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APRESENTAÇÃO

A obra “Medicina: Impactos Científicos e Sociais e Orientação a Problemas 
nas Diversas Áreas de Saúde – Volume 1” que aqui apresentamos trata-se de mais 
um trabalho dedicado ao valor dos estudos científicos e sua influência na resolução 
das diversas problemáticas relacionadas à saúde. 

O avanço do conhecimento sempre está relacionado com o avanço das 
tecnologias de pesquisa e novas plataformas de bases de dados acadêmicos, o 
aumento das pesquisas clínicas e consequentemente a disponibilização destes 
dados favorece o aumento do conhecimento e ao mesmo tempo evidencia a 
importância de uma comunicação sólida com dados relevantes na área médica. 
Essa é uma premissa que temos afirmado ao longo das publicações desta área 
na Atena Editora, evidenciando publicações desenvolvidas em todo o território 
nacional.

Enfrentamos nos dias atuais um novo contexto complexo de uma pandemia 
sem precedentes que pode impactar cientificamente e socialmente todo o globo. 
Não estamos tratando apenas de um problema microbiológico de ordem infecciosa, 
mas também de danos psicológicos, sociais, e econômicos que irão alterar o curso 
da humanidade a partir desse ano de 2020, portanto, mais do que nunca novas 
propostas aplicados ao estudo da medicina e novas ferramentas serão fundamentais 
para a comunidade acadêmica cooperar com as políticas públicas no sentido de 
superar esse delicado momento.

Assim, o e-book “Medicina: Impactos Científicos e Sociais e Orientação a 
Problemas nas Diversas Áreas de Saúde – Volume 1” tem como principal objetivo 
oferecer ao leitor uma teoria bem fundamentada desenvolvida pelos diversos 
professores e acadêmicos de todo o território nacional, maneira concisa e didática. 
A divulgação científica é fundamental para o desenvolvimento e avanço da pesquisa 
básica em nosso país, por isso mais uma vez parabenizamos a Atena Editora por 
oferecer uma plataforma consolidada e confiável para que pesquisadores, docentes 
e acadêmicos divulguem seus resultados. 

Desejo à todos uma excelente leitura!
Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: O crescimento da biologia molecular trouxe como um instrumento 
importante o estudo da proteína p53, à qual atribuiu-se o papel de desenvolvimento 
da carcinogênese, trata-se de uma proteína codificada por um gene situado no 
cromossomo de número 17, de mesmo nome (gene p53), por conta de seu peso 
molecular de 53 Kda (quiloDalton). A p53 é um dos genes supressores de tumores 
amplamente estudados, uma vez que desempenha um papel crítico na parada do ciclo 
celular e indução de apoptose, ocorrendo mutação, essa proteína é alterada, levando 
ao câncer por motivo de diminuição da ação da proteína supressora de tumor, sendo 
esse estabelecido. A presente revisão visou abordar os papéis do gene p53 e proteína 
p53, para reafirmar a sua participação no controle da carcinogênese humana. Trata-se 
de uma pesquisa bibliográfica tendo como fontes artigos científicos selecionados em 
bases de dados de pesquisa como Pubmed, Biblioteca Virtual em Saúde, SCIELO, 
utilizando os descritores: “gene tp53”, “proteína supressora de tumor”, “proteína 53”, 
“carcinogênese” e “neoplasias”, que estava de acordo com o objetivo proposto, onde 
foram incluídos 22 artigos. Observou-se que com a importante função de proteção 
ao genoma, a proteína promoveu a sobrevivência de células tumorais, impedindo as 
vias apoptóticas das caspases, o que promove o efeito neoplásico, impedindo que 
esta célula entre em processo de mitose e complete a divisão celular. A relação entre 
a proteína p53 e a carcinogênese tem sido amplamente comprovada através do 
elevado índice de mutações de seu gene em tumores malignos de diferentes tecidos 
do organismo. Além disto, a expressão está intimamente relacionada à prognóstico de 
muitos tipos de tumores, incluindo mama, gástrica e câncer de pulmão, observando-se 
que tem sido estudado seu possível papel como elemento potencializador dos efeitos 
da terapia adjuvante através de quimioterapia e radioterapia. 
PALAVRAS–CHAVE: Proteína P53. Proteína Supressora de Tumor p53. Genes 
Supressores de Tumor. 

