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1. Introduccién y justificacion

La resistencia antimicrobiana (RAM) cons-
tituye una de las principales amenazas
para la salud publica mundial. Se estima
qgue en 2019 se produjeron 1,27 millones
de muertes atribuibles y 4,95 millones
asociadas a infecciones por bacterias re-
sistentes.” La escasez de nuevos antibi6-
ticos frente a patégenos multirresistentes
ha reavivado el interés por estrategias
antibacterianas no tradicionales, entre
las que la terapia con bacteriéfagos-virus
que infectan y lisan bacterias de manera
especifica, ocupa un lugar destacado.?

Este problema tiene expresién concreta
en Uruguay. Segun el Sistema Nacional
de Vigilancia del Ministerio de Salud Pu-
blica (informe de la Division Epidemiolo-
gia en respuesta a solicitud de acceso a
la informacién publica Dr Julio Medina,
Res. DIGESE 737-2026), el numero de
brotes asociados a la atencién en salud
notificados aumentd de 14 en 2016 a 64
en 2025, y el niumero de pacientes invo-
lucrados pasé de 54 a 404 en el mismo
periodo.?! Entre los mecanismos de resis-
tencia predominan los bacilos gramnega-
tivos productores de carbapenemasas,
con la metalo-B-lactamasa NDM como el
mecanismo mas frecuente, seguida de
KPCy VIM, junto con la aparicidén de oxaci-
linasas (OXA) en Acinetobacter baumannii.
De forma destacada, los brotes por Ente-
rococcus resistente a vancomicina (EVR)
ascendieron de 2 en 2021 a 18 en 2025,
y persisten los brotes por Clostridioides
difficile. La distribucién de los brotes por
multi resistentes es tanto en unidades de
cuidados intensivos de adultos, como en
sala de moderados.”

La vigilancia nacional de infecciones aso-
ciadas a la atencion en salud (IAAS) y re-
sistencia antimicrobiana del MSP (infor-
me 2020-2024) confirma esta tendencia:
la proporcion de IAAS con mecanismos de
resistencia notificados aument6 de 8,1%
en 2020 a 14,5% en 2024.?% En las unida-
des de cuidados intensivos de adultos, la
resistencia a carbapenémicos fue elevada
y persistente en Acinetobacter baumannii
(=68%) y Pseudomonas aeruginosa (=28%),
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con un ascenso marcado en Klebsiella
pneumoniae (de 8,7% en 2020 a ~30-34%
en 2021-2024); la resistencia a cefalos-
porinas de tercera generacion supero el
60% en K. pneumoniae, y comenzé a de-
tectarse resistencia a colistina-antibiético
de ultima linea en enterobacterales y Aci-
netobacter.?®

En paralelo, la actividad de artroplastia
crece de forma sostenida: entre 2020 y
2024 las protesis totales de cadera au-
mentaron un 59% (de 1.558 a 2.474 pro-
cedimientos anuales) y las protesis de
rodilla un 174% (de 1.039 a 2.847).28 La
infeccion del sitio quirdrgico en artroplas-
tia se mantiene en torno al 2-3% en ca-
deray ~1% en rodilla, con Staphylococcus
aureus como principal agente y una pro-
porcion de bacilos gramnegativos mayor
a la habitual.?® Dado que las infecciones
periprotésicas se asocian a biofilm sobre
el material protésico, donde los antibidti-
cos penetran mal, constituyen un blanco
de particular interés para la fagoterapia.

Este escenario, creciente presion por
gramnegativos productores de carbape-
nemasas y por cocos grampositivos mul-
tirresistentes, sumado al aumento de la
cirugia protésica y sus infecciones asocia-
das a biofilm, en un pais con capacidad de
produccion local de bacteriéfagos y con
autorizacion sanitaria para su uso perso-
nalizado (Ordenanza MSP N.° 1.162/024)%,
hace pertinente revisar de forma rigurosa
la evidencia sobre fagoterapia, sus indica-
ciones, formas de administracién y marco
regulatorio. Ese es el objetivo del presen-
te documento de posicionamiento.

