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DESCRIPCIÓN

Nuevo bacteriófago y composición antibacteriana que lo comprende

Campo técnico5

La presente invención se refiere a un nuevo bacteriófago que tiene una actividad bactericida específica contra 
Escherichia coli patógena aviar (APEC por las siglas en inglés avian pathogenic Escherichia coli) y a una 
composición antibacteriana que lo comprende. Asimismo, la presente invención se refiere un método para la 
prevención o tratamiento de enfermedades de aves de corral que utiliza el nuevo bacteriófago o la composición 10
antibacteriana.

Técnica anterior

Escherichia coli (denominada en lo sucesivo 'E.coli') es una bacteria Gram negativa, con forma de varilla corta que 15
pertenece al género Escherichia y a la familia Enterobacteriaceae, y es una de las especies de la flora normal 
existente en el intestino de varios animales, incluidos los mamíferos. Se sabía que la mayoría de las cepas de E.coli
son no patógenas y pueden causar infecciones oportunistas, pero algunas cepas muy patógenas provocan diversas 
enfermedades intestinales y septicemia en animales, incluidos los seres humanos.

20
Se sabía que entre estas cepas de E.coli, de forma particular, E.coli patógena aviar (APEC), que es E.coli infectada 
a través del tracto respiratorio de pájaros, por ejemplo, pollos, patos, pavos, o similares, se infiltra en el cuerpo a 
través de las mucosas respiratorias. APEC provoca varias enfermedades tales como septicemia, granuloma, 
aerosaculitis, salpingitis, artritis, o similar, en aves. De forma particular, APEC causa un daño económico significativo 
a la industria avícola por el hecho de que APEC causa enfermedades respiratorias principalmente en aves de corral, 25
o similares, de manera que APEC se convierte en un problema.

Mientras tanto, el bacteriófago es un tipo de virus especializado que infecta y destruye únicamente bacterias, y 
puede autorreplicarse únicamente dentro de las bacterias hospedadoras. El bacteriófago tiene una fuerte 
especificidad hospedadora en comparación con los antibióticos, y recientemente, un problema de aparición de 30
bacterias resistentes contra la utilización de antibióticos ha sido grave, de manera que se ha incrementado el interés 
en la utilización práctica del bacteriófago (Documentos de no Patente 1 y 2).

Por lo tanto, en muchos países del mundo se ha realizado activamente una investigación con respecto al 
bacteriófago, y, además de una solicitud de patente para el bacteriófago, ha aumentado gradualmente un intento 35
para obtener la aprobación de la Administración de Medicamentos y Alimentos (FDA por las siglas en inglés Food 
and Drug Administration) para una composición que contenga el bacteriófago.

Como técnica anterior para el bacteriófago, en el Documento de Patente 1 se han divulgado 7 especies de 
bacteriófagos para controlar E.coli 0157:H, y en el Documento de Patente 2 se divulga un bacteriófago que tiene 40
actividad bactericida específica contra Staphylococcus aureus. Además, en el Documento de Patente 3, se ha 
divulgado la proteína lítica derivada de un bacteriófago que destruye específicamente una estructura de 
peptidoglicano de la membrana celular bacteriana, y lisados bacterianos por la proteína lítica.

Sin embargo, a pesar de la presencia de las siguientes técnicas anteriores, una tecnología asociada al bacteriófago 45
para prevenir y/o tratar enfermedades infecciosas por APEC, que es un problema importante en la cría de aves, 
incluídas las aves de corral, es todavía insuficiente, de manera que se debería desarrollar un bacteriófago y una 
tecnología asociada al bacteriófago.

Documentos de la técnica anterior50

Documento de Patente

(Documento de patente 1) Patente de Estados Unidos Nº. 6,485,902
(Documento de patente 2) Registro de Patente de Corea Nº. 10-0910961 B155
(Documento de patente 3) Publicación de Patente Coreana en trámite Nº. 10-2009-0021475 A

Documento de No Patente

(Documento de No Patente 1) Cislo M, et al., Arch. Immunol. Ther. Exp. 2:175-183, 198760
(Documento de No Patente 2) Sung Hun Kim et al, Bacteriophage, Novel Alternative Antibiotics, BioWave Vol.7 
No. 15, 2005, BRIC

Problema técnico
65

Los presentes inventores llevaron a cabo estudios para resolver problemas tales como las bacterias resistentes que 
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se originan con la utilización de antibióticos, y antibióticos que permanecen en la carne, y similares, y previenen y 
tratan de forma eficaz enfermedades infecciosas en aves. Como resultado, los presentes inventores aislaron de la 
naturaleza, un nuevo bacteriófago, ΦCJ23 (KCCM11365P), que tenía una actividad bactericida específica contra 
APEC, que producía enfermedades respiratorias en aves de corral.

5
Asimismo, los presentes inventores identificaron características morfológicas, bioquímicas, y genéticas del nuevo 
bacteriófago, y confirmaron que el bacteriófago tenía excelente resistencia al ácido, resistencia al calor, y similares, 
por lo que desarrollaron un antibiótico, un desinfectante, un aditivo para pienso, y otras composiciones utilizando el 
nuevo bacteriófago. Además, los presentes inventores desarrollaron una composición para prevenir o tratar 
enfermedades infecciosas que se producen en aves, y un método para prevenir o tratar la enfermedad utilizando la 10
composición.

La presente invención proporciona un bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) que tiene una actividad bactericida 
específica contra Escherichia coli patógena aviar (APEC).

15
Asimismo, la presente invención proporciona una composición que, como ingrediente activo, comprende el 
bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de la invención, en particular para su utilización para prevenir o tratar una 
enfermedad infecciosa provocada por APEC.

Además, la presente invención proporciona un aditivo para pienso, un aditivo para agua potable para aves, un 20
desinfectante, o un limpiador que, como ingrediente activo, comprende el bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de la 
invención.

Adicionalmente, la presente invención proporciona un bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) según la invención, para 
su utilización para prevenir o tratar una enfermedad infecciosa provocada por APEC.25

Solución técnica

Una realización ejemplar de la presente invención proporciona un bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) que tiene una 
actividad bactericida específica contra Escherichia coli patógena aviar (APEC).30

Otra realización ejemplar de la presente invención, proporciona una composición que, como ingrediente activo, 
comprende el bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de la invención, en particular para su utilización para prevenir o 
tratar una enfermedad infecciosa provocada por APEC.

