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Bacteriófagos

Bacteriófagos - vírus que infectam apenas bactérias e 
geralmente muito específicos, atacando apenas uma 
única estirpe bacteriana.
Esta especificidade, juntamente com a capacidade de 
matar, torna-os inimigos naturais das bactérias



Bacteriófagos

Fago:
Fago deriva da palavra grega “φαγεῖν” que significa 
“devorar”. 

“Bacteriófagos” são “devoradores de bactérias”, tendo 
sido descritos pela primeira vez em 1915

O bacteriófago é um vírus que ataca as bactérias.

Ataca a membrana celular bacteriana e entra na célula 
bacteriana.

Introduz o seu material genético dentro da célula 
hospedeira.

Utiliza o mecanismo de replicação do hospedeiro 
(bactérias) para criar mais cópias de si próprio.

Bacteriófagos infectando uma bactéria



Bacteriófagos

Em 1915, o bacteriologista britânico Frederick Twort, da Brown Institution de Londres, descobriu um pequeno agente que 
infectava e matava bactérias. 

Independentemente, o microbiologista franco-canadiano Félix d' Hérelle, trabalhando no Instituto Pasteur em Paris, 
anunciou a 3 de Setembro de 1917, que tinha descoberto "um micróbio invisível e antagónico do bacilo da disenteria“
Foi d'Herelle quem conduziu muitas pesquisas sobre bacteriófagos e introduziu o conceito de  terapia fágica



Bacteriófagos

Cronologia dos principais eventos relacionados com a pesquisa de fagos, terapia fágica e antibióticos. A curva com fundo amarelo representa 
uma medida qualitativa do interesse geral na utilização e estudo da terapia fágica comparativamente com a dos antibióticos (curva azul)

Bacteriophage therapy: an overview and the position of Italian Society of Infectious and Tropical Diseases. September 2020Infezioni in Medicina 28(3):322-331



Bacteriófagos
Algumas bactérias resistentes a antibióticos muito preocupantes

Enterococcus faecium Staphylococcus aureus Klebsiella pneumoniae

Acinetobacter baumannii Pseudomonas aeruginosa
Enterobacter sp

Miller, W.R., Arias, C.A. ESKAPE pathogens: antimicrobial resistance, epidemiology, clinical impact and therapeutics. 
Nat Rev Microbiol 22, 598–616 (2024). https://doi.org/10.1038/s41579-024-01054-w



Bacteriófagos
Resistência aos antibióticos muito preocupante

Bacteriophage therapy: an overview and the position of Italian Society of Infectious and 
Tropical Diseases; September 2020Infezioni in Medicina 28(3):322-331

Rápido declínio do número de antibióticos 
desenvolvidos e aprovados ao longo dos anos. Cada 
histograma representa o número de novos 
antibióticos aprovados a cada quatro anos desde 
1983 a 2012. 

Novos medicamentos antibacterianos e combinações BL/BLI 
lançados de janeiro de 2000 a dezembro de 2022 com novas 
classes em destaque

Butler, M.S., Henderson, I.R., Capon, R.J. et al. Antibiotics in the clinical pipeline 
as of December 2022. J Antibiot 76, 431–473 (2023). 
https://doi.org/10.1038/s41429-023-00629-8



Bacteriófagos

Potential phage therapy applications from the One Health perspective

Phage therapy: From biological 
mechanisms to future directions
January 2023Cell 186(1):17-31
DOI:10.1016/j.cell.2022.11.017



Bacteriófagos

Propostas de revisão da legislação farmacêutica (Regulamento e Diretiva Europeias):
https://health.ec.europa.eu/medicinal-products/pharmaceutical-strategy-europe/reform-eu-pharmaceutical-legislation_en

Sandbox regulamentar



Bacteriófagos

Ciclo biológico dos bacteriófagos. Com base no seu ciclo, os fagos podem ser distinguidos em duas classes: 
lisogénicos (vírus que integram o seu genoma no genoma bacteriano) e líticos (vírus que não são capazes de realizar 
lisogenia). Em ambos os casos, os fagos têm de induzir a lise da célula bacteriana para infetar outro hospedeiro.

Bacteriophage therapy: an overview and the position of Italian Society of Infectious and Tropical Diseases. September 2020Infezioni in Medicina 28(3):322-331



Bacteriófagos
Garantia da qualidade



Bacteriófagos
Norma orientadora sobre a utilização de medicamentos manipulados para terapia 

fágica em contexto hospitalar– preparações magistrais de bacteriófagos

• Restrição a contexto hospitalar
• Unicamente aplicável a bacteriófagos que não tenham sido geneticamente modificados
• Decisão de iniciar o tratamento com bacteriófagos deve ser tomada por uma equipa hospitalar multidisciplinar validada 

através de parecer da Comissão de Farmácia e Terapêutica e Comissão de Ética respetiva, garantindo integração com o 
PPCIRA (Programa de Prevenção e Controlo de Infeções e de Resistência aos Antimicrobianos)

• Sendo os bacteriófagos considerados substâncias activas (API’S) não existe obrigatoriedade de emissão de certificados 
GMP para os produtores, mas têm de disponibilizar um boletim de análise completo alinhado com o capítulo geral da 
Farmacopeia Europeia e com a Monografia Belga



Bacteriófagos
Norma orientadora sobre a utilização de medicamentos manipulados para terapia 

fágica em contexto hospitalar– preparações magistrais de bacteriófagos

• Preparações magistrais devem ser preparadas, nos serviços farmacêuticos hospitalares, para situações clínicas para um 
doente individual, respeitando as Boas Práticas de Preparação de Medicamentos Manipulados assim como de acordo 
com o Guia Orientador PIC/S Guide to Good Practices for the Preparation of Medicinal Products in Healthcare
Establishments

• Monitorização do uso e dos resultados clínicos mediante questionário online a ser preenchido por Hospital



Coloração de Gram e 
identificação taxonómica 
e morfológica da bactéria 
do doente

Escolha do fornecedor de 
fagos e envio da bactéria 
isolada do doente

Colheita e isolamento da 
bactéria patogénica do 
doente

Antibiograma Avaliação clínica Discussão pela Comissão 
de Farmácia e 
Terapêutica e Comissão 
de Ética

Rastreio da biblioteca de 
fagos para determinação 
da suscetibilidade 
bacteriana individual

Caso não existam fagos ativos 
contra será necessário tentar 
encontrar fagos atvos a partir de 
amostras ambientais (ou estender 
a pesquisa a outros fornecedores)

Após a identificação de um (ou 
mais) fago ativo contra a bactéria 
em causa é necessário proceder à 
sua caracterização 

Amplificação e purificação dos 
fagos selecionados

Envio dos fagos para a 
Farmácia Hospitalar

Preparação da fórmula 
magistral para administração 
na Farmácia Hospitalar

Administração ao doente 
e seguimento do 
tratamento

Norma orientadora sobre a utilização de medicamentos manipulados para terapia fágica
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