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APRESENTAÇÃO

A obra “Políticas e Serviços de Saúde” compila 84 trabalhos técnicos e científicos 
originais produzidos por acadêmicos, docentes e pesquisadores de diversas Instituições de 
Ensino no Brasil; os textos – que abrangem diversas metodologias de pesquisa – refletem 
o caráter plural e multidisciplinar desta temática trazendo ao leitor não só o panorama 
atual das políticas públicas de saúde, mas também como os aspectos biopsicossociais e 
ambientais característicos de nosso país permeiam este cenário.

Este E-Book foi dividido em quatro volumes que abordam, cada qual, fatores os 
intrínsecos ligados à política e serviços no âmbito da saúde no Brasil, respectivamente: 
“Clínica em Saúde”, que traz majoritariamente revisões e estudos de caso no intuito de 
fornecer novas possibilidades terapêuticas; “Diversidade Social” que tem como foco 
as ações práticas da comunidade científica no contexto da atuação profissional em 
coletividades; “Educação em Saúde”, volume que apresenta, discute e/ou propõe opções 
inclusivas para o ensino de saúde em ambiente comunitário, hospitalar e escolar; e, por fim, 
“Epidemiologia & Saúde” que compila estudos, em sua maioria observacionais, com foco 
na análise da transmissão de doenças comuns no cenário nacional ou ainda investigam 
novas abordagens para o estudo do tema.

Agradecendo o empenho dos autores na construção dessa obra, explicita-se o 
desejo de que esta leitura contribua para a ampliação do conhecimento científico das 
políticas públicas nacionais em saúde e também que possa contribuir para novos estudos.

Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
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RESUMO: O Xeroderma Pigmentoso (XP) trata-
se de uma genodermatose rara, de herança 
autossômica recessiva. Nessa doença, os 
mecanismos responsáveis por manter e reparar 
o DNA são afetados por mutações, predispondo 
ao surgimento de manifestações dermatológicas, 
que podem evoluir para câncer de pele. O presente 
trabalho teve como objetivo realizar uma revisão 
de literatura sobre a doença, pesquisando sobre 
bases genéticas de seu desenvolvimento, além 
do quadro clínico, diagnóstico e qualidade de vida 
dos portadores da XP. Ao final, três livros-textos e 
10 artigos foram utilizados nesta revisão. Como 
princípios do tratamento dos portadores dessa 
doença, a proteção solar, manejo precoce de 
lesões pré-malignas e abordagem multidisciplinar 
impactaram positivamente no prognóstico.

PALAVRAS-CHAVE: Xeroderma Pigmentoso. 
Neoplasias Cutâneas. Qualidade de Vida.

XERODERMA PIGMENTOSUM: A 
REVIEW ABOUT GENETIC AND CLINICAL 

ASPECTS
ABSTRACT: Xeroderma Pigmentoso (XP) is a 
rare genodermatosis, with autosomal recessive 
inheritance. The mechanisms responsible for 
maintaining and repairing DNA are affected 
by mutations, predisposing to the appearance 
of dermatological manifestations, which can 
progress to skin cancer. This study aims to 
conduct a literature review on the disease, 
researching the genetic basis of its development, 
in addition to the clinical picture, diagnosis and 
quality of life of patients with XP. Three textbooks 
and 10 articles were used in this review. Sun 
protection, early management of pre-malignant 
lesions and a multidisciplinary approach are 
principles of treatment, which can positively 
impacted the prognosis. 
KEYWORDS: Xeroderma Pigmentosum. Skin 
Neoplasms.  Quality of Life.

