Xl Mostra Inferna de
# ] Iniciagéo Cientifica

e Desenvolvimento

Tecnolégico e
Inovagao

Relac&o do Microbioma Intestinal na Imunoterapia Contra o Cancer

Rafael Silveira Nunes dos Santos?!; Ariana Ferrari?

1Académico do Curso de Nutricdo, Campus Maringa-PR, Universidade Cesumar -
UniCesumar. Bolsista PIBIC/ICETI-UniCesumar. rafanunes20@outlook.com.br.
2Orientadora, Docente no Curso de Nutricdo, UniCesumar.
ariana.ferrari@unicesumar.edu.br

Introducé&o: A imunoterapia contra o cancer, cujas raizes remontam ao final do século
XIX com os experimentos pioneiros do médico William Bradley Coley, esta vivendo
um renascimento no cenario contempordneo como uma das abordagens mais
promissoras no tratamento do cancer. Coley, que utilizava extratos bacterianos para
estimular o sistema imunoldgico a combater tumores, € muitas vezes referido como o
pai da imunoterapia. Apesar de seu trabalho inicial, o interesse por essa modalidade
de tratamento foi ofuscado por décadas devido aos avancos rapidos em outras
terapias, como a quimioterapia e a radioterapia, que se tornaram os pilares do
tratamento oncoldgico no século XX. Esse ressurgimento da imunoterapia se deve,
em grande parte, a descobertas cientificas fundamentais nas ultimas décadas,
particularmente a identificacdo das proteinas de morte celular programada 1 (PD-1) e
seu ligante PD-L1 na década de 1990. Estas proteinas desempenham um papel
crucial como checkpoints imunoldgicos, atuando como mecanismos reguladores que
normalmente evitam que o sistema imunolégico ataque indiscriminadamente as
células do préprio organismo. No entanto, as células tumorais podem explorar esses
checkpoints para escapar da vigilancia imunoldgica, permitindo que o cancer cresca
e se dissemine sem ser detectado pelo sistema imune. A introducéo de inibidores de
checkpoints imunolégicos, como o Pembrolizumabe, representou um marco
significativo na oncologia. Estes inibidores atuam bloqueando a interacao entre PD-1
e PD-L1, o que restaura a capacidade do sistema imunoldgico de reconhecer e
destruir células cancerigenas. Esse avanco revolucionou o tratamento oncoldgico,
oferecendo uma alternativa mais especifica e menos téxica em comparacdo com as
terapias tradicionais, como a quimioterapia, que ataca indiscriminadamente tanto
células cancerigenas quanto células saudaveis. A imunoterapia tem se mostrado
particularmente eficaz em certos tipos de céncer, incluindo melanoma, cancer de
pulméo e linfomas, aumentando as taxas de sobrevivéncia e melhorando a qualidade
de vida dos pacientes. Além dos avancos no desenvolvimento de inibidores de
checkpoints, o papel do microbioma intestinal na modulagdo da resposta
imunoterapica tem se tornado uma area de intensa pesquisa. O microbioma intestinal,
composto por trilhdes de microrganismos que habitam o trato gastrointestinal,
desempenha um papel crucial na regulacéo do sistema imunologico. Estudos recentes
tém mostrado que a composicdo e diversidade do microbioma podem influenciar
significativamente a efichcia da imunoterapia. Por exemplo, a presenca de certas
espécies bacterianas tem sido associada a uma melhor resposta aos inibidores de
checkpoints imunoldgicos, enquanto outras podem reduzir sua eficacia. Objetivo:
Visa revisar e discutir os avanc¢os recentes da imunoterapia no tratamento do cancer,
com foco na influéncia do microbioma intestinal na eficacia dessa modalidade
terapéutica. Metodologia: O trabalho baseia-se em uma pesquisa de revisédo
bibliografica, utilizando artigos coletados de bases de dados como Pubmed, Scielo,
LILACS e Medline, com critério para selecdo envolvendo trabalhos em portugués,
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espanhol ou inglés que apresentam e correlacionam a integridade do microbioma
intestinal como coadjuvante na imunoterapia contra o cancer. A busca bibliogréafica foi
realizada considerando artigos publicados nos ultimos 10 anos, especificamente entre
2014 e 2024. Sendo utilizados descritores especificos como "gut microbiota”,
"microbiota”, "immune checkpoint inhibitor”, "immunotherapy”, em combinacdo com
operadores booleanos “AND” e “OR”, para garantir a abrangéncia e precisdo da busca.
Os descritores utilizados para a busca na Biblioteca Virtual em Saude (BVS) também
foram elaborados em portugués e espanhol. Foram incluidos na presente revisédo
estudos com animais, de coorte, estudos de caso-controle e revisdes de literatura,
escopo e sistematicas que abordem o tema. Foram excluidos relatos de casos e
artigos de opinido, pois podem fornecer uma visdo individual e n&o abrangente ou
comparativa, ndo contribuindo para a estrutura da revisdo. Os estudos foram
analisados quanto a qualidade, relevancia e contribuicAo dos conteldos para
desenvolvimento do trabalho e seus dados analisados de forma qualitativa. A sintese
de dados foi apresentada de forma descritiva, abrangendo aspectos sobre a
microbiota intestinal, caracteristicas da imunoterapia e como podem se relacionar. Os
aspectos abordados incluiram a imunoterapia propriamente dita, composicdo e
variacdo do microbioma intestinal, a aplicacdo de intervencdes e seus efeitos na
resposta aos tratamentos imunoterapicos, proporcionando uma 6ética sobre a relagéo
entre 0 microbioma intestinal e a imunoterapia contra o cancer. Resultados
esperados: Espera-se que a revisao forneca uma visao abrangente e critica sobre a
influéncia do microbioma intestinal na eficacia da imunoterapia contra o cancer.
Acredita-se que a modulac¢do do microbioma, através de interven¢des como o uso de
probidticos, prebidticos, intervencdes dietéticas ou transplante fecal, pode melhorar
significativamente a resposta imunoterapica. A revisdo devera destacar a importancia
de uma abordagem personalizada no tratamento oncoldgico, considerando o perfil
microbiologico do paciente como um fator determinante para o sucesso terapéutico.
Além disso, o estudo pode contribuir para o desenvolvimento de novas estratégias
terapéuticas que integrem a modulacdo do microbioma como parte do tratamento
oncoldgico, potencializando a eficacia e minimizando efeitos colaterais adversos.
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