(E COPYRIGHT © 2026 - INTERNATIONAL JOURNAL OF SCIENCE DENTISTRY | AVAILABLE ONLINE 46
‘ http://www.periodicos.uff.br/ijosd

POLIMORFISMOS DE NUCLEOTIDEOS UNICOS NOS GENES XPD E XPF E
SUA ASSOCIAGAO COM A QUEILITE ACTINICA: UMA REVISAO
NARRATIVA DA LITERATURA

Single Nucleotide Polymorphisms in XPD and XPF Genes and Their
Association with Actinic Cheilitis: A Narrative Literature Review

Access this article online

Quick Response Code:

- Website:
E% https://periodicos.uff.br/ijosd/article/view/69303

?
e

Autores:

Eloise Vieira da Silva

Graduando em Odontologia pela Universidade de Pernambuco, Faculdade de Odontologia de Arcoverde, Arcoverde-
PE, 56503-146, Brasil.

Paula Eduarda Medeiros Espinhara
Graduando em Odontologia pela Universidade de Pernambuco, Faculdade de Odontologia de Arcoverde, Arcoverde-
PE, 56503-146, Brasil.

Bianca Teles da Silva Fonseca
Mestra em saude e desenvolvimento socioambiental pela Universidade de Pernambuco.

Vladimir da Mota Silveira Filho

Professor Associado do curso de Medicina e Docente Permanente do Programa de Pés-Graduagéo em Saude e
Desenvolvimento Socioambiental, Universidade de Pernambuco, Faculdade de Medicina de Garanhuns, Garanhuns-
PE, 53294-902, Brasil.

Stefania Jeronimo Ferreira

Professora Associada do curso de Odontologia e Docente Permanente do Programa de Pds-Graduagéo em Saude e
Desenvolvimento Socioambiental, Universidade de Pernambuco, Faculdade de Odontologia de Arcoverde, Arcoverde-
PE, 56503-146, Brasil.

Instituicdo onde o trabalho foi realizado: Universidade de Pernambuco, Faculdade de Odontologia de Arcoverde,
Arcoverde-PE, 56503-146, Brasil.

Endereco para correspondéncia: Rua Cicero Monteiro de Melo, 290A, Sao Cristévao, Arcoverde, PE, CEP: 56.503-
146; (87) 99817-6523
E-mail para correspondéncia: eloise.vsilva@upe.br

Ano XXXIV - Namero 73 — Volume 2 — mai/ago - 2027 - Niteréi (RJ) — Brasil
Paginas de 46 até 59
Rua Mario Santos Braga, n. 30, Campus do Valonguinho, Centro Niteréi — RJ CEP: 24020-140


http://www.periodicos.uff.br/ijosd
https://periodicos.uff.br/ijosd/article/view/69303
mailto:eloise.vsilva@upe.br

(E COPYRIGHT © 2026 - INTERNATIONAL JOURNAL OF SCIENCE DENTISTRY | AVAILABLE ONLINE 47
‘-‘ http://www.periodicos.uff.br/ijosd

RESUMO

Introdugao: A queilite actinica (QA) é uma lesao potencialmente maligna que
afeta principalmente o Iabio inferior, causada pela exposi¢cao cronica a radiagcao
ultravioleta B (UVB), que provoca danos ao DNA, como a formagé&o de dimeros
de pirimidina, reparados pela via de excisao de nucleotideos (NER), envolvendo
proteinas codificadas pelos genes XPD e XPF. Objetivo: Este estudo teve como
objetivo investigar a associagdo entre polimorfismos de nucleotideos unicos
(SNPs) nos genes XPD e XPF e a predisposigao ao desenvolvimento da QA.
Metodologia: Para isso, foi realizada uma revisdo narrativa da literatura por
meio de busca sistematica nas bases PubMed, Science Direct e Scielo, com
aplicacado de critérios de inclusdo e exclusdo, selecionando 20 artigos para
analise. Resultados: A revisdo indicou que SNPs no gene XPD, como rs13181
(Lys751GIn) e rs1799793 (Asp312Asn), estdo associados a maior risco de
cancer bucal, embora os resultados sejam contraditorios; polimorfismos no gene
XPF também foram observados, mas seu impacto funcional permanece incerto.
Conclusao: A presenca desses SNPs pode comprometer a eficiéncia do reparo
do DNA e contribuir para a progressao da QA, contudo a escassez de estudos
especificos limita a compreensédo dos mecanismos genéticos envolvidos, sendo
necessarios estudos mais robustos para identificar biomarcadores genéticos que
auxiliem no diagnostico, progndstico e tratamento da QA.

