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INTRODUCCION

La bronconeumonia bacteriana (BP) es uno
de los problemas mas importantes en la indus-
tria de la carne. Los bovinos de carne de todas
las edades pueden afectarse con BP; sin em-
bargo, lo mas probable es que se infecten du-
rante los primeros 50 dias, luego de su entrada
al feedlot debido a que se exponen a un amplio
rango de patdégenos (debido a la convivencia)
concurrentemente con varios factores estre-
santes (destete y transporte), que pueden de-
primir su sistema inmune (Taylor et al., 2010),

(Fig. 1).

Figura 1: Esquema de la patogenia de la bronconeumonia
bacteriana en Ganado de feedlot (Timsit et al., 2016a).

Los patdégenos mas importantes asociados
con BP incluyen Mannheimia haemolytica,
Pasteurella multocida, Histophilus somni and
Mycoplasma bovis (Timsit et al., 2017). Para
estos patdgenos la colonizacion del tracto
respiratorio superior (TRS) es el primer paso
necesario antes de ocasionar la infeccion del
tracto respiratorio inferior (TRI). La inhibicion
de este primer paso de la patogenia, por el
microbiota residente, un proceso llamado tam-
bién “Resistencia a la colonizacion”, puede,
por lo tanto, ser de la mayor importancia para
la salud respiratoria. Mas aun, si un patégeno
ha colonizado la superficie mucosa del TRS,
puede ser beneficioso tanto para la comunidad

bacteriana como para el huésped fue mante-
nido a raya, evitando el desarrollo excesivo de
la inflamacién y la subsecuente diseminacion
pulmonar.

En los ultimos afos, se ha acumulado evi-
dencia de los roles que las comunidades bac-
terianas tienen en el tracto respiratorio para
impedirle a los patdégenos respiratorios es-
tablecer una infeccion (Holman et al., 2015).
Esta presentacién revisara (i) la composicion
de la microbiota del TRS y del TRl y surol en la
salud respiratoria y (ii) discutira la prevencion
de la BP mediante una intervencion basada en
la microbiota (probidticos intranasales).

COMPOSICION DE LAS MICROBIOTAS
DEL TRS Y DEL TRI EN BOVINOS DE
FEEDLOT

Estudios recientes de cultivos independien-
tes de la microbiota del TRS del bovino han
revelado que estd dominada por los géneros
Tenericutes, Proteobacteria y Firmicutes, con
menor proporcidn de Actinobacter y Bacteroi-
detes(Timsit et al., 2016b, Nicola et al., 2017).

Figura 2: Microbiota en la nasofaringe de bovinos de feedlot
(n = 30; Timsit et al., 2016).

Aunque la microbiota del TRI difiere de la del
TRS (Nicola et al., 2017; Timsit et al., 2018),
también esta dominada por Tenericutes, Pro-
teobacteria y Firmicutes (Fig. 3). En un estudio
de caso (n = 60) - control (n = 60) en bovinos
de feedlot (Timsit et al., 2018), demostramos
que las comunidades bacterianas también di-
fieren entre animales sanos y enfermos (tanto
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Figura 3: Diferencia en la composicion de las comunidades bacterianas a nivel de género, entre las microbiotas superior (nasal)
e inferior (traqueal) de bovinos de feedlot con o sin bronconeumonia bacteriana (BP), (n = 120; Timsit et al., 2018).

a nivel de TRS como de TRI) con mas Teneri-
cutes y Proteobacteria y menos Firmicutes en
enfermos que en sanos.

EL ROL DE LA MICROBIOTA DELTRS Y
DEL TRI EN LA SALUD RESPIRATORIA

Aunque de naturaleza oportunista, es I6gico
esperar que portadores de bacterias asociadas
con BP estan en un riesgo mayor de contraer la
enfermedad. Esto se basa en la evidencia que
estas bacterias no colonizan a todo el gana-
do y su prevalencia es menor en la poblacién
general comparada con aquellos animales que
desarrollan BP. Por ejemplo, en feedlots los
portadores de M. haemolytica en la poblacion
general van de 13 a 20% (Klima et al., 2011),
mientras que, en casos de neumonia aguda y
fatal, la prevalencia puede ser del 85 al 100%
de los casos (Booker et al., 2008). Mas aun, ha
sido reportado recientemente que los bovinos
positivos a M. haemolytica al llegar al feedlot
estan mas propensos a ser afectados por BP
dentro de los primeros 10 dias luego de la lle-
gada, comparados con el ganado que tuvo cul-
tivo negativo (Noyes et al., 2015). Estos datos
sugieren que limitando la colonizacion de paté-
genos bacterianos oportunistas se reducira la
enfermedad respiratoria en el ganado, y esta-
ria de acuerdo con las estrategias corrientes
de manejo para mitigar la enfermedad respi-
ratoria que apuntan a la reduccion de patége-
nos mediante el uso de antimicrobianos (meta-
filaxis) y programas de vacunaciéon (Edwards,
2010). Sin embargo, hay preocupacion cientifi-
cay publica respecto del uso no terapeutico de
los antimicrobianos en la produccion pecuaria
(Lipsitch et al., 2002). Es mas, las vacunas en
uso no confieren una proteccion completa con-
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tra la infeccion (Larson and Step, 2012). Por
consiguiente, es muy importante evaluar mé-
todos alternativos para mitigar los patogenos
bacterianos respiratorios.