2. Fundamento cientifico

Biologia y mecanismo de accién. Los
bacteriéfagos son las entidades biolo-
gicas mas abundantes de la biosfera.
Reconocen receptores especificos de la
superficie bacteriana (lipopolisacarido,
proteinas de membrana, pili, capsula),
inyectan su genoma y secuestran la ma-
quinaria del hospedador.? Los fagos liti-
cos completan un ciclo que culmina en
la lisis bacteriana mediada por holinas y
endolisinas, liberando progenie, base del
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efecto terapéutico. Los fagos temperados
pueden integrarse como profagos (lisoge-
nia) y transferir genes indeseables, por lo
gue solo los fagos estrictamente liticos y
genéticamente caracterizados son ade-
cuados para uso terapéutico.

Ingenieria, cécteles y terapia personali-
zada. La edicion gendmica permite con-
vertir fagos temperados en liticos o po-
tenciar su actividad, como se demostro
en un caso de Mycobacterium abscessus
tratado con fagos modificados.> Los c6c-
teles combinan varios fagos con distintos
receptores para ampliar la coberturay re-
trasar la resistencia; la terapia personali-
zada selecciona (y a veces preadapta) los
fagos frente al aislamiento del microorga-
nismo que esta produciendo la infecciéon
del paciente, y es el modelo con mejores
resultados reportados en el mundo real.®

Fagograma, sinergia con antibioticos y
biofilm. La prueba de susceptibilidad al
fago (fagograma) es el equivalente al an-
tibiograma y resulta determinante para el
emparejamiento fago-cepa: en el ensayo
PhagoBurn, la susceptibilidad al fago en
el dia 0 se asoci6 de forma muy significa-
tiva con el éxito terapéutico (p<0,0001),
y las guias de practica clinica incluyen
las pruebas de laboratorio previas como
paso central.”" La sinergia fago-antibi6-
tico se ha documentado in vitro con fre-
cuencia (90% de los pacientes evaluados
en la serie multinacional de 100 casos); in
vivo, los aislamientos que desarrollaron
resistencia al fago tendieron a resensibi-
lizarse a los antibidticos y a perder viru-
lencia. En esa misma serie, la erradicacion
fue un 70% menos probable sin antibio-
ticos concomitantes.'® Ademas, los fagos
y sus proteinas liticas y despolimerasas
pueden penetrar y degradar la matriz del
biofilm, mecanismo especialmente rele-
vante en infecciones asociadas a material
protésico y dispositivos.*°

3. Revision de la evidencia

La revisidn sistematica de Uyttebroek y
colaboradores (2000-2021) concluye que
la mayor parte de la evidencia clinica pro-
viene de casos y series, con un perfil de
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seguridad consistente pero una eficacia
dificil de cuantificar por la heterogenei-
dad metodolégica.”

