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METANALISE: IDENTIFICAGAO DOS COMPONENTES DO VIROMA HUMANO
E/OU ANIMAL QUE BENEFICIAM A HOMEOSTASIA CORPORAL

ALVARES, Mylena Costa Rosenburg’; MINHARRO, Silvia?;

RESUMO

O viroma humano desempenha papel central na regulagdo da microbiota e na
manutencdo da homeostasia, sobretudo no trato gastrointestinal. Embora os virus
sejam tradicionalmente associados a doengas, evidéncias recentes apontam que
podem modular processos imunologicos e metabdlicos. Este estudo teve como
objetivo identificar, por meio de revisdo sistematica e metanalise, os componentes do
viroma humano que atuam beneficamente na saude. Foram consultadas as bases
PubMed, Embase, BVS, Cinahl, Cochrane, Google Scholar e UpToDate. Incluiram-se
apenas ensaios clinicos randomizados, totalizando 444 artigos inicialmente, dos quais
11 foram selecionados, e 4 incluidos na metanalise. A analise estatistica foi realizada
no software RevMan 5. Os resultados mostraram taxa de sucesso de 56,7% no grupo
tratado com bacteriéfagos contra 51,9% no grupo placebo, indicando auséncia de
diferenca significativa. A heterogeneidade foi nula, demonstrando consisténcia entre
os estudos, mesmo em diferentes contextos clinicos. Contudo, a amplitude do IC e a
reduzida quantidade de ensaios limitam a robustez da analise. Conclui-se que a
terapia com fagos apresenta potencial seguro e promissor, mas ainda nao ha
evidéncias suficientes para comprovar eficacia superior ao placebo. Recomenda-se a
realizacdo de ensaios com maior poder amostral, padronizacdo de protocolos e
avaliacao de eficacia e tolerabilidade. Esses achados podem subsidiar o avanco de
estratégias terapéuticas inovadoras, integradas a medicina personalizada.
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I.  INTRODUGAO/JUSTIFICATIVA

O viroma humano, conjunto de virus presentes em diferentes nichos do
organismo, tem despertado crescente interesse cientifico por seu papel na
homeostasia e pelo potencial uso terapéutico dos bacteriéfagos. Antes vistos apenas
como patogenos, os virus sao hoje reconhecidos também como moduladores da
microbiota e das respostas imunolédgicas e metabdlicas. Desse modo, compreender
essas interagdes representa um avango importante para a microbiologia e para as
ciéncias biomédicas, possibilitando novas estratégias diagndsticas e terapéuticas.

Este estudo insere-se na area das Ciéncias da Saude, com énfase em
Microbiologia e area tematica secundaria em Imunologia. Foram desenvolvidas
atividades de revisao sistematica e metanalise de ensaios clinicos randomizados, com
0 objetivo de identificar evidéncias sobre a atuac&do benéfica dos bacteriéfagos na
homeostasia humana e/ou animal. Entre as aplicagbes mais promissoras destacam-
se a terapia com fagos, alternativa a resisténcia antimicrobiana, e o transplante de
microbiota fecal, empregado em infecgdes por Clostridium difficile.

A pesquisa consolidou conhecimentos cientificos relevantes, contribuindo para
0 avango académico e para a formacao de profissionais capazes de desenvolver
praticas terapéuticas inovadoras e seguras. Realizada no contexto da iniciagao
cientifica, integrou ensino, pesquisa e extensao de forma indissociavel, unindo teoria

e pratica na busca por solucdes terapéuticas sustentadas por evidéncias.

BASE TEORICA
A pesquisa baseou-se em autores que abordam a diversidade e a relevancia
do viroma na homeostasia. Lloyd-Price et al. (2016) e Carding, Davis e Hoyles (2017)

destacam seu papel no equilibrio do microbioma intestinal, enquanto Cadwell (2015)



— L —

ooooo
U F m E ”””
UNIVERSIDADE FEDERAL
------- DO NORTE DO TOCANTINS

% IV JORNADA DE INICIACAO
ZA& CIENTIFICA

“Desafios e possibilidades de integragao regional no ensino, pesquisa, extensao e inovagao”

THAURNT == @rer @eneq

-------

e Liang e Bushman (2021) ressaltam fun¢des imunomoduladoras e terapéuticas. No
campo clinico, Wright et al. (2009), Jault et al. (2019) e Leitner et al. (2021) evidenciam
o uso de fagos contra infecgbes bacterianas, e Zuo et al. (2018) e Jiang et al. (2018)

associam o viroma ao sucesso do transplante de microbiota fecal.

