causadas por Vibrio sp. Va-F3.

Autor (Benala et al., 2023)

Titulo Genome Characterization and Infectivity Potential of Vibriophage-®LV6 with
Lytic Activity against Luminescent Vibrios of Penaeus vannamei Shrimp
Aquaculture

Resumen | El presente estudio analiza el genoma completo del Vibriofago-®LV6, el cual
mostro actividad litica contra seis Vibrios luminiscentes aislados de tanques de
larva de P. vannamei de laboratorios de larva. El genoma del Vibriofago-®LV6
tuvo una longitud de 79,862 pares de bases con 48% de contenido de G+C y 107
ORFs que codificaron para 31 proteinas funcionales predictivas, 75 proteinas
hipotéticas, y un ARNt. Dentro del genoma del Vibriofago-®LV6 no se
encontraron ni genes de resistencia antimicrobiana determinantes ni genes de
virulencia, lo que indica su idoneidad para aplicarlos en terapia. La microscopia
de transmision electronica revelo que tiene cabeza icosaédrica (~73 nm) y una
cola larga y flexible (~191 nm), lo que indica que pertenece a la familia
Siphoviridae. El Vibriofago-®OLV6 mostré un indicie de multiplicidad de
infeccion de 80, en donde inhibid el crecimiento de V. harveyi luminiscente a una
gradiente de salinidad de 0.25% (5 ppt), 0.5% (10 ppt), 1% (20 ppt), 1.5% (30
ppt), 2%, 2.5% (40 ppt) y 3% (50 ppt). Experimentos in vivo se ejecutaron en
post-larva de camarén, donde se obtuvo que el Vibriofago-®LV6 redujo las
colonias de Vibrio luminiscente, asi como su mortalidad. El Vibriofago-OLV6
sobrevivid por 30 dias en concentraciones de sal de Sppt hasta 50 ppt y resulto
estable a 4°C por 12 meses.

Analisis | Este estudio siguié una metodologia completa para la evaluacion del bacteridfago
critico sujeto de investigacion. Lo interesante de este estudio resulta es la evaluacion a
diferentes salinidades, dando un resultado interesante, ya que podria ser aplicado
en camaroneras que toman agua de fuentes como rios, en donde la concentracion
de sal es muy baja, hasta camaroneras en zonas de esteros, en donde la salinidad
es muy superior. Ademads, cabe recalcar, que también se evaluo su estabilidad de
almacenamiento, un parametro novedoso que permite saber que es un fago muy
resistente.
De igual manera, resulto interesante el andlisis molecular debido a que se
encontraron proteinas que codifican funciones hipotéticas, de las debe
investigarse a profundidad.
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Conclusion

Es estudio demostré el aislamiento y la caracterizacion del Vibriofago-®LV6, y
su actividad litica, in vivo e in vitro contra Vibrio harveyi luminiscente. El
Vibriofago-®LV6 codifica proteinas hipotéticas, que deben dilucidarse mediante
futuras investigaciones. Tanto in vivo como in vitro se demostré su capacidad de
disminuir la cepa bacteriana mencionada, incrementando la sobrevivencia de las
post-larvas. Este fago podria ser una alternativa viable para sustituir el uso de
antibidticos.

Autor

(Pefia-Rodriguez et al., 2025)

Titulo

A novel vibriophage vB Vp PvVp04 against pathogenic  Vibrio
parahaemolyticus and its formulation for inclusion in shrimp feed

Resumen

En el presente trabajo, se describi6 el genoma del fago vB_ Vp PvVp04 y su rango
de hospedero. Se exploro 4 estrategias para la incorporacion de este fago en el
alimento de camaron Penaeus vannamei: incluido directamente como liquido
(IL); encapsulacion (EN); liofilizacion (FD); y encapsulacion + liofilizacion (EN
+ FD). Como resultados se obtuvo que vB Vp PvVp04 infecta Vibrio
parahaemolyticus CIBGENO0O3 e inhibe el crecimiento hasta 87.6% después de
12 horas. Su rango de hospedero incluye otras especies de Vibrio. Su genoma de
39,824 pares de bases de longitud carece de ARNt o genes de resistencia a
antibioticos, contiene 67 ORFs. Del analisis filogenético se extrae que
vB_Vp PvVp04 se lo agrupe con otros fagos de la familia Myoviridae. Durante
la prueba de estabilidad de almacenamiento, las dietas que contenian el fago en
estudio conservaron su estabilidad por 90 dias, excepto en formulaciones liquidas,
la cual mostro una significante reduccion. La liofilizacion y la encapsulacion +
liofilizacion de los fagos mostro mucho mayor presencia en el estdmago de los
camarones, alcanzando 10** PFU/g, lo cual demostraria que estos métodos de
incorporacién en el alimento pueden ser estrategias viables para controlar
patdgenos oportunistas en cultivo de camarén blanco.