THE ROLES OF THE P53 GENE AND PROTEIN IN HUMAN CARCINOGENESIS: A 

BIBLIOGRAPHIC REVIEW

ABSTRACT: The growth of molecular biology brought as an important instrument 
the study of the p53 protein, which has been attributed the role of development of 
carcinogenesis, it is a protein encoded by a gene located on chromosome number 17, 
of the same name (gene p53), due to its molecular weight of 53 Kda (kiloDalton). P53 
is one of the tumor suppressor genes widely studied, since it plays a critical role in 
stopping the cell cycle and inducing apoptosis, with a mutation, this protein is altered, 
leading to cancer due to decreased action of the suppressor protein tumor, which is 
established. The present review aimed to address the roles of the p53 gene and p53 
protein, to reaffirm their participation in the control of human carcinogenesis. This is 
a bibliographic search based on scientific articles selected from research databases 
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such as Pubmed, Virtual Health Library, SCIELO, using the descriptors: “tp53 gene”, 
“tumor suppressor protein”, “protein 53”, “Carcinogenesis” and “neoplasms”, which was 
in accordance with the proposed objective, which included 22 articles. It was observed 
that with the important protective function of the genome, the protein promoted the 
survival of tumor cells, preventing the apoptotic pathways of caspases, which promotes 
the neoplastic effect, preventing this cell from entering the process of mitosis and 
completing cell division. The relationship between p53 protein and carcinogenesis 
has been widely proven through the high rate of mutations of its gene in malignant 
tumors of different tissues in the body. In addition, the expression is closely related 
to the prognosis of many types of tumors, including breast, gastric and lung cancer, 
noting that its possible role as an enhancer of the effects of adjuvant therapy through 
chemotherapy and radiotherapy has been studied.
KEYWORDS: P53 protein. Tumor Suppressor Protein p53. Tumor Suppressor Genes.

1 | 	INTRODUÇÃO

O câncer é uma doença genética cuja evolução conduz a inúmeras alterações 
no DNA, tendo os proto-oncogenes como genes responsáveis pela regulação positiva 
da proliferação celular, enquanto os genes supressores de tumor se encarregam de 
inibir a multiplicação das células. Durante o desenvolvimento das neoplasias ocorre 
a ativação de proto-oncogenes simultânea e a inativação de genes supressores de 
tumor (PIMENTA, 2012). Existem várias razões que justificam o título de “guardião do 
genoma” do gene P53 desde seu envolvimento, direto ou indireto, na etiopatogenia 
de maioria das neoplasias humanas, até dos seus mecanismos de ação, sendo 
fundamental para compreender os aspectos moleculares da carcinogênese 
(ARRUDA et al., 2008).

Há cerca de três décadas, a p53, uma proteína relacionada ao bloqueio do ciclo 
celular em caso de dano ao DNA, tornou-se um foco de pesquisas, proporcionando 
contribuições para a oncologia, tendo em vista que o seu recente crescimento em 
estudos de biologia molecular atribuíram a proteína p53 um papel significativo no 
desenvolvimento da carcinogênese, esta é uma proteína codificada por um gene 
situado no cromossomo de número 17, o qual leva o mesmo nome (gene p53), em 
consequência de seu peso molecular de 53 Kda (quiloDalton) (ZHAO et al., 2016). 