35
Otra realización ejemplar de la presente invención, proporciona un aditivo para pienso, un aditivo para agua potable 
para aves, un desinfectante, o un limpiador que, como ingrediente activo, comprende el bacteriófago ΦCJ23 
(KCCM11365P) de la invención.

Otra realización ejemplar de la presente invención proporciona un bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) según la 40
invención, para su utilización para prevenir o tratar una enfermedad infecciosa provocada por APEC.

Efectos ventajosos

El bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) según la presente invención tiene actividad bactericida específica contra 45
Escherichia coli patógena aviar (APEC).

Asimismo, dado que el bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de la presente invención tiene excelente resistencia al 
ácido, resistencia al calor, y resistencia a la sequía, se puede utilizar no solo como material para prevenir o tratar 
enfermedades infecciosas por APEC en varios intervalos de temperatura o de pH, sino que también se utiliza como 50
antibiótico, aditivo para pienso, aditivo para agua potable, desinfectante, y limpiador, o similar.

Además, según la presente invención, las enfermedades infecciosas por APEC se pueden prevenir o tratar 
administrando el bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) o una composición que contiene el bacteriófago ΦCJ23 
(KCCM11365P) como ingrediente activo para aves.55

Descripción de los dibujos

La figura 1 es una fotografía con microscopio electrónico de un nuevo bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P, que 
en lo sucesivo en este documento, se denominará “ΦCJ23”).60
La figura 2 muestra el resultado de una electroforesis en gel de campo pulsante (PFGE, por las siglas en inglés 
pulsed field gel electrophoresis) del nuevo bacteriófago ΦCJ23.
La figura 3 muestra el resultado de una electroforesis en gel de poliacrilamida con dodecilsulfato sódico (SDS-
PAGE por las siglas en inglés sodium dodecyl sulfate-polyacrylamide gel electrophoresis ) del nuevo bacteriófago 
ΦCJ23.65
La figura 4 es un gráfico que muestra el resultado de un ensayo de resistencia al ácido del nuevo bacteriófago 
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ΦCJ23.
La figura 5 es un gráfico que muestra el resultado de un ensayo de resistencia al calor del nuevo bacteriófago 
ΦCJ23.

Mejor forma de realización5

En lo sucesivo en este documento, se describirá detalladamente la presente invención. Dado que los contenidos que 
no se describen en la presente memoria descriptiva pueden ser suficientemente reconocidos o inferidos por los 
expertos en la materia o en una materia similar, se omitirá una descripción de los mismos.

10
De forma detallada, una realización de la presente invención proporciona un nuevo bacteriófago ΦCJ23 
(KCCM11365P) que tiene actividad bactericida específica contra Escherichia coli patógena aviar (APEC).

APEC, que es E.coli infectada a través del tracto respiratorio de aves tales como, pollos, patos, pavos, o similares, 
se infiltra en el cuerpo de las aves a través de la mucosa respiratoria para provocar varias enfermedades tales como 15
septicemia, granuloma, aerosaculitis, salpingitis, artritis, o similares. APEC es una bacteria Gram negativa, con forma 
de varilla similar a una E.coli general, tiene motilidad debido a los flagelos perítricos, y es una bacteria anaerobia 
facultativa o aerobia que descompone la lactosa o fructosa para producir ácido y gas.

APEC crece bien en un medio general, y puede crecer a una temperatura de aproximadamente 7 a 48°C, y una 20
temperatura de crecimiento óptima es de aproximadamente 35 a 37°C. De forma particular, los factores de virulencia 
se expresan eficazmente a aproximadamente 42 °C, que es una temperatura que se aproxima a la temperatura 
corporal del ave. Asimismo, APEC puede crecer en un intervalo de pH de 4,5 a 9,0.

Un bacteriófago es un virus específico de bacterias que infecta bacterias específicas para suprimir e inhibir el 25
crecimiento de las bacterias, y significa un virus que incluye ácido desoxirribonucleico (ADN) o ácido ribonucleico 
(ARN), mono o bicatenario,como material genético.

El bacteriófago ΦCJ23 de la presente invención, que es un bacteriófago selectivo de la especie que infecta 
selectivamente APEC, tiene una estructura de una cápside isométrica pero no se observa cola (figura 1), y pertenece 30
morfológicamente al género Podoviridae. Los resultados obtenidos comparando los homólogos de la secuencia del 
genoma del bacteriófago ΦCJ23 y las secuencias del genoma descodificadas de otros bacteriófagos son los mismos 
que los enumerados en la Tabla 2. La actividad del bacteriófago ΦCJ23 fue estable entre un pH de 3,5 y un pH de 
11,0 (resistencia al ácido, véase FIG 4). Cuando se expuso a 60°C durante 1 hora, el bacteriófago ΦCJ23 no 
disminuyó más de un logaritmo (resistencia al calor, véase la FIG 5).35

El bacteriófago ΦCJ23, que era un bacteriófago recién aislado por los presentes inventores, se depositó en el Centro 
Coreano de Cultivos de Microorganismos (361-221, Hongjedong, Seodamun-gu, Seúl, Corea) con el número de 
depósito KCCM11365P el 30 de enero de 2013.

40
En otra realización, la presente invención proporciona una composición para la prevención o el tratamiento de 
enfermedades infecciosas por APEC que, como ingrediente activo, contiene el bacteriófago ΦCJ23.

Puesto que el bacteriófago ΦCJ23 tiene actividad antibacteriana capaz de destruir específicamente APEC, se puede 
usar para prevenir o tratar enfermedades generadas por infección por APEC. Un ejemplo preferido de las 45
enfermedades infecciosas por APEC, es la colibacilosis aviar, pero la presente invención no se limita a lo 
anteriormente mencionado. Las aves incluyen, pero sin limitación, al menos uno del grupo que consiste en pollo, 
pato o pavo.

La colibacilosis aviar, que es una enfermedad producida cuando el tracto respiratorio de las aves, o similares, se 50
infecta por E.coli patógena, produce varias lesiones tales como aerosaculitis, perihepatitis, peritonitis, pericarditis, 
salpingitis, onfalitis, osteomielitis o septicemia, o similares, por lo tanto inhibe el crecimiento y provoca mortalidad en 
las aves infectadas.