Palavras-chaves: Doencas Bucais; Queilite Actinica; Polimorfismos de
Nucleotideos Unicos; XPD; XPF; Biomarcadores.

ABSTRACT

Introduction: Actinic cheilitis (AC) is a potentially malignant lesion that primarily
affects the lower lip, caused by chronic exposure to ultraviolet B (UVB) radiation,
which induces DNA damage such as pyrimidine dimer formation. These lesions
are repaired by the nucleotide excision repair (NER) pathway, involving proteins
encoded by the XPD and XPF genes. Objective: This study aimed to investigate
the association between single nucleotide polymorphisms (SNPs) in the XPD and
XPF genes and the predisposition to the development of AC. Methodology: A
narrative literature review was conducted through a systematic search in the
PubMed, ScienceDirect, and SciELO databases, applying inclusion and
exclusion criteria, and selecting 20 articles for analysis. Results: The review
indicated that SNPs in the XPD gene, such as rs13181 (Lys751GIn) and
rs1799793 (Asp312Asn), are associated with an increased risk of oral cancer,
although results remain contradictory; polymorphisms in the XPF gene were also
observed, but their functional impact is still unclear. Conclusion: The presence
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of these SNPs may impair DNA repair efficiency and contribute to AC
progression. However, the scarcity of specific studies limits the understanding of
the genetic mechanisms involved, highlighting the need for more robust
investigations to identify genetic biomarkers that may support the diagnosis,
prognosis, and treatment of AC.

Keywords: Oral Diseases; Actinic Cheilitis; Single Nucleotide Polymorphisms;
XPD; XPF; Biomarkers.

INTRODUGCAO

A queilite actinica (QA) € uma desordem potencialmente maligna que afeta
principalmente o labio inferior devido a sua anatomia e a exposi¢céo prolongada
e cronica aos raios ultravioletas (UV), especialmente os raios do tipo B (UVB)
(DE SOUZA LUCENA et al.,, 2012). Sua apresentagéo clinica é geralmente
assintomatica, caracterizada pela perda de delimitagdo do vermelhao do labio,
descamacao, presencga de areas de leucoplasia, eritroplasia ou leucoeritroplasia,
com ou sem ulceragdes (BRITO et al., 2019). Os fatores de risco incluem
exposic¢ao cronica aos raios UV, aumento da idade, sexo masculino, pele branca
e tabagismo (GOMES DE MELO et al., 2021).

A radiacao UV pode causar danos ao DNA, incluindo os dimeros de pirimidina
ciclobutano. Essas lesbes sao corrigidas por meio das vias de reparo do DNA,
como a via de reparo por excisdo de nucleotideos (NER) (ADACHI et al., 2009).
Esse complexo mecanismo de correcdo desenvolvido pelas nossas células &
composto por diversas proteinas — como a XPD e XPF — que agem de maneira
a evitar o acumulo de mutagdes genéticas que podem alterar a homeostase
celular e promover o desenvolvimento de uma lesdo maligna (TOPRANI, 2021).
A NER dispde de dois subcaminhos de acgéo, o reparo global do genoma (global
genome repair — GGR) e o reparo acoplado a transcri¢géo (transcription-coupled
repair — TCR), que detectam o DNA lesionado por todo o genoma e apenas em
areas de transcricao ativas, respectivamente (WANG et al., 2007).