1 | 	INTRODUÇÃO
Após o término do Projeto Genoma 

Humano, grande quantidade de informações 
a respeito dos genes tornaram-se disponíveis. 
Foram identificadas uma série de variações 
genéticas originadas de mutações, sendo tal 
estudo de suma importância para compreender 
a patogênese de diversas doenças (DEVLIN, 
2011; JORDE et al., 2010). 
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O Xeroderma Pigmentoso (XP) trata-se de uma genodermatose rara, de herança 
autossômica recessiva, que tem sido encontrada em todos os continentes e em diferentes 
grupos raciais. Está associada à desordens nos mecanismos de reparo do DNA, mais 
especificamente nas vias de reparo por excisão de nucleotídeos ou NER pathways 
(NER, do inglês Nucleotide Excision Repair), levando ao aparecimento de anormalidades 
cutâneas, incluindo neoplasias, nas áreas expostas à luz solar e outras alterações oculares 
e neurológicas em alguns casos (LEHMANN et al., 2011; MINELLI et al., 2007).

Como resultado da exposição solar, indivíduos com XP podem manifestar ceratose 
actínica, carcinoma basocelular e de células escamosas, sendo 10.000 vezes mais 
frequente o aparecimento de câncer de pele antes dos 20 anos de idade em pacientes 
portadores da doença (GIUSTINI et al., 2014; DIGIOVANNA; KRAEMER, 2014).

Esta revisão de literatura objetiva descrever as bases genéticas do desenvolvimento 
do Xeroderma Pigmentoso, além do quadro clínico, diagnóstico e qualidade de vida 
dos portadores da XP. Tal estudo torna-se relevante devido à necessidade de ilustrar a 
complexidade genética envolvida na patogênese do XP, haja vista a sintomatologia grave e 
sistêmica que a doença desencadeia no indivíduo.

2 | 	METODOLOGIA
Realizamos um levantamento bibliográfico a partir das bases de dados eletrônicos 

da Biblioteca Virtual em Saúde, incluindo textos das bases LILACS, PUBMED, SCIELO 
e MEDLINE. Também foram utilizados livros-textos. Os descritores utilizados nas 
pesquisas dos bancos de dados foram: xeroderma pigmentosum, DNA repair diseases, 
fotossensibilidade, NER pathways, genetics xeroderma pigmentosum. 

Após a seleção dos textos considerados relevantes, foi feita a leitura dos aspectos 
considerados importantes para o trabalho, com ênfase nos defeitos nos mecanismos 
de reparo do DNA, das causas da fotossensibilidade e do quadro clínico, diagnóstico e 
qualidade de vida dos portadores da doença abordada no presente estudo. 

Como critérios de busca, foi dada a prioridade para produções científicas escritas 
nas línguas inglesa, espanhola e portuguesa. Ao final, foram selecionadas 10 produções 
científicas consideradas relevantes para o estudo.

3 | 	RESULTADOS E DISCUSSÃO
O DNA em células está continuamente sendo danificado por agentes ambientais. 

Esses danos podem ocasionar mutações que culminam no bloqueio de processos 
fundamentais, incluindo a replicação e a transcrição do DNA (DEVLIN, 2011). Essas 
alterações de DNA induzidas por raios UV interferem criticamente em processos biológicos 
da célula que são necessários para a viabilidade celular, uma vez que impedem o 
pareamento correto do DNA, e, caso não sejam corrigidas, podem provocar, por acúmulo 
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de mutações,  câncer de pele (JORDE et al., 2010; GIUSTINI, 2014). 
É demonstrado a partir de estudos genéticos e bioquímicos que o reparo por excisão 

de nucleotídeos (NER, do inglês Nucleotide Excision Repair), o mais versátil mecanismo 
de reparação do DNA, é deficiente em células do Xeroderma Pigmentoso (XP), levando à 
hipermutagênese induzida por radiação UV e predispondo pacientes portadores de XP ao 
câncer (MAGNALDO, 2004). 

O XP foi descrito pela primeira vez em 1874 por Moriz Kaposi em Viena, 
aproximadamente 100 anos antes do momento em que James Cleaver relatou defeitos 
no reparo do DNA em células com XP em São Francisco. Essas observações levaram à 
procura pela associação entre exposição à luz solar, danos ao DNA, mutações somáticas 
e câncer de pele (DIGIOVANNA; KRAEMER, 2014). 