El término "prevención" como se utiliza en el presente documento, se refiere a todas las acciones de proporcionar a 55
los afectados el bacteriófago ΦCJ23 y/o la composición que, como ingrediente activo, comprende el bacteriófago 
ΦCJ23, suprimir la enfermedad correspondiente o retrasar que se origine la enfermedad.

El término "tratamiento" como se utiliza en el presente documento, se refiere a todas las acciones de proporcionar a 
los afectados el bacteriófago ΦCJ23 y/o la composición que, como ingrediente activo, comprende el bacteriófago 60
ΦCJ23, para permitir de esta manera que se mejore o alivie el síntoma de la enfermedad correspondiente provocada 
por la infección.

La composición de la invención para su utilización para prevenir o tratar la enfermedad infecciosa provocada por 
APEC según la presente invención, puede contener el bacteriófago ΦCJ23 en una cantidad de preferentemente 5x 65
102 a 5x 102 ufp/ml, más preferentemente, de 5x106 a 5x1010 ufp/ml.
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La composición de la invención para su utilización para prevenir o tratar la enfermedad infecciosa provocada por 
APEC según la presente invención, puede contener además un transportador farmacéuticamente aceptable, y se 
puede formular junto con el transportador para suministrarse como un alimento, un fármaco, un aditivo para pienso, 
o un aditivo para agua potable, etc. La expresión "transportador farmacéuticamente aceptable" como se utiliza en el 
presente documento, se refiere a un transportador o diluyente que no estimula el organismo vivo ni inhibe la 5
actividad ni las propiedades biológicas de un compuesto administrado.

Un tipo de transportador que se puede utilizar en la presente invención no supone una limitación especial, y se 
puede utilizar cualquier transportador según se utiliza generalmente en la técnica y siempre que sea 
farmacéuticamente aceptable. Un ejemplo no restrictivo de transportador, es solución salina, agua estéril, solución 10
de Ringer, solución salina tamponada, solución de inyección de albúmina, solución de dextrosa, solución de 
maltodextrina, glicerol, etanol, y similares. Estos pueden utilizarse solos o en una mezcla de al menos dos de ellos.

Asimismo, si fuera necesario, otro aditivo general, tal como un antioxidante, un tampón y/o un agente bacteriostático, 
etc., se pueden añadir y utilizar, y la composición se puede formular en una formulación para inyección tal como una 15
solución acuosa, suspensión, emulsión, o similar, píldoras, cápsulas, gránulos, comprimidos, o similares añadiendo 
de forma adicional un diluyente, un dispersante, un tensioactivo, un aglutinante y/o un lubricante, etc., y después 
utilizarse.

Un método de administración de la composición de la invención para su utilización para prevenir o tratar 20
enfermedades infecciosas por APEC según la invención, no supone una limitación especial, sino que se puede 
utilizar cualquier método utilizado generalmente en la técnica. Como ejemplo no restrictivo del método de 
administración, la composición se puede administrar por vía oral o parenteral.

Un ejemplo no restrictivo de la formulación para la administración oral, son trociscos, pastillas para chupar, 25
comprimidos, suspensiones acuosas, suspensiones oleaginosas, polvos preparados, gránulos, emulsiones, cápsulas 
duras, cápsulas blandas, jarabes o elixires, etc.

Para formular la composición según la presente invención en una formulación tal como un comprimido, o una 
cápsula, etc., la formulación puede contener además un aglutinante tal como lactosa, sacarosa, sorbitol, manitol, 30
almidón, amilopectina, celulosa o gelatina; un excipiente, tal como fosfato dicálcico, o similar; un disgregante, tal 
como almidón de maíz, o almidón de batata, o similar; un lubricante, tal como estearato de magnesio, estearato de 
calcio, estearil fumarato de sodio, cera de polietilenglicol, o similar. En el caso de la formulación en cápsulas, la 
formulación puede contener además un transportador líquido, tal como aceite graso, además de los materiales 
anteriormente mencionados.35

Como un método de administración parenteral, se puede utilizar un método de administración intravenosa, 
abdominal, intramuscular, subcutánea, o local, etc. Asimismo, se puede utilizar también un método de aplicación o 
pulverización de la composición sobre un lugar enfermo, pero la presente invención no se limita a estos métodos.

40
Un ejemplo de la formulación para la administración parenteral puede incluir formulaciones para inyección, tales 
como inyección subcutánea, inyección intravenosa, inyección intramuscular, o similares; formulaciones para 
supositorios; o formulaciones de pulverización tales como formulaciones en aerosol que pueden inhalarse a través 
del sistema respiratorio, o similar, pero la presente invención no se limita a estas formulaciones. Para formular la 
composición en la formulación para inyección, la composición según la presente invención puede mezclarse en agua 45
con un estabilizador o un tampón para preparar de este modo una solución o suspensión, y después, la solución o 
suspensión preparada se puede formular en una dosis unitaria en forma de ampolla o vial. En el caso de formular la 
composición en la formulación de pulverización, tal como la formulación en aerosol, o similar, se puede mezclar un
propulsor, o similar, junto con un aditivo para que se pueda dispersar un condensado dispersado en agua o polvo 
húmedo.50

Una dosis adecuada de aplicación, pulverización o administración de la composición de la invención, para su uso 
para prevenir o tratar enfermedades infecciosas por APEC de acuerdo con la invención, puede determinarse de 
distinto modo dependiendo de factores tales como la edad, el peso, el sexo, el grado de síntoma de la enfermedad, 
la ingestión de alimento, la velocidad de excreción de los animales sujetos a la administración, así como del método 55
de formulación de la composición, del método de administración, del tiempo y/o de la vía de administración. En 
general, un veterinario con experiencia normal en la técnica puede determinar y recetar fácilmente una dosis efectiva 
para el tratamiento deseado.

En otra realización, la presente invención proporciona un bacteriófago ΦCJ23 de la invención como un ingrediente 60
activo para su utilización como un antibiótico.

El término "antibiótico" como se utiliza en el presente documento, significa un agente que puede proporcionarse a 
sujetos, incluidos los seres humanos, en forma de fármaco para de esta manera destruir bacterias, y corresponde a 
un concepto que indica colectivamente un conservante, un desinfectante, y un agente antibacteriano.65
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El bacteriófago ΦCJ23 de la invención, como ingrediente activo para su utilización como antibiótico según la 
presente invención, puede tener, de forma ventajosa, gran especificidad por APEC en comparación con un 
antibiótico convencional, de manera que no destruye las bacterias beneficiosas sino las bacterias patógenas 
específicas, y no induce resistencia al fármaco, de manera que el bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de la 
invención, como ingrediente activo para su utilización como antibiótico según la presente invención, puede 5
proporcionarse como un nuevo antibiótico que tiene una vida útil prolongada en comparación con un antibiótico 
convencional.