Uma vez que a lesdo € identificada por qualquer um dos subcaminhos, as
helicases XPD e XPB atuam desenrolando a hélice do DNA ao redor da area
danificada. Essas Helicases fazem parte do fator de transcrigdo multi subunidade
TFIIH, e as duas fitas s&o separadas para formar uma estrutura de pré-incisao.
A endonuclease XPF, em complexo com a proteina ERCCA1, realiza a incisao na
extremidade 5’ e, por fim, a DNA polimerase e a ligase completam o reparo
preenchendo as lacunas (WANG et al., 2007).
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Mutacgdes funcionais nos genes responsaveis pelo mecanismo de ag¢do da via
NER podem aumentar a predisposi¢cdo e desenvolvimento da queilite actinica.
As diferengas na forma que organismos respondem aos fatores de risco da
doenca podem ser parcialmente explicadas por distribuicbes de variantes
genéticas, como polimorfismos de nucleotideos unicos (SHRIDHAR et al., 2016).
Diante disso, o objetivo desta revisdo narrativa de literatura é sintetizar e discutir
estudos publicados sobre a associacdo polimorfismos de nucleotideos unicos
nos genes XPD e XPF e queilite actinica.

METODOLOGIA

Este trabalho trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, cujo objetivo &
reunir, resumir e discutir, de forma descritiva e critica, a literatura sobre um
determinado tema. Para isso, foi realizada uma busca bibliografica utilizando os
descritores (“XPD” OR “XPF”) AND “Polymorphism” AND “Oral” AND “Actinic
Cheilits” AND “UV” nas bases de dados Pubmed, Science Direct e Scielo. Os
artigos encontrados foram organizados na plataforma Rayyan, onde foi
selecionado conforme os critérios definidos e, posteriormente, excluidas as
duplicatas.

Os critérios de inclusdo adotados foram: artigos publicados em inglés ou
portugués, dos anos 2005 a 2025, artigos publicados e indexados nas referidas
plataformas de pesquisa. Os critérios de exclusao incluiram: artigos repetidos ou
duplicados nas diferentes bases de dados, anais publicados em congressos,
dissertagdes, trabalhos de conclus&o de curso, monografias, e trabalhos que n&o
se adequaram a tematica da reviséao.

Inicialmente, foram selecionados 378 documentos no total: 54 provenientes do
PubMed, 324 do ScienceDirect e nenhum da base de dados Scielo. Apds leitura
do titulo e resumo, foram excluidos 342 artigos, restando 36 trabalhos. Com
auxilio da plataforma Rayyan, foram identificadas e removidas as 9 duplicatas.
Por fim, apds uma analise mais criteriosa dos 27 documentos restantes, 7 foram
eliminados, totalizando 20 estudos selecionados para constituirem essa revisao.
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Figura 1 — Fluxograma de identificagdo e sele¢édo dos estudos.
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ESTUDOS INCLUIDOS NA REVISAO
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Fonte: Autores.

REVISAO DE LITERATURA
Queilite actinica

A queilite actinica (QA) € um processo inflamatorio cronico que afeta
principalmente o labio inferior, devido a sua localizagdo anatémica (DE SOUZA
LUCENA et al., 2012). E uma das lesbes potencialmente malignas mais comuns
da boca e a principal les&o pré-neoplasica do labio, tendo aproximadamente 12%
de chances de evolugédo para malignidade. Também é estimado que 95% dos
casos de carcinoma espinocelular do labio sejam precedidos por QA (SILVA et
al., 2020). A exposicéao solar cronica € o agente etiologico da QA, onde os efeitos
carcinogénicos da radiagcdo UV atuam como um fator propulsor ao
desenvolvimento e progressdo da doenga. Outros fatores de risco da condig&o
incluem o envelhecimento, sexo masculino, fototipos claros, cicatrizes cronicas,
terapia imunossupressora e uso de tabaco (VASILOVICI et al., 2022).

Clinicamente, a QA pode se apresentar de forma aguda (estagio inicial) e crénica
(casos mais avangados). As manifestagdes incluem a perda da delimitagdo do
labio, ressecamento, fissuras, atrofia da borda do vermelh&o e escurecimento do
labio na juncéo entre o labio e a pele da face (LUCENA et al., 2012; VASILOVICI
et al., 2022). Conforme a lesdo progride, desenvolvem-se areas asperas e
escamosas, que se tornam espessas. Ulceracao focal crénica pode ocorrer em

Ano XXXIV - Namero 73 — Volume 2 — mai/ago - 2027 - Niteréi (RJ) — Brasil
Paginas de 46 até 59
Rua Mario Santos Braga, n. 30, Campus do Valonguinho, Centro Niteréi — RJ CEP: 24020-140


http://www.periodicos.uff.br/ijosd

7 COPYRIGHT © 2026 - INTERNATIONAL JOURNAL OF SCIENCE DENTISTRY | AVAILABLE ONLINE 51
‘-‘ http://www.periodicos.uff.br/ijosd

um ou mais locais, assim como lesdes leucoplasicas, eritroplasicas e
eritroleucoplasicas (DANCYGER et al., 2018).