A incidência da doença varia de 1 em 20.000 no Japão, 1 em 250.000 nos EUA 
e aproximadamente 2,3 por milhão de nascidos vivos no Oeste Europeu. Com menor 
acometimento de latinoamericanos. A doença é normalmente identificada antes dos 12 
anos de idade (PEREZ-ELIZONDO et al., 2014). 

A XP apresenta três etapas evolutivas e morfológicas. Na primeira, chamada fase 
eritemato-pigmentária, há eritema, edema e ocasionalmente vesículas, todos sintomas 
decorrentes da exposição à radiação UV. Posteriormente, surgem manchas lenticulares 
cor de café, com tendência a confluir. Na segunda etapa, chamada atrófica-telangiectásica, 
essas lesões se acompanham de mutilação dos pavilhões auditivos, adelgaçamento do 
nariz, presença de ceratoses actínicas e verrucosidades. Na última, já surgem neoplasias 
epidérmicas, sendo o melanoma o mais tardio na evolução da doença (MINELLI, 2007). 

Em uma série de casos realizada com 48 pacientes com XP foi identificada alta 
incidência de carcinoma espinocelular (100% dos casos), basocelular (29%) e melanoma 
maligno (16,7%), maior que na população em geral. O câncer de pele representa a causa 
que mais leva esses pacientes ao óbito (MINELLI, 2007). Bradford et al. (2011), em estudo 
com 106 pacientes portadores do XP, revelou que em cerca de 24% dos pacientes havia 
degeneração neurológica progressiva, e que a média de vida nesses pacientes (29 anos) 
era relativamente menor que a dos pacientes sem neurodegeneração (37 anos). 

O diagnóstico de XP é feito com base em achados clínicos e no histórico familiar. O 
método preferido de diagnóstico laboratorial é através de teste funcional de screen cells para 
anormalidades no reparo do DNA. XP é classificado com base nos grupos complementares 
(XPA até XPG) e XP variant, baseado nos testes laboratoriais (KRAEMER; DIGIOVANNA, 
2014). 

Os problemas da pele podem ser amenizados com o uso de protetores solares, 
métodos para evitar à exposição à luz solar e excisões tumorais recorrentes. A utilização 
de isotreotinoína oral, um derivado da vitamina A, e aplicação tópica de 5-fluorouracil para o 
tratamento de ceratoses actínicas são outras opções terapêuticas (MAREDDY et al., 2013). 

Apesar da inexistência de cura, a pele é um órgão receptivo para substituição de 
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genes, visto que sua acessibilidade permite o enxerto de células geneticamente corrigidas, 
e, também, o monitoramento de possíveis efeitos adversos. Há ensaios pré-clínicos que 
objetivam a correção de genes in vivo e in vitro (ABDUL-WAHAB, 2014). 

Existem desafios particulares quando uma criança com XP cresce em ambiente 
tropical, principalmente em países em desenvolvimento. As barreiras geográficas e culturais, 
por vezes, levam a um atraso significativo no diagnóstico do paciente. Isso resulta em anos 
de danos induzidos por radiação UV, levando a importantes alterações na aparência e à 
diminuição do tempo de vida desses indivíduos. Outros fatores prejudiciais para a vida 
do paciente é a falta de especialistas locais e do alto custo dos testes diagnósticos. O 
aconselhamento genético, também, seria essencial nesses casos (HALPERN, 2008). 

Nesse contexto, ressalta-se a necessidade de realizar a educação dos pacientes 
e de suas famílias, incentivando a utilização de vestimentas, óculos e protetores solares 
(CALDAS, 2013).

4 | 	CONCLUSÃO
O Xeroderma Pigmentoso é uma desordem rara. Conhecer os mecanismos de 

reparo do DNA, que protegem o genoma das células de insultos provocados por agentes 
cancerígenos, pode auxiliar na descoberta de novos tratamentos do câncer.

Essa revisão expõe a importância de um seguimento clínico desses pacientes, 
ressaltando a proteção solar, o tratamento precoce de lesões pré-malignas e o 
acompanhamento multidisciplinar, além de educação em saúde da família, para se obter 
um tratamento efetivo desses pacientes, com melhores perspectivas terapêuticas.
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