En otra realización, la presente invención proporciona un aditivo para pienso y un aditivo para agua potable para 
aves, de forma particular, aves de corral, que como ingrediente activo contiene el bacteriófago ΦCJ23 10
(KCCM11365P).

La expresión "aves de corral" como se utiliza en el presente documento, es un concepto que indica colectivamente 
animales pertenecientes a las aves entre animales domésticos. Las aves de corral no se limitan especialmente, pero 
pueden incluir, preferentemente, al menos una seleccionada del grupo que consiste en pollos, patos y pavos.15

El aditivo para pienso o el aditivo para agua potable para aves según la presente invención, puede utilizarse de una 
manera en la que el bacteriófago ΦCJ23 o la composición que lo contiene, se prepara individualmente en forma de 
un aditivo para pienso o aditivo para agua potable, y después se mezcla con un pienso o con agua potable, o de una 
manera en la que el bacteriófago ΦCJ23 o la composición que lo contiene, puede añadirse directamente durante la 20
preparación del pienso o del agua potable.

El bacteriófago ΦCJ23 o la composición que lo contiene, utilizado como aditivo para pienso o aditivo para agua 
potable según la presente invención, puede estar en un estado líquido o seco, y preferentemente, en forma de polvo 
seco.25

Un método de secado para la preparación del aditivo para pienso y del aditivo para agua potable según la presente 
invención en forma de polvo seco no está especialmente limitado, sino que se puede utilizar un método usado de 
forma general en la técnica. Como ejemplo no restrictivo del método de secado, se encuentran un método de secado 
al aire, un método de secado natural, un método de secado por pulverización, un método de liofilización, o métodos 30
similares. Estos métodos se pueden usar solos o se pueden usar al menos dos métodos juntos.

Al aditivo para pienso o al aditivo para agua potable de la invención, puede añadirse otro microbio no patógeno. Un 
ejemplo no restrictivo del microbio que puede añadirse se puede seleccionar de un grupo que consiste en Bacillus 
subtilis, que puede producir proteasa, lipasa, y/o enzima convertidora de azúcar, tal como Bacillus subtilis, o similar; 35
Lactobacillus sp., que tiene actividad fisiológica y actividad de degradación para un material orgánico en condiciones 
anaerobias, tales como las del estómago de una vaca; hongos del moho, que tienen los efectos de aumentar el peso 
del animal doméstico, la producción de leche y la digestibilidad del pienso, tal como Aspergillus oryzae, o similar; y 
levaduras, tales como Saccharomyces cerevisiae, o similares. Estos microbios se pueden utilizar solos o en una 
mezcla de al menos dos de ellos.40

El aditivo para pienso o el aditivo para agua potable que, como ingrediente activo, contiene el bacteriófago ΦCJ23 
según la presente invención, puede contener además otros aditivos, según se necesite. Son ejemplos no restrictivos 
de aditivos utilizables, un aglutinante, un emulsionante, un conservante, y similares, que se añaden para evitar que 
la calidad del pienso o del agua potable se deteriore; aminoácidos, vitaminas, enzimas, probióticos, agentes 45
aromatizantes, compuestos no proteicos de nitrógeno, silicatos, tampones, agentes colorantes, extractantes, u 
oligosacáridos, y similares, que se añaden para aumentar la utilidad del pienso o del agua potable. Por otra parte, el 
aditivo puede incluir además un agente de mezcla de pienso, o similar. Estos aditivos se pueden utilizar solos o en 
una mezcla de al menos dos de ellos.

50
El aditivo para pienso puede estar contenido en una cantidad de 0,05 a 10, más preferentemente de 0,1 a 2 partes 
en peso basado en 100 partes en peso de pienso. El aditivo para agua potable de la invención puede estar 
contenido en una cantidad de 0,0001 a 0,01, más preferentemente de 0,001 a 0,005 partes en peso basado en 100 
partes en peso de agua potable. La actividad del bacteriófago ΦCJ23 contra APEC puede mostrarse suficientemente 
en el intervalo anteriormente mencionado.55

En otra realización, la presente invención proporciona un pienso o agua potable preparados añadiendo un aditivo 
para pienso o un aditivo para agua potable que como ingrediente activo contiene el bacteriófago ΦCJ23 o añadiendo 
directamente el bacteriófago ΦCJ23.

60
El pienso utilizado en la presente invención no está especialmente limitado, sino que puede utilizarse cualquier 
pienso utilizado generalmente en la técnica. Un ejemplo no restrictivo del pienso puede incluir piensos vegetales 
tales, como granos, raíces y frutos, subproductos de procesamiento de productos alimentarios, algas, fibra, 
subproductos farmacéuticos, grasas, almidones, cucurbitáceas, o subproductos del grano; y piensos para animales 
tales como proteínas, materiales inorgánicos, grasas, minerales, proteínas unicelulares, plancton animal, o productos 65
alimentarios. Estos piensos se pueden utilizar solos o en una mezcla de al menos dos de ellos.
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El agua potable utilizada en la presente invención no está especialmente limitada, sino que puede utilizarse cualquier 
agua potable utilizada generalmente en la presente invención.

En otra realización, la presente invención puede proporcionar un desinfectante o un limpiador que, como ingrediente 
activo, contiene el bacteriófago ΦCJ23. Una formulación del desinfectante o limpiador no está limitada de forma 5
particular, se puede formular en cualquier formulación conocida en la técnica.

El desinfectante puede pulverizarse para eliminar APEC, y puede pulverizarse en una región donde vivan aves, en 
un matadero, en una zona de mortalidad, en un lugar donde se cocine o en los utensilios para cocinar, o en lugares 
similares, pero la presente invención no se limita a estos lugares.10

El limpiador utilizarse para limpiar la superficie de la piel o cualquier sitio del cuerpo de las aves expuesto o que se 
expondrá a APEC, pero la presente invención no se limita a estos sitios.

En otra realización, la presente invención proporciona un bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de la invención para 15
su utilización para prevenir o tratar una enfermedad infecciosa provocada por APEC.