Analisis
critico

Este estudio resulta muy interesante, debido a que se evalian métodos para
incorporar en el alimento de camardn el bacteriofago vB Vp PvVp04, que
demostré gran capacidad de hospedero, es decir, infecta varias cepas de Vibrio, y,
ademas, una buena capacidad de inhibicion. El aporte de este articulo a la industria
resulta de mucha valia, ya que se ha demostrado que mediante el alimento se
aprovecha mejor cualquier aditivo que se incorpore al protocolo alimenticio, mas
alla de lograr mejor sobrevivencia del camaron en piscinas.

Conclusion

El fago vB Vp PvVp04 demostr6 gran potencial como alternativa para
fagoterapia contra Vibrio parahaemolyticus, destacando que no tiene genes
téxicos, ni factores de virulencia, o genes responsables de lisogenia. Sin embargo,
mayores investigaciones se necesitan para determinar el impacto del fago en el
ecosistema. Las estrategias de encapsulacion, liofilizacion y la combinacion de
ambas demostraron que son viables para incorporar fagos en alimento de
camaron, por su estabilidad y preservacion durante el almacenamiento.

Autor

(fu & He, 2024)

Titulo

Genomic Characterization of a New Bacteriophage vB VpaS PP24 infecting
Vibrio parahaemolyticus and Its Applications in Shrimp Farming Practice

Resumen

En este estudio se realizd la secuenciacion genomica del fago vB VpaS PP24
(PP24), la cual mostrd que su genoma contiene un ADN lineal de doble cadena
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con una longitud de 83,482 pares de bases y un contenido de G+C% de 45.81%.
se determino un total de 118 marcos abiertos de lectura (ORF, por sus siglas en
ingles), de los cuales 13 (11%) se asignaron a genes funcionales. No se detectd
ARN de transferencia, ni virulencia, ni resistencia a antibioticos o genes
lisogénicos. Se evalud la efectividad del fago mediante pruebas de cultivo en
camarones. Se confirm6 que el fago resultd ser muy virulento contra V.
parahaemolyticus en las pruebas profilacticas y terapéuticas, tanto de laboratorio
como en camaroneras. adicionalmente, se realizaron analisis de toxicidad agua y
subcronica para confirmar que PP24 era de aplicacion segura.

Analisis
critico

Este estudio empled 28 cepas de V. parahaemolyticus, de las cuales 27 fueron
aisladas de hepatopancreas de camarones enfermos recolectados de diferentes
partes de China y 1 cepa se compro al Centro de Coleccion de Cultivos
Microbianos de Guangdong. Las pruebas moleculares y bioquimicas realizadas
ofrecieron un panorama sobre la genética de este fago, resaltando que no se
encontraron genes de virulencia, ni resistencia a antibidticos, ni de lisogenia que
pueden resultar contraproducentes para los entornos acuaticos. Cabe recalcar que
se ejecutaron andlisis muy completos que permitieron comprender con claridad
los objetivos de este estudio.

Los analisis de toxicidad ofrecieron seguridad respecto la aplicacion de los fagos
a las piscinas de camaron.

Conclusion

El presente estudio ofrece una vision amplia, entorno a la genética del fago objeto
de la investigacion; que lo convierte como un potencial candidato para controlar
Vibrio parahaemolyticus en piscinas camaroneras, ya que mediante la serie de
estudios realizados se confirmd que es un microorganismo seguro de usar.

Nota. Elaborado por el autor, (2025).

Sobre la encuesta realizada se puede decir que las personas que participan en el sector acuicola,

sea como propietarios de camaroneras, gerentes o asesores, han enfrentado enfermedades

bacterianas causadas por Vibrio spp., muchos de ellos méas de una vez; que para controlarlas

recurren a mecanismos naturales de control de patdégenos como 4cidos organicos, aceites

esenciales, compuestos fitobidticos, prebioticos y probioticos, sin embargo, una parte de ellos aun

emplean antibidticos.