Estd muy claro que la patogenia de la BP
bacteriana esta compuesta por varios facto-
res, incluyendo la interaccion de los patogenos
con otras bacterias (ej. comensales). Por cier-
to, las bacterias comensales pueden conferir
resistencia a la incorporacion e instalacion de
nuevos patogenos en el TRS mediante varios
mecanismos (Figura 4; Timsit et al., 2016a).
Primero, la resistencia a la colonizacion puede
producirse mediante la ocupacién de vacan-
tes en los nichos del TRS. Resultando que los
patdogenos invasores tienen que competir por

Figura 4: Mecanismos potenciales mediante los cuales las
bacterias comensales nasofaringeas contribuyen a la salud
respiratoria y previenen la colonizacion de bacterias patoge-
nas.




la adhesion a los receptores y por los nutrien-
tes. Por ejemplo, la reduccién de la densidad
y diversidad de la comunidad bacteriana luego
de un tratamiento antibidtico en humanos ha
sido asociada con un riesgo creciente de creci-
miento excesivo de patdgenos bacterianos y la
subsecuente instalacion de enfermedades del
TRS (Pettigrew et al., 2012). Falta evidencia
directa de que esto también acontezca en el
TRS de los bovinos de feedlot. A pesar de ello,
Holman et al. (2015) han comunicado recien-
temente que la diversidad y riqueza bacteriana
estaba disminuida en la nasofaringe de los bo-
vinos que habian padecido BP tempranamente
en su periodo de engorde que aquellos que no
la habian tenido.

Los comensales en el TRS pueden también
inhibir o mejorar, directamente, el crecimiento
de patdégenos modificando el ambiente o pro-
duciendo moléculas antibacterianas. Por ejem-
plo, en humanos, la especie de estreptococos
commensal S. salivarius inhibe el crecimiento
en el TRS del patégeno S. pyogenes median-
te la produccion de bacteriocinas. En bovinos,
varias bacterias aisladas de la nasofaringe han
mejorado o limitado el crecimiento in vitro de
M. haemolytica, P. multocida, y H. somni (Cor-
beil et al., 1985). Entre estos, los mejoradores
comprendieron cultivos de Micrococcus, Sta-
phylococcus, Corynbacterium, Rhodococcus,
Moraxella y Actinobacter, mientras los cultivos
de Bacillus fueron los inhibidores mas impor-
tantes. Es interesante sefialar, que también
observamos que los bovinos que permanecie-
ron sanos durante todo el periodo de engorde
y no tuvieron signos de BP, tuvieron una mayor
proporcion de bacterias de las familias Bacilla-
ceae y Lactobacillaceae en su llegada al feed-
lot (Holman et al., 2015). Consecuentemente
inferimos que varias bacterias de la nasofarin-
ge bovina pueden mejorar la salud de estos
y pueden emplearse para mitigar la BP en el
feedlot mediante la administracion de probiéti-
cos nasales.

Otros mecanismos por los cuales los co-
mensales pueden mejorar la resistencia a la
colonizacion de patdégenos incluyen la estimu-
lacién inmunitaria del hospedero y modulacion
de la inflamacion de las mucosas. Por ejemplo,
el comensal S. salivarius inhibe la respuesta
inflamatoria de las células epiteliales bronquia-

les (ej. bajo regulacién de la ruta NF-kB) y pro-
mueve la homeostasis microbiana del huéped
(Cosseau et al., 2008). Mas aun, las bacterias
comensales tienen también un rol clave contri-
buyendo a la inmunidadad aptativa contra las
infecciones virales del tracto (Ichinohe et al.,
2011). A pesar de que estos hallazgos apoyan
el concepto de que las bacterias comensales
tienen roles importantes en la inmunidad e in-
feccion del tracto respiratorio, no se han lleva-
do a cabo aun estudios definitivos en bovinos
para verificar esta hipotesis.

EL ROL DE LA MICROBIOTADELTRS Y
DEL TRI EN LA SALUD RESPIRATORIA

El conocimiento de que algunas bacterias
comensales tienen un rol en el mantenimiento
de la salud del huésped ha conducido al ad-
venimiento de los probidticos, que se definen
como microorganismos viables que confieren
beneficios para la salud del huésped. Por ejem-
plo, la suplementacion con Lactobacillus casei
mejoro la respuesta inmune contra la infeccion
por Streptococcus pneumoniae del tracto res-
piratorio de ratones (Villena et al., 2005). De
la misma forma Bacillus subtilis, como alimen-
to microbiano directo mejord la funciéon inmu-
ne en terneros (Sun et al., 2010). Es mas, hay
evidencia cierta que cepas de Lactobacillus
inhiben el crecimiento de M. haemolytica y es-
timulan una respuesta inmune positiva, in vitro
en las células epiteliales del bovino (Amat et
al.,, 2017). Finalmente, en un reciente desafio
experimental llevado a cabo en terneros de 24

Figura 5: Contajes bacterianos de M. haemolytica determina-
dos mediante cultivo (A) y estimacion total de Lactobacillus
spp. determinada por qPCR de Lactobacillus 16S rRNA copia
génica (B) de hisopados nasales de terneros que recibieron
inoculacioén intranasal de ambas bacterias terapéuticas y M.
haemolytica (BT +Mh; n = 12) o solo M. haemolytica (Mh; n =
12). Cada caja indica el rango intercualtil (IQR) (media 50%
de los datos), la linea media representa el valor medio, y los
bigotes representan 1,5 veces el IQR. Los puntos coloreados
indican valores atipicos *, diferencia significativa entre trata-
mientos (P < 0.05) (Amat et al., 2020).
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dias de edad (Amat et al., 2020), la administra-
cion nasal de un “cocktail” de 6 cepas probidti-
cas de Lactobacillaceae redujo la colonizacion
nasal de M. haemolytica postdesafio (Fig. 5).
Se necesita mas investigacion para determinar
si bacterias probitticas inoculadas intranasal-
mente pueden prevenir la BP en bovinos de
feedlot, lo que seria un resultado interesante.
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