De forma detallada, el bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de la invención para su utilización para prevenir o tratar 
una enfermedad infecciosa provocada por APEC según la presente invención, puede incluir administrar el 
bacteriófago ΦCJ23 o la composición que lo contiene, como ingrediente activo, a las aves infectadas por APEC o 20
que están en riesgo de infección de APEC en una dosis farmacéuticamente eficaz. Será obvio para los expertos en 
la técnica, que cuando la composición farmacéutica se administra a un paciente, la dosis diaria total adecuada puede 
determinarla un médico o un veterinario tratante, dentro del alcance de su buen criterio médico.

Una dosis específica, farmacéuticamente eficaz, del bacteriófago ΦCJ23 o de la composición que lo contiene, como 25
ingrediente activo, para un ave específica, puede determinarse considerando un tiempo de administración y una vía 
de administración del bacteriófago ΦCJ23 o de la composición que lo contiene, una velocidad de secreción de la 
composición, un periodo de duración de la terapia, o similares, además de un tipo y grado de la respuesta deseada, 
edad, peso, estado de salud general, sexo, o dieta del individuo correspondiente. Asimismo, la dosis 
farmacéuticamente eficaz puede cambiarse de diversas maneras según varios factores, tales como los ingredientes 30
de los fármacos u otras composiciones utilizados simultáneamente o por separado, y factores similares bien 
conocidos en un campo médico.

El bacteriófago ΦCJ23 según la presente invención, o la composición que lo contiene,como ingrediente activo, 
puede administrarse a las aves como una forma farmacéutica (pulverizador nasal) o puede administrarse en un 35
método directamente añadido a un pienso o al agua potable de las aves y después suministrar el pienso o el agua 
potable. Asimismo, el bacteriófago ΦCJ23 o la composición que lo contiene,puede mezclarse en un pienso o agua 
potable en forma de aditivo para pienso o aditivo para agua potable y después administrarse.

La vía de administración y el método de administración del bacteriófago ΦCJ23 según la presente invención, o la 40
composición que lo contiene como ingrediente activo, no están limitados de forma particular, sino que puede 
utilizarse cualquier vía de administración y método de administración siempre que el bacteriófago ΦCJ23, o la 
composición que lo contiene, pueda llegar al tejido diana correspondiente. Es decir, el bacteriófago ΦCJ23, o la 
composición que lo contiene como ingrediente activo,pueden administrarse a través de varias vías orales o 
parenterales. Puede realizarse un ejemplo no restrictivo de la vía de administración, oral, rectal, local, intravenosa, 45
intraperitoneal, intramuscular, intraarterial, subcutánea, nasal, o por inhalación, etc.

En lo sucesivo en este documento, la presente invención se describirá en detalle mediante los Ejemplos. Sin 
embargo, estos Ejemplos tienen como fin ilustrar únicamente la presente invención, y un alcance de la presente 
invención no está limitado en estos Ejemplos.50

Ejemplo 1: Aislamiento de bacteriófago infectado por APEC

Ejemplos 1-1. Detección de bacteriófago y aislamiento de un solo bacteriófago
55

Después de obtener 50 ml de una muestra de heces y muestras ambientales de áreas de una granja de patos en 
Boryeng, provincia de Chungchong del Sur, se centrifugó a 4.000 rpm durante 10 minutos, el sobrenadante se filtró 
con un filtro de 0,45 µm para preparar una solución de muestra, y después se realizó un método de superposición 
con agar blando utilizando la solución de la muestra preparada. El método de superposición con agar blando es un 
método de observación de una acción lítica de bacteriófago utilizando células hospedadoras que crecen en la parte 60
superior del agar (unid a un medio sólido utilizando agar al 0,7 %).

De forma detallada, 18ml de filtrados de muestra se mezclaron con 150µl de una solución de cultivo agitada 
(DO600=2) de APEC(E10-4) obtenida en la Facultad de Medicina Veterinaria de la Universidad de Kunkuk y 2ml de 
10x medio LB (triptona 10 g/l; extracto de levadura 5 g/l; y NaCl 10 g/l) y se cultivó a 37 °C durante 18 horas. A 65
continuación, la solución de cultivo se centrifugó a 4.000 rpm durante 10 minutos, y el sobrenadante se filtró 
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utilizando el filtro de 0,45µm. A continuación, después de verter una solución mixta de 3ml de agar al 0,7 % (p/v) y 
150 µl de solución de cultivo agitada (DO600=2) de APEC (E10-4) y endurecer en un medio de placa LB, se vertieron 
10µl de la solución de muestra sobre la misma, seguido de cultivo a 37 °C durante 18 horas. A continuación, se 
confirmó que se había formado una placa.

5
Como se sabe que en una sola placa existe un tipo de bacteriófago, se pretendía aislar un solo bacteriófago de la 
placa formada. De forma detallada, la placa se añadió a 400µl de una solución de SM (NaCl 5,8g/l; MgSO47H2O 2g/l; 
Tris-Cl 1M (pH 7,5) 50ml) y se dejó a temperatura ambiente durante 4 horas, obteniéndose de esta manera una 
solución de bacteriófago.

10
Posteriormente, 100 µl de la solución de bacteriófago se mezclaron con 12 ml de agar al 0,7 %(p/v) y 500 µl de la 
solución de cultivo agitada (DO600=2) de APEC (E10-4), seguido de la realización del método de superposición con 
agar blando utilizando un medio de placa de LB que tiene un diámetro de 150 mm. El cultivo se realizó hasta que se 
produjo la lisis total de APEC. Una vez terminado el cultivo, se añadieron 15 ml de la solución de SM al medio de 
placa LB y se dejó a temperatura ambiente durante 4 horas, obteniéndose de esta manera una solución de 15
bacteriófago.