Ensayos aleatorizados. El ensayo Pha-
goBurn (pacientes quemados, >18 afios,
con quemadura clinicamente infectada
por Pseudomonas aeruginosa) tuvo un re-
sultado primario negativo por razones
de dosis y estabilidad que se detallan a
continuacion.” Este fue el primer ensa-
yo aleatorizado de fagoterapia realizado
bajo normas de buena practica clinica
y de manufactura (GMP): multicéntrico
(Francia y Bélgica), doble ciego, fase 1/2,
compard un céctel topico de 12 fagos li-
ticos anti-Pseudomonas (PP1131) frente
a sulfadiazina de plata, aplicado a diario
durante 7 dias. El desenlace primario fue
formalmente negativo, la reduccién de la
carga bacteriana fue mas lenta que con el
estdndar (mediana de 144 h frente a 47
h), pero por una causa instructiva mas
que biologica: el titulo del coctel ensam-
blado cay6 de 10° a 104-105 UFP/mLYy, tras
la dilucién necesaria para reducir endoto-
xinas, los pacientes recibieron ~10-100
UFP/mL, unas 1.000-10.000 veces menos
de lo previsto (multiplicidad de infeccién
=1:10.000 en lugar de 10:1). Solo 27 pa-
cientes fueron aleatorizados (frente a los
125 planificados), por lo que el estudio
quedd infrapotenciado y se detuvo de
forma temprana.” El analisis auxiliar de
susceptibilidad (fagograma) resulté de-
cisivo: la susceptibilidad al fago en el dia
0 se asocio fuertemente con el éxito te-
rapéutico (89% de colonias susceptibles
entre quienes alcanzaron el desenlace
frente a 24% entre quienes no lo alcan-
zaron; p<0,0001). El tratamiento fue bien
tolerado, con menos complicaciones sép-
ticas graves que el estandar. En conjunto,
PhagoBurn no invalida la fagoterapia: de
hecho logré la primera reduccion clinica-
mente relevante de carga bacteriana con
fagos topicos en un ensayo con buenas
practicas, y subraya tres condiciones para
su eficacia: dosis y titulo adecuados y es-
tables, emparejamiento previo por fago-
grama, y consideracion de vias sistémicas
dada la escasa difusién topica’
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El ensayo intravesical de Thilisi (infeccion
urinaria) fue no inferior al antibiotico pero
no superior al placebo, con buen perfil de
seguridad.? El ensayo ELIMINATE (fase
2, Escherichia coli, coctel potenciado con
CRISPR-Cas3) mostré reduccién rapida y
durable del patégeno con resolucion sin-
tomatica en los pacientes evaluables.®

Uso compasivo y series de casos. Un
caso notorio de infeccién por Acinetobac-
ter baumannii (San Diego, 2017; Schooley
et al.) fue un hombre de 68 anos, diabéti-
co, con pancreatitis aguda necrotizante
y un pseudoquiste pancreatico infecta-
do por A. baumannii multirresistente, que
se deteriord pese a antibidticos y drenaje
percutaneo. Los fagos se administraron
por doble via: intravenosa (para el com-
ponente sistémico/bacteriémico) e intra-
cavitaria, instilandolos en las cavidades
del absceso a través de los drenajes per-
cutaneos (para el foco profundo localiza-
do). Esa combinacién se asocié a la elimi-
nacion de la infeccion y la recuperacion
del paciente, lo que renovo el interés cli-
nico y cientifico por la fagoterapia.*

Una serie multinacional de 100 casos
(2008-2022) reporté mejoria clinica en
el 77,2% y erradicacion en el 61,3%, con
siete reacciones adversas no graves atri-
buibles.'® La experiencia en receptores de
trasplante también ha sido favorable en
términos de seguridad.' Un ensayo alea-
torizado en fibrosis quistica con P. aerugi-
nosa ilustra la transicion hacia una meto-
dologia mas rigurosa.'
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La discordancia entre ensayos aleatori-
zados neutros y casos exitosos se explica
principalmente por el disefio (productos
fijos sin fagograma, dosis subdptimas)
mas que por ausencia de actividad biol6-
gica. Las prioridades metodologicas son
dosis adecuada, emparejamiento por fa-
gograma, combinacién con antibidticos y
desenlaces microbiolégicos objetivos.™

4. Indicaciones clinicas

Las figuras 1y 2 resumen las localizacio-
nes anatémicas tratadas con fagoterapia
y su priorizacion, cruzando la fuerza de la
evidencia clinica con la carga local de mul-
tirresistencia.
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Figura 1. Localizaciones tratadas con fagoterapia, jerarquizadas por prioridad (verde: alta; ambar:
media-alta; gris: a explorar).

Dr. PhD. Julio Medina 6



TERAPIA CON BACTERIOFAGOS: VIRUS QUE ATACAN Y ELIMINAN BACTERIAS DE FORMA ESPECIFICA 22 de Julio 2026

Figura 2. Matriz de priorizacion: fuerza de la evidencia clinica frente a carga / necesidad local
(vigilancia MSP).