Por ser geralmente assintomatica, a leséo é frequentemente negligenciada pelo
paciente e interpretada como um sinal de envelhecimento. Embora as
caracteristicas clinicas auxiliem na identificacdo da doenca, elas nao sao
suficientes para estabelecer um diagndstico definitivo. Dessa forma, é
fundamental a realizagao da bidpsia incisional, permitindo a subsequente analise

histopatoldgica.

Figura 2 — O quadro clinico da queilite actinica (QA): (A) QA Grau 0 (labio saudavel); (B) QA
Grau | (ressecamento); (C) QA Grau Il (areas esbranquigadas); (D) QA Grau lll (placas
leucoplasicas); (E) QA Grau IV (ulceras); (F) CEC.

Fonte: Autoral
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Polimorfismos de nucleotideos Unicos

Single Nucleotide Polymorphism (SNP), ou polimorfismo de nucleotideo unico, é
uma variagdo que ocorre na sequéncia de DNA, acarretada quando um unico
nucleotideo — A, T, C ou G — difere entre individuos de uma espécie em pelo
menos 1% de uma populagao, trazendo implica¢des funcionais. SNPs em genes
que estdo associados ao metabolismo de carcindgenos, reparo do DNA, controle
do ciclo celular, alteracdo da matriz extracelular e metabolismo do folato podem
estar relacionados a uma maior predisposi¢cao ao desenvolvimento de cancer
oral (SHRIDHAR et al., 2016).

Reparo do DNA

A protegdo da informagao genética, codificada na estrutura quimica do DNA,
constitui um processo biolégico fundamental para a manutengdo da homeostase
gendmica. Contudo, essa estrutura esta sujeita constantemente a modificagbes
decorrentes do metabolismo celular. Diante disso, para garantir a integridade do
genoma, existe um sistema de reparo de danos ao DNA com a ag&o coordenada
de diversas enzimas, responsaveis por identificar mutacdes no DNA e iniciar uma
cadeia de resposta para remover as bases alteradas por meio de cortes precisos
no filamento do DNA. Diversos estudos relacionam fatores de risco que afetam
0s mecanismos de dano e o reparo do DNA, como o tabagismo, a radiagéo
ultravioleta (UV), o consumo de alcool, infecgbes virais, a condi¢do imunoldgica
do individuo e o envelhecimento (TOPRANI, 2021). Esses recursos s&o
essenciais para prevenir o acumulo de mutagdes genéticas que podem predispor
o desenvolvimento de lesbes como a queilite actinica.

Dessa forma, individuos com capacidade de reparo do DNA debilitadas tendem
a apresentar mais anomalias genéticas quando comparados aqueles com
capacidade normal de reparo, sendo expostos a condicdes semelhantes de
agentes carcinogénicos, visto que os danos ao DNA se acumulam mais
rapidamente nesses individuos (PSYRRI et al., 2021). A falha no reparo, e n&o
apenas o dano, esta relacionada ao desenvolvimento de lesdes e a progresséo
tumoral (ADACHI, MARTINS, 2009).

Reparo por excisao de nucleotideos

Lesdes induzidas por radiagao ultravioleta (UV), como dimeros de pirimidina do
tipo ciclobutano e fotoprodutos pirimidina-(6,4)-pirimidona, sdo reparadas em
sua grande maioria pela via de reparo por excisdo de nucleotideos (NER).
Polimorfismos em genes de reparo do DNA sdo amplamente estudados devido
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a sua associacdo a doengas. Muitos genes envolvidos na via NER s&o
polimorficos, e diversos estudos revelaram associagées entre determinados
polimorfismos e o aumento do risco de canceres, também em razdo da
propensdo a mutagénese induzida por UV (WANG et al., 2007).