O produto do gene supressor tumoral TP53 (proteína p53) funciona normalmente 
como uma trava à replicação do DNA, como supressor da angiogênese e como 
fator desencadeante de apoptose, ainda que em tecidos normais a p53 funciona 
como “guardião do genoma”, induzindo a apoptose em situações de lesão do DNA, 
quando há uma inativação do gene (por mutação ou perda), as células com DNA 
alterado não morrem e continuam a replicar-se (MONTAVANI et al., 2018). Os 
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sinais de estresse ativam a proteína p53 e cinases e/ou acetiltransferases, as quais 
fosforilam ou acetilam a p53, respectivamente, essas modificações pós-traducionais 
geralmente resultam na estabilização e na ativação da p53 no núcleo, onde a p53 
interage e liga-se a sítios específicos no DNA de genes-alvo (MENEGHETTI, 2017). 

A ativação transcricional induzida pela p53 leva a diversas respostas celulares, 
como apoptose, paradas no ciclo celular ou reparo de DNA. Quando a p53 não é 
mais necessária, sofre ubiquitinação pela proteína MDM2, e é direcionada do núcleo 
para o citoplasma para ser degrada pelo proteossomo 26S. A p53 pode atuar fora 
do núcleo para induzir a apoptose por meio da ligação a proteínas anti-apoptóticas, 
como a proteína Bcl-2 (LEVY, 2010; PIMENTA, 2012; MENEGHETTI, 2017). 

Nesta revisão, consideramos evidências disponíveis sugerindo que as proteínas 
p53 mutantes podem favorecer a sobrevivência das células cancerígenas e a 
progressão do tumor, agindo como fatores homeostáticos que detectam e protegem 
as células cancerígenas de estímulos de estresse relacionados à transformação, 
incluindo lesões de DNA, estresse oxidativo, interação com o microambiente 
tumoral e sistema imunológico, por esse contexto, serão abordados os papéis 
especiais do gene p53 e proteína, afim de reafirmar suas participações no controle 
da carcinogênese humana.

2 | 	METODOLOGIA

Esta revisão bibliográfica buscou abordar os papéis especiais do gene p53 
e proteína, além de reafirmar a sua participação no controle da carcinogênese 
humana, sendo realizada por meio da busca por artigos indexados em bancos de 
dados como Science Direct, Pubmed, Biblioteca Virtual em Saúde e SCIELO, em 
uma linha temporal de 2000 a 2019, nos idiomas português e inglês, onde 592 
foram encontrados e 22 foram inclusos na revisão bibliográfica, que estavam de 
acordo com o objetivo proposto. Foram utilizados os seguintes Descritores em 
Ciências da Saúde (DeCS): “gene tp53”, “proteína supressora de tumor”, “proteína 
53”, “carcinogênese” e “neoplasias”.

3 | 	RESULTADOS E DISCUSSÃO

Diante do exposto, observou-se que a proteína p53 é codificada por um gene 
situado no cromossomo de número 17 e se atualmente existe um gene com vocação 
para estrela, ele é o p53, supressor de tumores, que já foi eleito como a molécula do 
ano em 2010. Em 1993, foi capa das principais revistas americanas e é conhecido 
como “o guardião do genoma”. Desde a sua descoberta há 30 anos, foi objeto de 
cerca de 50 mil trabalhos científicos (BERTHEAU, 2013). 
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Ao levar em consideração esta perspectiva, é importante situar que o gene p53, 
considerado como o “guardião do genoma”, dentre todos aqueles reconhecidamente 
envolvidos nos processos de carcinogênese, é o de maior importância. Conhecer 
seus mecanismos de ação representa uma etapa fundamental para todo aquele 
que deseja compreender os aspectos da biologia molecular relacionados ao câncer. 
Numerosos estudos têm sido realizados com o objetivo de analisar seu potencial 
para utilização clínica, em especial como elemento de valor prognóstico (FERRERAS 
et al., 2001). 