La tabla sintetiza la evidencia por indica-
cién. Salvo los ensayos aleatorizados se-
flalados, la mayoria corresponde a casos,
series y uso compasivo; las conclusiones

de eficacia deben leerse como prelimina-
res. La columna «Ref.» remite a la biblio-
grafia (seccion 11).

Cuadro clinico Patdgenos Tipo de Resultados Definicion de |Limitaciones
principales evidencia clinicos éxito

Infeccion de préte- | S. aureus, estafi- | Series/casos + | Control de infec- | Ausencia de Sin ECA; con- 10, 11,
sis articular (cade- ' lococos coag- cirugiaydre-  ciony salvataje  recaida + im-  fusion con 16
ra/rodilla) neg, P. aeruginosa naje (protocolo  del implante en  plante funcion- cirugia y an-

estandarizado)  casos seleccio- | ala =12 meses tibidticos

nados

Osteomielitis / S. aureus (incl. Casos/series Sin recaida tras  Cierre de her-  Penetracion 11,16
infeccion mus- SARM), gramne-  con fago-an- un curso, se- ida, sin infec-  dsea y duracion
culoesquelética gativos MR tibidtico (proto-  guimiento 8-16  cidn activa Optimas incier-
cronica colo MPTF) meses tas
Infeccion respir- P, aeruginosa, M. | Casos (incl. Mejoria clinicay  Reduccion de  Inmunidad, 5,6,12
atoria en fibrosis  abscessus fagos modifica- ' descenso de car-  exacerbaciones aclaramiento
quistica dos) + ECAen  ga bacteriana y decargaen  pulmonar; sin

Ccurso esputo ECA concluido
Infecciones por A. baumannii, K.  Uso compasivo  Mejoria 77% / Erradicacion Personalizacion 4,10
bacterias multirre-  pneumoniae, P/ serie de 100 erradicacion 61% microbioldgica 'y tiempos de
sistentes aeruginosa casos (combinado con  + superviven-  fabricacién
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Resultados Definicion de |Limitaciones
clinicos éxito

Cuadro clinico Patdgenos Tipo de

evidencia

principales

Infecciones de P aeruginosa, S. | ECA ECA neutropor  Reduccion de  Estabilidad/ 7

quemaduras / aureus (PhagoBurn) +  baja titulacion del cargay cierre  titulacion del
heridas casos topicos  producto de herida producto tépico
Infeccion urinaria  E. coli, P aerugi-  ECA (Tbilisi; No superior a Erradicacion Definicion de 8,9

nosa, Klebsiella  ELIMINATE fase ' placebo (Tbilisi); ' en urocultivo | éxito y recur-

2) sefial favorable  + resolucién  rencia
en ELIMINATE clinica

Infeccion intraab-  Enterobacterales, Casos aislados | Resolucion en Control de foco  Muy pocos 4,11
dominal / endocar- | S. aureus, Entero- (coadyuvante)  casos seleccio- | + erradicacion | casos; alto ries-
ditis coccus nados go basal

MR: multirresistente. SARM: S. aureus resistente a meticilina. MPTF: equipo multidisciplinario de
fagoterapia. ECA: ensayo clinico aleatorizado.

gun la localizacién de la infeccién. La ad-
ministracién local puede alcanzar concen-
traciones mas altas en el sitio diana que
la via intravenosa. La duracion se ajusta a
la respuesta clinica y microbiolégica, casi
siempre con antibiéticos concomitantes y
monitoreo mediante fagograma y, cuan-
do corresponde, titulos de anticuerpos
neutralizantes.’,*

Via de administracion | Indicaciones tipicas Ejemplo de esquema publicado (dosis - frecuencia - “
duracion)

Intravenosa (sistémica) ' Infecciones diseminadas  =~10°-10" UFP por dosis, 1-2 veces/dia; duracion de 4,5,6,
o profundas, bacteriemia, = dias a semanas segun respuesta. En M. abscessus se 10,17
respiratorias graves, MDR | administro IV de forma prolongada (semanas a meses)
sin alternativa hasta el trasplante pulmonar.