Después de recuperar la solución y de añadir cloroformo al 1 % (v/v) a la misma, la mezcla se llevó a cabo durante 
10 minutos, seguido de centrifugación a 4000 rpm durante 10 minutos, obteniendo de esta manera un sobrenadante. 
El sobrenadante obtenido se filtró con un filtro de 0,45 µm, obteniendo de esta manera una muestra final.20

Ejemplos 1-2. Cultivo a gran escala y purificación de bacteriófago

El bacteriófago obtenido en el Ejemplo 1-1 se cultivó a gran escala utilizando APEC (E10-4), y después, el 
bacteriófago se purificó del mismo.25

De forma detallada, después de cultivar por agitación APEC (E10-4), una alícuota de 1,5x10
10

ufc se centrifugó a 
4000 rpm durante 10 minutos y después se volvió a suspender en 4 ml de la solución de SM. El bacteriófago de 
1,5x106 ufp se inoculó en la misma (multiplicidad de infección (MOI) = 0,0001), y se dejó a temperatura ambiente 
durante 20 minutos.30

Posteriormente, la solución se inoculó en 150 ml del medio de LB y se cultivó a 37 °C durante 6 horas. Una vez 
terminado el cultivo, se añadió cloroformo a una cantidad de 1 % (v/v) de un volumen final y se agitó durante 20 
minutos. A continuación, se añadieron las enzimas de restricción DNasa I y RNasa A de manera que se obtuvo una 
concentración final de 1 µg/ml, respectivamente, y la solución se dejó a 30 °C durante 30 minutos. A continuación, se 35
añadieron NaCl y polietilenglicol (PEG) de manera que se obtuvieron concentraciones finales de 1M y 10 % (p/v), 
respectivamente, y se dejaron adicionalmente a 4 °C durante 3 horas, seguido de centrifugación a 4 °C y a 12.000 
rpm durante 20 minutos, obteniéndose de esta manera precipitados.

El precipitado obtenido se suspendió en 5 ml de solución de SM y se dejó a temperatura ambiente durante 20 40
minutos. A continuación, se añadieron al mismo 4ml de cloroformo y se agitó, seguido de centrifugación a 4 °C y a 
4.000 rpm durante 20 minutos, obteniendo de esta manera un sobrenadante. Posteriormente, el sobrenadante se 
filtró con un filtro de 0,45 µm, y se realizó una ultracentrifugación (35.000 rpm, 1 hora, 4 °C) utilizando un método de 
gradiente de densidad de glicerol (densidad: 40 %, 5 % glicerol), purificando de esta manera el bacteriófago.

45
Los presentes inventores denominaron al bacteriófago obtenido extrayendo la muestra de la muestra de heces de la 
granja y con la actividad bactericida específica contra APEC, "bacteriófago ΦCJ23" y depositaron el bacteriófago en 
el Centro Coreano de Cultivos de Microorganismos (361-221, Hongjedong, Seodaemun-gu, Seúl, Corea) con el 
número de depósito KCCM11365P el 30 de enero de 2013.

50
Ejemplo 2: Estudio sobre infección por ΦCJ23 de APEC

Para confirmar si el bacteriófago ΦCJ23 purificado en el Ejemplo 1 tenía o no actividad lítica en cepas de E.coli 
distintas de APEC (E10-4), se realizó infección cruzada con otras especies de E.coli.

55
De forma detallada, entre las cepas silvestres de E.coli obtenidas en la Facultad de Medicina Veterinaria de la 
Universidad de Kunkuk, se cultivaron dos tipos de cepas de APEC (E10-4 y E09-35) y seis tipos de cepas no 
patógenas de E.coli (E09-1, E09-10, E09-13, E09-14, E09-15, y E09-16), respectivamente, obteniendo de esta 
manera soluciones de cultivo. Cada una de las soluciones de cultivo y el ΦCJ23 purificado se utilizaron para realizar 
el método de superposición con agar blando, y se confirmó si se formaba o no una placa.60

Los resultados se indicaron en la siguiente Tabla 1.
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Tabla 1

Nombre de la cepa Formación de placa

APEC (E10-4) O

APEC (E09-35) O

E. coli (E09-1) X

E. coli (E09-10) X

E. coli (E09-13) X

E. coli (E09-14) X

E. coli (E09-15) X

E. coli (E09-16) X

Como se muestra en la Tabla 1, se puede apreciar que el bacteriófago ΦCJ23 purificado en el Ejemplo 1 no tuvo la 
actividad lítica sobre las cepas no patógenas de E.coli.

5
Ejemplo 3: Observación de la morfología de ΦCJ23

El bacteriófago ΦCJ23 purificado en el Ejemplo 1 se diluyó en una solución de gelatina al 0,01 % y a continuación, 
se fijó en una solución de glutaraldehído al 2,5 %. El bacteriófago fijado se vertió en una placa de mica recubierta 
con carbono (aprox. 2,5 mm x 2,5 mm), adaptada al mismo durante 10 minutos, y se lavó con agua destilada estéril.10

En una rejilla de cobre se montó una película de carbono, teñida con acetato de uranilo al 4 % durante 30 a 60 
segundos, se secó, y se estudió utilizando un microscopio electrónico de transmisión (JEM-1011, 80 kV, aumento x 
120.000 a x 200.000) (Figura 1).

15
La Figura 1 es una fotografía de microscopía electrónica del bacteriófago ΦCJ23. Se consideró que el bacteriófago 
ΦCJ23 tiene un morfotipo con cabeza icosaédrica de un tamaño de aproximadamente 40 nm sin cola, de manera 
que morfológicamente pertenece a la familia Podoviridae.

Ejemplo 4: Análisis de tamaño de ADN genómico de ΦCJ2320

Se extrajo ADN genómico del bacteriófago ΦCJ23 purificado en el Ejemplo 1.

De forma detallada, a una solución de cultivo del bacteriófago ΦCJ23 purificado, se añadió ácido 
etilendiaminatetraacético (AEDT) 20mM, 50 µg/ml de proteinasa K y dodecilsulfato de sodio (SDS) al 0,5 % (p/v), y 25
se dejó a 50 °C durante 1 hora. A continuación, se añadió y agitó un volumen equivalente de fenol (pH 8,0), seguido 
de centrifugación a temperatura ambiente y a 12.000 rpm durante 10 minutos, obteniendo de esta manera un 
sobrenadante.