Estrutura do gene p53 e sua proteína

O gene supressor de tumor p53 está situado no braço curto do cromossomo 
17 (17p13.1), tendo como seu produto de transcrição uma fosfoproteína nuclear de 
53 KiloDaltons (kDa), em consequência do seu peso molecular. Esse gene possui 
20 Kb e é composto por 11 éxons, sendo o primeiro não-codificante, e altamente 
conservado, apresentando homologia estrutural entre diferentes espécies. A 
proteína p53 é constituída por 393 aminoácidos na sua extensão, apresentando 
quatro regiões com funções distintas, chamadas domínios da proteína. O primeiro, 
chamado de domínio de transativação, está localizado na extremidade amino-
terminal (N-terminal). Está compreendido entre os aminoácidos 28 e 42 e é 
responsável por regular a expressão de genes que atuam na parada do ciclo celular 
e na rota de apoptose (ARRUDA, et al., 2008). 

Na região central, existem quatro domínios de ligação ao DNA, entre os 
aminoácidos 102 e 292, que possibilitam a ligação de p53 em sítios específicos 
do DNA. Na extremidade carboxi-terminal (C-terminal), existem dois domínios: o 
domínio de tetramerização, que se situa entre os aminoácidos 319 a 360, responsável 
pela formação de tetrâmeros de p53, que é a forma mais ativa (selvagem ou wild-
type) em transativação; o domínio regulatório, que se situa entre os aminoácidos 
364 a 393, cuja função é ligar-se ao domínio central de ligação ao DNA, impedindo 
a interação desta região com promotores de genes relacionados com a supressão 
e morte celular programada (LIMA et al., 2006).

Ciclo celular e proteína p53

A proteína p53 é considerada o “guardião de genoma”, por desempenhar o 
papel de preservar a integridade do código genético celular, ou seja, mantendo 
a mesma sequência de nucleotídeos ao longo de toda a molécula de DNA. Tais 
atividades ocorrem durante o desenvolvimento do câncer e resultam em mudanças 
biológicas, como o equilíbrio entre a apoptose e a sobrevivência celular. As células 
tumorais são geneticamente instáveis e acumulam rearranjos cromossômicos 
desequilibrados (PAMPALONA et al., 2012).
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A proteína p53 está diretamente relacionada ao bloqueio do ciclo celular (Figura 
1), no caso de dano ao DNA, esta proteína sinaliza o bloqueio do ciclo no ponto de 
checagem na fase G1/S (Gap– intervalo/Synthesis - síntese).  O ponto de checagem 
corresponde a um mecanismo para impedir a formação de células anômalas, sendo 
que esta possui vários mecanismos para efetuar o reparo ou induzir a apoptose, e 
diferentes fatores induzem a p53 a gerar a resposta celular mais adequada (WU et 
al., 2006).

Figura 1: Esquema do ciclo celular mostrando a intérfase (G1, S e G2) e fase mitótica. O ponto 
de checagem G1/S é o local onde a p53 efetua o bloqueio do ciclo, em caso de dano ao DNA.

Fonte: Adaptado de SoBiologia.com.br.

Ainda no que concerne sobre a relação do seu papel no ciclo celular, HUSZNO 
(2018) e KLUMB & CAVALCANTI JÚNIOR (2002) mencionaram que esta proteína 
atua em diferentes segmentos, promovendo uma vigilância durante todas as fases 
do ciclo. Nota-se que o ciclo celular é composto por uma ordem de fases, sendo: 
G0, G1, S, G2 e M. A fase G0 é predominante quando as células estão inativas, 
isto é, quando não há estímulo para iniciar a divisão celular. Na fase G1, a célula 
estimulada a se multiplicar ativa a ciclina-genes da quinase dependente (CDK), que 
ativam a regulação gênica (E2F) que, por sua vez, ativa a transcrição de genes 
responsáveis ​​pela tradução de proteínas que levam a célula à fase S. 

Na fase de síntese, há uma produção da nova molécula de DNA, sendo o 
novo cromossomo sintetizado com cromátides “irmãs” geneticamente idênticas. 
Sequencialmente, o ciclo progride para G2, fase na qual existe a síntese de RNA 
e proteínas necessárias para o início da divisão celular ou da fase M.  Em M ou 
mitose, existe a própria divisão celular, formando duas células filhas, idênticas à 



 
Medicina: Impactos Científicos e Sociais e Orientação a Problemas nas Diversas Áreas de Saúde Capítulo 17 135

que se originou (BAUGH et al, 2018).