Local intraoperatoria + ' Infeccion de prétesis Aplicacion intraoperatoria y luego 20-40 mL de 107 UFP/ 16

sistema de drenaje articular, osteomielitis mL, 3 veces/dia por el drenaje, hasta 10 dias; antibioti-
e infeccion muscu- cos concomitantes ~3 meses.
loesquelética

Percutanea / intracav- ' Colecciones, abscesos,

itaria (en absceso 0

coleccion)

Intravesical / intraure-  Infeccion urinaria Intravesical: 20 mL 2 veces/dia durante 7 dias. Esquema 8,9

tral combinado: intrauretral dias 1-2 + IV dias 1-3.

Nebulizada / inhalada ' Infeccion respiratoria, Aerosolizacién/nebulizacion dirigida a la via aérea; en 12,17,
fibrosis quistica, coloni-  Uruguay se ha administrado por nebulizaciones. En de- 20
zacion por P aeruginosa | sarrollo formulaciones nebulizadas y en polvo seco.

5. Vias de administraciony
duracion del tratamiento

No existe aun un esquema posologico
estandarizado. Las dosis publicadas se
sitian habitualmente entre 10°y 10 uni-
dades formadoras de placa (UFP) por do-
sis, con frecuencias que van de una dosis
Unica a varias diarias, y la via se elige se-

Instilacion en la cavidad (p. ej., percutanea en cavidades 4
focos profundos drenables ' de absceso) combinada con via IV.

Topica Heridas, quemaduras, in-  Aplicacion topica diaria durante 7 dias (esquema del en- 7
fecciones de piel y partes | sayo PhagoBurn).
blandas

Oral Infecciones gastrointesti- | Administracion oral en estudios de diarrea; papel clinico 11,17

nales (evidencia limitada) ' adn no establecido.

En sintesis: la via intravenosa se reserva La duracion tipica va de 7 dias (esquemas

para infecciones sistémicas o profundas,
mientras que las vias locales (drenaje ar-
ticular, intravesical, nebulizacion, topica)
permiten concentrar el fago en el foco.

Dr. PhD. Julio Medina
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6. Medicion del éxito clinico
Para armonizar la practica y los futuros
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estudios se propone el siguiente conjunto
de definiciones de desenlace.

Desenlace Definicion operativa propuesta Como se mide en la literatura m

Curacion

del seguimiento

Mejoria clinica
sin cumplir criterios de curacion

Erradicacion micro- Cultivos negativos del sitio diana en >2

bioldgica
Respuesta parcial

muestras separadas

sin negativizacion

Recurrencia / fra- ¢ €
caso joria/progresion
Seguridad Eventos adversos, reacciones a la infusion,

neutralizacion inmune, resistencia al fago

Para futuros estudios se recomienda un
desenlace primario microbioldgico objeti-
vo (erradicaciéon en el sitio diana) combi-
nado con un desenlace clinico jerarquico,
con preespecificacion de dosis, titulo ve-
rificado del producto y uso concomitante
de antibidticos.>'

7. Panorama regulatorio

7.1. Europa y Estados Unidos

En 2024 la Farmacopea Europea adopto
el capitulo general 5.31 «Phage therapy
medicinal products» (en vigor desde ene-
ro de 2025), estableciendo por primera
vez criterios de calidad armonizados para
fagos terapéuticos.’® La Agencia Europea
de Medicamentos (CHMP) publicé en
2023 un documento conceptual para una
guia especifica.’ Bélgica implementd un
marco pragmatico basado en la prepa-
racion magistral (férmula magistral), hoy
el modelo mas citado para el acceso per-
sonalizado fuera del registro clasico de
medicamentos.” En Estados Unidos no
hay producto fagico aprobado; el acceso
ocurre por via de uso expandido/IND de
emergencia por paciente Unico, mecanis-
mo bajo el cual se realizaron los casos de
San Diego.*
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Resolucion clinica completa + erradicacion
microbioldgica sostenida sin recaida al final