El sobrenadante se mezcló con un volumen equivalente de PC (fenol: cloroformo= 1:1) y se centrifugó a temperatura 30
ambiente y a 12.000 rpm durante 10 minutos, obteniendo de esta manera un sobrenadante. El sobrenadante se 
mezcló con un volumen equivalente de cloroformo y se centrifugó a temperatura ambiente y a 12.000 rpm durante 10 
minutos, obteniendo de esta manera un sobrenadante. El sobrenadante obtenido se mezcló secuencialmente con 
acetato de sodio 3M para dar el 10 % (v/v) del volumen total y un volumen doble de etanol frío al 95 %, y se dejó a -
20 °C durante 1 hora.35

Posteriormente, se realizó la centrifugación a 0 °C y a 12.000 rpm durante 10 minutos, y el precipitado se obtuvo 
eliminando el sobrenadante. A continuación, se añadió 50µl de tampón Tris-EDTA (TE) (pH 8,0) al mismo para 
disolver el precipitado obtenido. El ADN extraído se diluyó 10 veces, y se midió una concentración midiendo la 
absorbancia a DO260.40

A continuación, se cargó 1µg de ADN en gel de agarosa de electroforesis en gel de campo pulsante (PFGE) al 1 %, 
y durante 20 horas utilizando 7 programas del sistema PFGE de BIORAD (intervalo de tamaño: 25-100 kb; rampa de 
tiempo de conmutación: 0,4-2,0 segundos, forma lineal; voltaje directo: 180 V; voltaje inverso: 120 V) (figura 2).

45
La figura 2 es una fotografía de una electroforesis en gel de campo pulsante (PFGE) del ADN genómico del 
bacteriófago ΦCJ23, y se puede confirmar que el ADN genómico del bacteriófago ΦCJ23 tiene un tamaño de 
aproximadamente 71 kpb.
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Ejemplo 5: Análisis del patrón proteico de ΦCJ23

Se mezclaron 15 µl de solución purificada de bacteriófago ΦCJ23 con un título de 1010 ufp/ml con 3 µl de una 
solución de muestra de SDS 5X, y se calentó durante 5 minutos. A continuación, se realizó SDS-PAGE al 15 % 
(Figura 3).5

La figura 3 es una fotografía de una electroforesis que muestra un resultado de SDS-PAGE realizado en el 
bacteriófago ΦCJ23, y se observaron proteínas principales que tenían un tamaño de aproximadamente 40 kDa, 43 
kDa, y 53 kDa.

10
Ejemplo 6: Análisis de las características genéticas de ΦCJ23

Para confirmar las características genéticas del bacteriófago ΦCJ23 purificado en el Ejemplo 1, el ADN del 
bacteriófago ΦCJ23 se analizó usando un secuenciador de titanio FLX (Roche), que es un aparato de análisis 
genético. Los genes se ensamblaron en Macrogen Inc. utilizando GS y el programa informático ensamblador de 15
novo (Roche). El análisis de secuencias de un marco abierto de lectura se realizó usando los programas informáticos 
GeneMArk.hmm, Glimmer v3.02 y FGENESB. La identificación del marco abierto de lectura se realizó usando 
BLASTP y el programa InterProScan.

La secuencia del genoma del bacteriófago tuvo varias similitudes con la del bacteriófago existente descrito, pero se 20
confirmó que no había ningún bacteriófago cuyas fracciones fueran todas completamente equivalentes (100 %). Por 
lo tanto, se puede confirmar que el bacteriófago era un bacteriófago recién aislado.

La siguiente Tabla 2 muestra los resultados obtenidos comparando homólogos de la secuencia del genoma del 
bacteriófago ΦCJ23 y secuencias del genoma descodificadas de otros bacteriófagos.25

Tabla 2

Consulta Sujeto Puntuación Identidades Porcentaje

Nombre LongitudPrincipio Final Descripción Valor E Coincidencia/Total (%)

proteína gp2.4 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
subunidad A de ARN 
polimerasa rnap1 [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp1 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7G de 
Escherichia]
proteína gp6 hipotética 
[fago vB_EcoP_C7C de 
Escherichia]
subunidad A de ARN 
polimerasa RNAP2 [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp11 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
supuesta proteína de fago 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp9 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
subunidad B de ARN 
polimerasa RNAP1 [fago 
vB EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp9.2 hipotética 
[fago vB EcoP_G7C de 
Escherichia]

proteína gp14 hipotética 
[fago vB EcoP_G7C de 
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Consulta Sujeto Puntuación Identidades Porcentaje

Nombre LongitudPrincipio Final Descripción Valor E Coincidencia/Total (%)

Escherichia]

proteína decoradora de 
cápside [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp12 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp16.1 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp17.1 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp17.2 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
dCTP desaminasa [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp24 hipotética 
[fago. vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp25 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
supuesta proteína de 
inmunidad de membrana 
[fagovB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp29 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
timidilato sintasa [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp31 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína tipo rhA [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp32 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp40 hipotética
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gc38 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp36 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp42 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
ADN polimerasa [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
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Consulta Sujeto Puntuación Identidades Porcentaje

Nombre LongitudPrincipio Final Descripción Valor E Coincidencia/Total (%)

proteína de unión de 
ADNmc [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp44 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
ADN helicasa [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gρ35 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína tipo rHB [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp47.2 hipotética
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp47 hipotética 
[fago vB_ EcoP_ G7C de 
Escherichia]
proteína DNS [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
supuesta endonucleasa 
de asentamiento de HNH 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp46 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
supuesta proteína 
estructural [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
supuesta proteína de cola 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
ARN polimerasa de virión 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp58 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp57 hipotética 
[fago vB_EcoF G7C de 
Escherichia]
proteína gp55 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp53 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
gp49 [fago N4 de 
Enterobacteria]
proteína de cubierta 
principal [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína portal [fago 
vB_EcoP_G7C de 
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Consulta Sujeto Puntuación Identidades Porcentaje

Nombre LongitudPrincipio Final Descripción Valor E Coincidencia/Total (%)

Escherichia]

proteína gp71 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
subunidad A de terminasa 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
N-acetilmuramidasa [fago 
vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
supuesta proteína 
transmembrana Rz/Rzt 
[fago vB_EcoP_G7C 
Escherichia]
proteína gp63 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
supuesta proteína de cola 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp69 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp70 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína gp71.1 hipotética 
[fago vB_EcoP_G7C de 
Escherichia]
proteína de espícula de la 
cola [fago 
vB_EcoP_CBA120 de 
Escherichia]

Ejemplo 7: Ensayo de estabilidad de ΦCJ23 dependiendo del pH

Para confirmar si el bacteriófago ΦCJ23 puede tener estabilidad o no en un ambiente de pH bajo en el estómago, se 
realizó un ensayo de estabilidad a un intervalo de pH amplio (pH 2,1, 2,5, 3,0, 3,5, 4,0, 5,5, 6,4, 7,5, 8,3, 9,2 y 11,0)5

Para el ensayo, se prepararon varias soluciones de pH (tampón de acetato de sodio (pH 2,1, pH 4,0, pH 5,5, y pH 
6,4), tampón de citrato de sodio (pH 2,5, pH 3,0, y pH 3,5), tampón de fosfato de sodio (pH 6,9 y pH 7,4), y solución 
Tris-HCl (pH 8,2, pH 9,0, pH 9,8 y pH 11,0)) a una concentración de 0,2 M, respectivamente.