Proteína p53 em diversos tipos de câncer e suas mutações

Ainda que Fradique et al. (2015), se refira que a proteína possua funções 
na parada G1 que ocorrem para permitir o reparo do DNA de danificar e impedir 
que a célula entre na fase S do ciclo celular ou para guiar a célula danificada 
para uma apoptose, as mutações no  gene TP53  são extremamente comuns em 
cânceres humanos e dão origem a proteínas p53 mutantes que perdem atividades 
supressoras de tumores.

De acordo com Ferreira & Rocha (2010), a variedade de fatores, como o 
estresse e cofatores de transcrição pode influenciar a interação direta entre p53 e o 
reparo ao DNA, observando-se por outros estudos que o tp53 é um gene regulador 
de uma extensa rede que controla a integridade do genoma frente a danos celulares, 
como alterações cromossômicas, depleção de metabólitos, choque térmico, hipóxia, 
oncoproteínas virais e ativação de oncogenes celulares. As mutações acontecem 
sobre o domínio central da região codificadora, entre os exons três e nove, alterando 
a ligação com as sequências no DNA e promovendo alterações no potencial invasivo 
e migratório das células tumorais.

Os telômeros, estruturas que formam as extremidades dos cromossomos, 
quando excessivamente curtos, promovem instabilidade cromossômica, observada 
no início da formação do câncer humano. O encurtamento dos telômeros ocorre 
devido à excessiva proliferação celular, com deficiência no ponto de checagem, 
por disfunção da p53 (Figura 2), promovendo o aparecimento de extremidades 
não niveladas, levando a tipos complexos de anormalidades genômicas que são 
características das células tumorais humanas (RENAULT et al., 2011).

Figura 2: Os genes supressores de tumores localizados no braço curto do cromossomo humano 
17, e codificadores da fosfoproteina p53 (gene p53), estão sendo vistos hoje como a principal 

linha de pesquisa para a descoberta de novos tratamentos contra o câncer.
Fonte: iStock by GettyImages, 2018.
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A p53 mutante ocorre em 50% a 70% das neoplasias, está associada à pior 
sobrevida global livre de doença e tem sido implicada na resistência às terapias 
anticâncer. Sua expressão indica um prognóstico preditivo (FETT-CONTE, 2002). 
O aumento da frequência de p53 mutante em um nódulo inflamatório não tumoral, 
como uma lesão pré neoplásica, pode ser considerado como um marcador de 
aumento da susceptibilidade ao câncer (ASADA, 2019).

As  mutações  tp53  são associadas ao prognóstico adverso em muitos 
cânceres esporádicos, além disso, as  mutações da  linha germinativa  tp53 
são causadoras da Síndrome de Li Fraumeni, uma predisposição rara 
ao câncer familiar, sendo uma síndrome rara de predisposição a câncer 
associada a mutações germinativas no gene supressor tumoral tp53 (MENEGHETTI, 
2017). O desfecho primário das  mutações no  tp53  é a perda de funções, que 
representam uma vantagem durante o desenvolvimento do câncer, privando as 
células de respostas supressoras de tumores intrínsecos, como senescência e 
apoptose. As células cancerígenas parecem ganhar vantagens seletivas retendo 
apenas a forma mutante da proteína p53 (MONTAVANI 2019).

Os genes supressores de tumor estão envolvidos no controle de pontos 
estratégicos da cadeia de eventos que controlam o crescimento e a diferenciação 
celular. Esses genes precisam ter dois alelos alterados para induzir o câncer. A 
perda de uma cópia do gene decorre de mutação, enquanto a segunda cópia é 
perdida por deleção do outro alelo, o que se denomina perda de heterozigosidade. 
A perda de um alelo pode ser herdada ou adquirida. O indivíduo heterozigoto para 
um gene supressor de tumor não tem neoplasia, mas apresenta risco maior de 
desenvolver um tumor (LIMA et al., 2012).