Reduccion significativa de signos/sintomas

Descenso de carga bacteriana (p. ej.,

Compuesta clinica + cultivo); het-
erogénea entre estudios

Escalas clinicas, cierre de herida, 10
funcion; desenlace primario en la serie
de 100 casos

Urocultivo, esputo, cultivo intraoperatorio; 8,9
endpoint clave en ELIMINATE y Thilisi

>2log) Recuento de UFC/mL en esputo u orina 12

Reaparicion del patdgeno, o ausencia de me-  Recultivo en seguimiento; persistenciao 11

deterioro clinico

Notificacion de EA; titulos de anticuerpos; 10, 14
fagograma seriado

7.2. Uruguay y regién

Uruguay ha iniciado el uso clinico perso-
nalizado de bacteriéfagos, cuenta con ca-
pacidad de produccion local y dispone de
una autorizacion sanitaria explicita del Mi-
nisterio de Salud Publica para la practica
de terapia personalizada con bacteriofa-
gos (Ordenanza N.° 1.162/024, diciembre
de 2024).%° Persiste, no obstante, la nece-
sidad de consolidar un marco estable (de
la ordenanza a una norma permanente),
asegurar buenas practicas de manufactu-
ra (GMP) y registrar sistematicamente los
resultados. En otros paises de la region
no cuentan aun con vias clinicas estableci-
das para uso humano, aunque disponen
de grupos académicos activos.

7.3. Referencia internacional

A la fecha, la Unica farmacopea con un
capitulo/monografia adoptado especifico
para fagos terapéuticos es la Europea (Ph.
Eur. 5.31); las jurisdicciones de la tabla re-
gulan mediante vias de acceso especial y
guias, sin monografia farmacopeica pro-
pia dedicada.
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Ciencia, produccion y bancos mm

Red UK Phage; planta GMP/

m Normativa / via de acceso

Reino Unido = Guia MHRA (jun-2025) tras in-
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Casos en fibrosis quisti- = 22, 23

forme del Parlamento (2024); fa- = ATMP en Great Ormond Street; U. ' cay pie diabético
gos como medicamento bioldgico = Leicester; Fixed Phage

Australia TGA Special Access Scheme

(desde 2021); protocolo STAMP
Canada Health Canada Special Access
Program (caso a caso)

Japon Sin via humana personalizada;

PMDA en didlogo (2024—2025)
Corea del Traslacion limitada; foco en en-
Sur dolisinas

8. Requisitos para una
implementacion
clinica responsable

La introduccion ordenada de la fagotera-
pia en nuestro medio requiere desarrollar
de forma simultanea capacidad clinica, de
laboratorio y regulatoria:

+ Educacién médica: formacion de in-
fectélogos, cirujanos, traumatélogos,
médicos intervencionistas, microbidlo-
gos, entre otros; guias de seleccion de
pacientes y de uso compasivo.

* Centros de referencia y equipos mul-
tidisciplinarios: infectologia, microbio-
logia, farmacia, cirugia y ética, con co-
mité de casos y registro prospectivo de
evidencia real.

+ Capacidad de laboratorio de micro-
biologia: fagograma, banco de cepas,
secuenciacion y control de calidad.

* Marco regulatorio y de calidad: con-
solidacién normativa, requisitos GMP,
caracterizacion del fago (genoma, ciclo
litico, ausencia de genes indeseables) y
farmacovigilancia.

* Criterios de seleccién de pacientes:
infeccion por bacteria confirmada, sus-
ceptibilidad al fago (fagograma), fraca-
SO 0 ausencia de alternativa terapéuti-
cay capacidad de seguimiento.