También consideran que pueden probar nuevas herramientas biotecnologicas, como los

bacteriofagos, como método de control de enfermedades bacterianas por Vibrio spp., siempre y
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cuando sea una alternativa que tenga una viable relacion costo — beneficio, sin que genere efectos

secundarios que perjudiquen la produccion de camaron.
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Capitulo V

5 Conclusiones y Recomendaciones

5.1 Conclusiones

Las investigaciones analizadas evidencian que los bacteriéfagos pueden aplacar la presencia de
diversas especies patogenas de Vibrio spp. tales como, V. parahaemolyticus, V. alginolyticus y V.
harveyi en los sistemas de produccion de camardn, lo cual contribuye a la mejora en la

sobrevivencia de los camarones en piscinas de cultivo.

La aplicacion biotecnologica de los bacteriéfagos en las diferentes etapas de produccion de
camaron es considerada una estrategia efectiva para prevenir y controlar brotes de enfermedades

causadas por Vibrio spp. como la necrosis hepatopancreatica agua (AHPND).

Ante la creciente resistencia bacteriana a los antibioticos, se promueve a la investigacion para
buscar alternativas mas sostenibles en el tiempo, por lo que el suministro de bacteridofagos ha
demostrado ser un mecanismo viable para combatir, de forma especifica, a las bacterias patogenas,
en este caso Vibrio spp., si causar efectos perjudiciales a los microorganismos beneficios, ni

generar residuos nocivos en el ecosistema.

Una estrategia muy bien pensada para mejorar el espectro de accidon y evitar la resistencia
bacteriana es el desarrollo de consorcios de bacteriéfagos mediante la combinacion de diferentes

cepas, lo cual ha demostrado mayor efectividad que el uso de una sola especie de fago.

Es importante sefialar que el uso de bacteriéfagos contribuye a la mejora del ambiente de los

estanques, mediante la reduccion de la produccion de los compuestos toéxicos como el sulfuro de
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hidrogeno y el amoniaco, porque elimina las colonias bacterianas que producen estos compuestos,

lo que mejora las condiciones para el desarrollo del camarén.

Aunque existan resultado con alto potencial beneficioso para la industria acuicola, es necesaria
mayor investigacion sobre la estabilidad y persistencia de los bacteriéfagos en los ambientes de
cultivo que tienen caracteristicas complejas; también estudios a escala industrial, es decir, en
camaroneras para evaluar su aplicacion comercial. Se debe promover las evaluaciones de los
bacteriofagos en condiciones de temperatura, salinidad, pH, oxigeno disuelto, materia organica
alta para determinar su estabilidad. Es indispensable mayor investigacion a nivel genético, tanto
de bacterias como de fagos, para determinar posibles genes que expresen resistencia a los

bacteriofagos; asi como mayor estudio de los bacteriofagos lisogénicos.

Ecuador es un pais que lidera la produccion y comercializacion global del camaron, por lo que la
adecuacion de los bacteriofagos, como mecanismo de control de enfermedades causadas por Vibrio
spp., en sus sistemas de produccion, podria aumentar la competitividad de la industria, erradicar

el uso de antibioticos y responder a las demandas de sostenibilidad de los mercados mundiales.
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5.2 Recomendaciones

Se sugiere realizar mayor investigacion en Ecuador sobre el uso de bacteriéfagos como mecanismo
de control de enfermedades causadas por Vibrio spp., porque las condiciones de cultivo que
presenta la costa ecuatoriana difieren de otras regiones del mundo, y darian mejores directrices

para su aplicacion.

Son necesarios mas estudios sobre los métodos de encapsulacion de los bacteriéfagos y su forma
de administracion, los consorcios de fagos en lugar de aplicaciones individuales, para evaluar su

estabilidad, eficacia y viabilidad en los cultivos de camardn.

Se destaca la importancia de aislar y caracterizar bacteridfagos de zonas de produccion de camaron
de la costa ecuatoriana para conocer sus caracteristicas genéticas, modo de accion, eficacia y

efectividad, especificidad, con el objetivo de poder aplicarlos en los cultivos de camaron.

El uso de bacteriéfagos debe acompafiarse de un monitoreo continuo de la presencia de Vibrio
spp., tanto en agua como en camarones, para tener una idea la dosis de aplicacion y combinaciones

de fagos en funcion de los factores medioambientales y microbianos.

Se recomienda la capacitacion hacia los participantes del sector acuicola, como productores,
técnicos, asesores en la implementacion adecuada de los fagos, su manejo y buenas précticas para

incorporarlos en los cultivos.

Por ultimo, se considera indispensable un marco regulatorio de normativas que faciliten el uso
seguro de bacteriofagos, con estandares de calidad, que aseguren la inocuidad de los cultivos y del

ecosistema.
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