Alguns tipos de cânceres envolvidos nesse processo podem ser observados 
a seguir:

Câncer de mama 
O câncer de mama é o tipo mais frequente de neoplasia maligna entre as 

mulheres, com a incidência de mais de um milhão de novos casos no mundo, por 
ano. O gene TP53 é responsável por regular o destino da célula em resposta a 
estresses genotóxicos e não genotóxicos. Mutações somáticas neste gene são 
encontradas em, aproximadamente, 50% dos carcinomas humanos. No câncer 
de mama, a frequência das mutações no TP53 é em torno de 20 a 50%, sendo 
a alteração mais encontrada. Estas mutações podem alterar a conformação da 
proteína, prejudicando sua função de ativadora da transcrição de genes alvo e, 
pode levar a p53 a apresentar tendência à agregação (LEVY, 2010). 

Câncer colorretal
Polimorfismos genéticos são variações genéticas que podem ocorrer em 



 
Medicina: Impactos Científicos e Sociais e Orientação a Problemas nas Diversas Áreas de Saúde Capítulo 17 137

sequências codificadoras e não codificadoras, levando a alterações qualitativas e/ou 
quantitativas das proteínas em questão. O p53 é o gene mais comumente alterado no 
câncer humano. O polimorfismo desse gene no códon 72 ocorre por substituição de 
uma base e tem sido associado a maior risco de câncer diferenciação e a evolução 
da doença. Em um estudo realizado por Lima et al. (2006), observou-se que o 
genótipo homozigoto arginina/arginina foi prevalente em 56% no grupo controle 
e em 58% no grupo caso. Não se observando diferença entre os dois grupos. No 
estádio IV este genótipo foi mais frequente quando comparado ao estádio I (80% 
versus 14%). Não se observou diferença entre as variações do genótipo e fumo, 
álcool, evolução clínica ou grau de diferenciação.

Papilomavírus humano (HPV)
O papilomavírus humano (HPV) desempenha um importante papel na indução 

de carcinomas do colo uterino. A maioria dos carcinomas cervicais expressa uma 
oncoproteína viral, que promove a degradação da p53 e a transferência horizontal 
de oncogenes de HPV, podendo ser um mecanismo alternativo de carcinogênese 
(GAIFFE et al., 2012). 

Os oncogenes do HPV são capazes de transformar células e bloquear a via 
de supressão da p53. A diminuição expressa dos níveis de p53, surge através da 
reutilização pelas células receptoras, onde um DNA viral é transferido por células 
apoptóticas, podendo ser reutilizado pelas células receptoras, o que pode explicar 
as alterações no circuito de controle do crescimento e a transformação cancerosa 
(CUNHA, E. A.; BOURROUL, S.; COTRIN., 2014).

Tumores do trato gastrointestinal 
O câncer de esôfago representa a terceira causa mais comum de câncer do 

trato gastrointestinal em seres humanos. Fatores ambientais, estilo de vida, doença 
celíaca e raça negra são fatores predisponentes a este tipo de câncer. O TP53 é o 
principal gene alterado nos tumores de esôfago, sendo que o carcinoma esofágico 
apresenta a segunda maior incidência de mutação deste gene (LI Y, 2007).

A perda da função da proteína p53 pode ocorrer pelas seguintes situações: 
por alteração genética; por interação da proteína p53 com proteínas virais; e por 
interação da proteína p53 com outras proteínas regulatórias do ciclo celular. As 
alterações genéticas podem ser: mutação pontual (Missense), deleção gênica (Non 
Sense) de um ou dois alelos do gene p53 e inserção de nucleotídeos na sequência 
de DNA. Mutação pontual é a troca de um nucleotídeo, e é o tipo de mutação do 
gene p53 mais frequentemente encontrado nas neoplasias (ZHAO et al., 2017). 