Dr. PhD. Julio Medina

Phage Australia (Westmead): red  Activo, multi-patogeno 24
clinico-biomanufactura integrada  (modelo de referencia)
Centro Félix d’Hérelle (U. La-
val, 1982); banco en Winnipeg;
PhageCanada

Estudio de factibilidad (30 paci-
entes); pilotos veterinarios
iNtRON Biotechnology (endolisina ' Ensayos fase I/lla de 27
N-Rephasin SAL200)

Casos individuales; foco 25
ITU, ortopedia, respir-

atorio

Ensayo con fago fijo 26
para acné

endolisina

9. Otras aplicaciones
de los bacteriéfagos
(enfoque «Una Salud»)

Mas alld de la terapéutica humana, los
bacteriéfagos tienen aplicaciones en un
marco de «Una Salud» (One Health) re-
levantes para el control integral de la re-
sistencia antimicrobiana. A diferencia de
la fagoterapia humana, varias de estas
aplicaciones ya cuentan con productos
comerciales aprobados y una regulacion
mas consolidada.
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m Aplicacion y fundamento Ejemplos / estado m

Superficies e higiene
hospitalaria

Descontaminacion de superficies duras persistente-
mente contaminadas por bacterias MDR; propuestos
como sanitizantes ambientales de rutina, activos aun

Revisiones y estudios de 29, 30
saneamiento hospitalario
y de equipos de proces-

frente a MDR y sin inducir resistencia a biocidas. Tam-  amiento
bién degradan biofilms sobre superficies.

Aguas residuales y eflu-  Reduccion de la carga de patégenos nosocomiales
resistentes en aguas residuales hospitalarias antes del  tratamiento de efluentes

entes hospitalarios

Estudios en plantas de 35, 36

vertido: cocteles de fagos disminuyeron los recuentos  (biofermentador)

bacterianos en ~99,4-99,9% en estanques de sed-

imentacion. Los efluentes hospitalarios son ademas

reservorio de fagos mayoritariamente liticos.
Uso veterinario (incl. Tratamiento y prevencion de infecciones en animales de = Evidencia in vitro e in 32, 33,
mastitis bovina) produccion y mascotas. Un foco destacado es la mas- | vivo (modelos y vaca 37,38

titis bovina por Staphylococcus aureus multirresistente | lechera); estudios en

—principal causa de pérdidas en tambos—, donde

mascotas y acuicultura

cOcteles de fagos reducen la carga bacteriana, eliminan
biofilms y atenuan la inflamacion de la ubre. Aln sin

legislacion especifica.
Industria de alimentos

lineas de procesamiento.

Agricultura

Biocontrol de patdgenos alimentarios (Listeria mono-
cytogenes, Salmonella, E. coli 0157:H7) en carnes,
lacteos, frutas y vegetales; eliminacion de biofilms en

Productos aproba- 30, 31
dos: ListShield™,

EcoShield™, SalmoF-

resh™ (EE. UU., estatus

GRAS / FDA-USDA)

Biocontrol de fitopatdgenos bacterianos (Xanthomonas, = Productos comerciales 33,34

Pseudomonas, Erwinia) en cultivos; cocteles adaptables ' (p. ej., AgriPhage™, reg-

ante resistencia y de menor impacto ambiental que

agroquimicos o antibidticos.

En conjunto, estas aplicaciones muestran
a los bacteriéfagos como una herramien-
ta transversal de control bacteriano y de
mitigacion de la RAM, mas alla de la clinica
humana. De hecho, su grado de desarro-
llo regulatorio y comercial es, en alimen-
tos y agricultura, mas avanzado que en la
terapéutica humana, lo que aporta expe-
riencia acumulada en produccién, calidad
y bioseguridad potencialmente transferi-
ble al ambito clinico.

10. Consideraciones finales

La fagoterapia es una herramienta pro-
metedora frente a infecciones por bac-
terias multirresistentes, con un perfil de
seguridad favorable y sefales de eficacia
consistentes en el escenario personaliza-
do y combinado con antibidticos, aunque
la evidencia de ensayos aleatorizados con
productos fijos sigue siendo limitada.

Dr. PhD. Julio Medina

istrado por la EPA)

En un contexto nacional de aumento
sostenido de brotes por microorganis-
mos resistentes, el desarrollo ordenado
de capacidades clinicas, de laboratorio y
regulatorias, con generacion rigurosa de
evidencia local, resulta oportuno y nece-
sario. Este documento busca aportar una
base cientifica actualizada para ese deba-
te.
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