10
A continuación, se mezclaron 90µl de cada una de las soluciones de pH con 10µl de solución de bacteriófago que 
tenía un título de 2,0x 1010 ufp/ml de modo que una concentración de cada solución de pH llegara a 1M, cada una 
de las soluciones de pH se dejó a temperatura ambiente durante 2 horas. En un grupo de control, se mezclaron 20µl 
de la solución de bacteriófago (2,0x1010ufp/ml) con 180µl de solución SM y se dejó a temperatura ambiente durante 
2 horas. A continuación, la solución de reacción se diluyó gradualmente, y 10µl de cada una de las soluciones 15
diluidas se vertieron y se cultivó a 37 °C durante 18 horas mediante un método de recubrimiento con agar blando, y 
el título se midió a través de la presencia o ausencia de lisis.

La figura 4 muestra un resultado del ensayo de la resistencia al ácido del bacteriófago ΦCJ23. Como se muestra en 
la figura 4, se puede confirmar que el bacteriófago ΦCJ23 no perdió su actividad y fue estable a un intervalo de pH 20
de 3,5 a 11,0 en comparación con el grupo de control.

Ejemplo 8: Ensayo de estabilidad de ΦCJ23 dependiendo de la temperatura

Se realizó un ensayo para confirmar la estabilidad frente al calor generado durante un proceso de formulación del 25
bacteriófago en el caso de utilizar el bacteriófago como una formulación de aditivo para pienso entre las 
formulaciones del bacteriófago.
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De forma detallada, 100µl de la solución de bacteriófago ΦCJ23 que tenía una concentración de 6,5x109 ufp/ml se 
dejaron a 60 °C durante 30 minutos, y después las soluciones anteriores se diluyeron gradualmente. Se vertieron 10 
µl de las soluciones diluidas en cada etapa y se cultivó a 37 °C durante 18 horas por un método de recubrimiento 
con agar blando, y se midió el título a través de la presencia o ausencia de lisis (figura 5).

5
La figura 5 muestra un resultado del ensayo de resistencia al calor del bacteriófago ΦCJ23. Como se muestra en la 
figura 5, el título del bacteriófago ΦCJ23 no disminuyó de un valor de aproximadamente 1 logaritmo o más cuando 
se expuso a 60 °C durante 1 hora.

Ejemplo 9: Ensayo de espectro de infección de ΦCJ23 en cepas de tipo silvestre de APEC10

Se evaluó si el bacteriófago ΦCJ23 tenía o no actividad lítica en 6 cepas de tipo silvestre de APEC aisladas en la 
Facultad de Medicina Veterinaria, Universidad de Kunkuk distintas de la APEC (E10-4) utilizadas en el experimento.

De forma detallada, se vertieron 10µl de solución de bacteriófago ΦCJ23 que tenía un título de 108 ufp/ml y se 15
mezclaron con 150 µl de una solución de cultivo agitado (DO600=2) de cada una de las cepas y se cultivó a 37C 
durante 18 horas por un método de recubrimiento con agar blando. A continuación, se observó si se formaba o no 
una placa.

Los resultados se indicaron en la siguiente Tabla 3.20

Tabla 3

Nombre de la cepa Formación de placa

APEC (E09-6) O

APEC (E09-11) O

APEC (E09-35) O

APEC (E10-03) O

APEC (E10-04) O

APEC (E10-05) O

Como se muestra en la Tabla 3, se puede confirmar que el bacteriófago ΦCJ23 tuvo infectividad eficaz en APEC 
(incluido el serotipo O-78), que es una bacteria que provoca colibacilosis aviar en granjas avícolas en general. 25
Mientras tanto, se sabe que el serotipo O-78 de APEC es una cepa que se encuentra muy frecuentemente en cepas 
de APEC aisladas en las granjas avícolas en general.

<110> CJ CheilJedang Corporation
30

<120> Nuevo bacteriófago y composición antibacteriana que lo comprende

<130> P13-5113

<150> KR 13/02150135
<151> 2013-02-27

<160> 3

<170> KopatentIn 2.040

<210> 1
<211> 60125
<212> ADN
<213> parte de ADN de nuevo bacteriófago CJ23 Contig0000145

<400> 1
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<210> 2
<211> 6122
<212> ADN5
<213> parte de ADN de nuevo bacteriófago CJ23 Contig00002

<400> 2
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<210> 3
<211> 3789
<212> ADN5
<213> parte de ADN de nuevo bacteriófago CJ23 Contig00003

<400> 3
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REIVINDICACIONES

1. Un bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) que tiene una actividad bactericida específica contra Escherichia coli
patógena aviar (APEC).

5
2. Una composición que, como ingrediente activo, comprende el bacteriófago ΦCJ23 (KCCM111365P) de la 
reivindicación 1.

3. La composición según la reivindicación 2, para su utilización para prevenir o tratar una enfermedad infecciosa 
provocada por APEC.10

4. La composición para su utilización para prevenir o tratar una enfermedad infecciosa provocada por APEC según la 
reivindicación 3, donde la enfermedad infecciosa es una colibacilosis aviar.

5. El bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de la reivindicación 1 como ingrediente activo para su utilización como 15
antibiótico.

6. Un aditivo para pienso o aditivo para agua potable para aves que, como ingrediente activo, comprende el 
bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de la reivindicación 1.

20
7. Un desinfectante o limpiador que, como ingrediente activo, comprende el bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) de 
la reivindicación 1.

8. El bacteriófago ΦCJ23 (KCCM11365P) según la reivindicación 1, para su utilización para prevenir o tratar una 
enfermedad infecciosa provocada por APEC.25

9. El bacteriófago para su utilización para prevenir o tratar una enfermedad infecciosa provocada por APEC según la 
reivindicación 8, donde la enfermedad infecciosa es una colibacilosis aviar.

E14757633
26-12-2017ES 2 654 473 T3

 



55

E14757633
26-12-2017ES 2 654 473 T3

 



56

E14757633
26-12-2017ES 2 654 473 T3

 


	Primera Página
	Descripción
	Reivindicaciones
	Dibujos