A deleção gênica, por sua vez, pode levar à transcrição de um códon de parada 
prematuro da proteína. Uma mutação no gene p53, seja pontual ou não, altera 
de forma significativa a proteína p53, o que resulta na incapacidade de efetuar a 
parada do ciclo celular ou disparar o mecanismo de apoptose. As formas mutadas 
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da proteína apresentam ainda a capacidade de interagir com a proteína selvagem, 
impedindo a supressão tumoral. Este fenômeno é conhecido como “efeito dominante 
negativo”, visto que a mutação de um dos alelos do gene p53 produz o que parece 
ser um efeito dominante sobre o alelo normal restante (ARRUDA et al., 2008).

As anomalias do gene TP53 estão mais frequentemente associadas com o 
carcinoma gástrico de tipo intestinal, bem diferenciado, de grandes dimensões, em 
doentes idosos do sexo masculino, como demonstraram Lin et al. (2018). A sobre-
expressão associa-se com a progressão tumoral antes que atinja os estágios mais 
avançados, mas a expressão torna-se mais positiva nesses estágios. 

Mediante do exposto, observou-se que a multidisciplinaridade e os avanços 
moleculares têm possibilitado o estudo cada vez mais detalhado da organização e 
funcionamento do genoma humano. Essas atividades do mutante p53 pode explicar 
a dependência de células cancerígenas a esse oncogene específico A mutação 
tem sido igualmente considerada como fator associado à agressividade tumoral 
e à sobrevivência dos doentes, tanto no Ocidente como no Oriente (MONTAVANI 
et al., 2018). Na experiência de alguns autores a expressão aumentada de p53 é 
marcador de mau prognóstico sobretudo nos tumores de tipo difuso (FRADIQUE et 
al., 2015).

Estabeleceu-se que o supressor de tumor p53 fornece uma grande barreira à 
transformação neoplásica e para a progressão tumoral, por possuir uma capacidade 
de coletar estímulos de estresse e coordenar uma estrutura complexa de diversas 
vias efetoras e processos que protegem a homeostase celular e a estabilidade do 
genoma (CHAPEAU et al., 2017). 

4 | 	CONCLUSÃO

Os estudos analisados comprovam que a variedade de mutações da TP53 
produz consequências funcionais distintas, portanto, a vulnerabilidade do tumor e 
suas habilidades podem diferir com base na mutação específica do TP53, bem como 
no tipo de tumor. Em linhagens celulares e em modelos experimentais utilizando 
animais é possível estabelecer que a reconstituição da atividade de p53 pode levar 
à morte de células tumorais e a regressão de tumores já estabelecidos. Estes 
resultados têm estimulado a ideia de desenvolver meios para restaurar a função da 
p53 selvagem nas células neoplásicas. 

É preciso conhecer a p53 e manter-se informado sobre suas atualizações e 
descobertas para interpretar os resultados da sua expressão nos diferentes tipos 
de câncer. A ativação excessiva de p53 é considerada como uma oportunidade de 
opção para terapias seletivas contra o câncer, proporcionando um direcionamento 
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para as células neoplásicas e poupando o tecido normal não afetado pelo câncer. 
Um dos desafios dos pesquisadores foi aplicar esse conhecimento já adquirido sobre 
o p53 na prática clínica, tanto para diagnóstico como para prognóstico do câncer. A 
busca dos pesquisadores hoje é por meios de restaurar as funções perdidas pelo 
gene que sofreu mutação. 

É diante desse contexto que apesar dos demais achados a respeito do tema 
ainda se faz necessário definir aspectos, além do que poderiam fornecer uma 
perspectiva mais clara às atividades de proteção ao câncer, ajudando a identificar 
as atividades “centrais” da p53 como alvos terapêuticos ideais. A análise e a 
interpretação desta proteína podem ser úteis no diagnóstico precoce do câncer e no 
prognóstico dessas lesões, em concordância que a restauração da função da p53 
tem sido uma esperança para o desenvolvimento de novos agentes antineoplásicos.
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