II. OBJETIVOS
O presente estudo teve como objetivo geral identificar os componentes do
viroma humano e/ou animal que contribuem para a manutengao da homeostasia por
meio de uma revisao sistematizada, bem como descrever as principais familias e
géneros virais que integram a microbiota, avaliar os beneficios do viroma na saude e
analisar, por meio de metanalise, a eficacia de intervengdes terapéuticas baseadas

no uso de bacteriofagos.

lll. METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistematica com metanalise, registrada no
PROSPERO (CRD42024522725), conduzida de acordo com as recomendacgdes do
Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions (HIGGINS; THOMAS,
2022) e as diretrizes metodoldgicas do Ministério da Saude (BRASIL, 2021). A busca
foi realizada nas bases PubMed, Embase, Science Direct, BVS, Cinahl, Cochrane
CENTRAL, Google Scholar e UpToDate, contemplando artigos publicados em inglés
e portugués. Foram incluidos apenas ensaios clinicos randomizados envolvendo
seres humanos, que abordassem o uso de bacteri6fagos ou intervengdes
relacionadas ao viroma, sendo excluidos estudos observacionais, experimentais em
animais e trabalhos sem dados completos.

No total, 444 artigos foram identificados, dos quais 11 atenderam aos critérios

de inclusao, sendo 4 elegiveis para a metanalise. A analise estatistica foi realizada no

3
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software RevMan 5, considerando calculo de Odds ratio com intervalo de confianca
de 95%, teste de heterogeneidade pelo Q-test e 12, e modelo bicaudal. O risco de viés

foi avaliado por meio da ferramenta RoB2.

IV. RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram incluidos quatro estudos na metanalise (WRIGHT et al., 2009; SARKER
et al., 2016; GRUBB et al., 2020; LEITNER et al., 2020), sendo dois subdivididos por
utilizarem diferentes conjuntos de dados no brago da intervengao (SARKER et al.,
2016; GRUBB et al., 2020). Para evitar duplicidade, o numero de eventos e partici-
pantes do grupo controle foi dividido pela metade, totalizando seis conjuntos de inter-
vencgao analisadas. O Forest Plot apresentou taxa de sucesso de 56,7% (93/164) no
grupo tratado com bacteriéfagos e 51,9% (55/106) no grupo placebo, com Odds ratio
combinado de 1,06 (IC95%: 0,56-2,02; p=0,86). Esses resultados indicam auséncia
de diferenga estatistica significativa entre as intervengdes, ja que o intervalo de confi-
anca é amplo e cruza a linha de nulidade (OR=1).

A heterogeneidade foi nula (I?>=0%), evidenciando consisténcia entre os estu-
dos, mesmo em diferentes contextos clinicos — resultado possivelmente associado
ao desmembramento e a padronizacédo dos dados segundo o acrénimo PICO. Apesar
dessa homogeneidade estatistica, observaram-se variagdes relevantes quanto a na-
tureza das intervencdes (uso de monofagos, coquetéis de fagos ou associagdo com
probidticos), aos quadros clinicos analisados (infecgao urinaria pos-ressecgao prosta-
tica, diarreia aquosa, otite crdnica e saude intestinal) e aos patégenos investigados
(Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli e outros).

Essas diferengas metodoldgicas e clinicas reduzem a robustez e a generaliza-
¢ao dos achados, quando comparadas a metanalises com maior numero de ensaios

homogéneos. Ainda assim, os resultados sugerem seguranga e potencial terapéutico
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no uso de bacteriofagos, reforcando a necessidade de novos ensaios clinicos com

amostras ampliadas e protocolos padronizados para melhor avaliagéo de sua eficacia.

V. CONCLUSAO/CONSIDERAGOES FINAIS

Os resultados indicam que nao ha evidéncia robusta de superioridade dos bac-
teri6fagos em relagéo ao placebo na promog¢ao da homeostase, segundo os ensaios
clinicos analisados. A analise foi estatisticamente neutra e consistente, sem hetero-
geneidade significativa, mas limitada pelo pequeno numero de estudos, tamanho
amostral reduzido e diferengas metodoldgicas quanto a cepas, dosagens e popula-
¢des avaliadas.

Conclui-se que as terapias baseadas em interven¢des no viroma ainda se en-
contram em fase inicial de investigacdo, exigindo mais ensaios clinicos com maior
poder amostral e protocolos padronizados que incluam analises de eficacia e tolera-
bilidade. A realizacdo desta pesquisa contribuiu para o aprimoramento de competén-
cias em revisao sistematica e metanalise, fortalecendo a integragcao entre ensino, pes-
quisa e extensdo e incentivando a formagao critica e inovadora em microbiologia e

imunologia.
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