Cada etapa do reparo por excisdo de nucleotideos (NER) necessita da agao de
proteinas funcionais indispensaveis. O primeiro passo em uma via de reparo € a
deteccdo do dano. No caso da NER, a anomalia do DNA pode ser detectada
através de dois subcaminhos distintos, o reparo global do genoma (global
genome repair — GGR) e o reparo acoplado a transcri¢céo (transcription-coupled
repair — TCR), que identificam o DNA lesionado por todo o genoma e somente
em regides ativamente em transcri¢cao, respectivamente (WANG et al., 2007). As
proteinas XPA e XPC — esta ultima € estabilizada e auxiliada por sua associagao
com a RAD23B e a centrina 2 — participam da etapa inicial de reconhecimento
do dano na subvia GGR. Ja no TCR, a deteccao ocorre indiretamente, através
da percepcéo do bloqueio na elongacgéo da transcrigéo, realizado pelas proteinas
RNA Polimerase Il e as proteinas CSA e CSB (WANG et al., 2007).

Seguindo com o processo, ele se dara pelo mesmo sentido em ambas as
subvias. Uma vez reconhecido o dano, o XPD, junto com RPA2 e GTF2H1,
desempenham um papel fundamental na demarcacéo e desenrolamento do DNA
danificado. Nesse mecanismo a hélice do DNA ao redor da lesédo é desenrolada
pelas helicases XPB e XPD, componentes do fator de transcricao
multissubunidade TFIIH, e as duas fitas sdo desagregadas para formar uma
estrutura de pré-incisdo. Em seguida, as incisbes nas extremidades 3' e 5' s&o
realizadas pelas endonucleases ERCC5/XPG e ERCC1/XPF, respectivamente,
e, por fim, a DNA polimerase e a ligase completam o reparo preenchendo as
lacunas (WANG et al., 2007).

Diversos tipos de polimorfismos sdo relatados na literatura. Estudos
demonstraram uma possivel associagdo entre o SNP XPD Lys751GIn com um
maior risco para desenvolvimento de cancer oral (KUMAR et al., 2012; NIGAM
et al., 2019; GALINDEZ et al., 2021). Variantes de amino4cidos em diferentes
dominios da proteina XPD podem ter efeitos divergentes em diversas vias de
reparo do DNA e sobre varios tipos de danos ao DNA (RAMACHANDRAN et al.,
2006; FARNEBO et al., 2015; MAJUMDER et al., 2007; RAJABI-MOGHADDAM
et al., 2022). Com relagao ao polimorfismo rs1799793 (Asp312Asn), localizado
no éxon 6 do gene XPD, foi observado que o gendtipo variante esteve associado
a um aumento do risco de CEC, especialmente entre ndo fumantes e mulheres
(KIETTHUBTHEW et al., 2006; IMANI et al., 2025).

Ano XXXIV - Namero 73 — Volume 2 — mai/ago - 2027 - Niteréi (RJ) — Brasil
Paginas de 46 até 59
Rua Mario Santos Braga, n. 30, Campus do Valonguinho, Centro Niteréi — RJ CEP: 24020-140


http://www.periodicos.uff.br/ijosd

(> COPYRIGHT © 2026 - INTERNATIONAL JOURNAL OF SCIENCE DENTISTRY | AVAILABLE ONLINE 54
‘-‘ http://www.periodicos.uff.br/ijosd

Em contrapartida, a meta-analise de Zeng et al. (2024) apresentou resultados
contraditorios, sugerindo que o polimorfismo XPD rs13181 (Lys751GIn) e
rs1799793 (Asp312Asn) ndo estdo associados ao aumento do risco de cancer
oral. Porém, ha uma possivel associagao do rs13181 com leucoplasia oral. Os
resultados s&o divergentes, diante disso, s&o necessarios mais estudos para
confirmar esses achados.

A expressao de XPF foi maior em tumores da cavidade oral do que em tumores
de outras localizagdes (VAEZI et al., 2011). Estudos mostram que os
polimorfismos XPF rs3136155, rs1799799, rs3136202 e rs31336166 estéo
associados com o desenvolvimento de cancer oral e falhas no tratamento.
Contudo, esses polimorfismos estédo localizados em introns — regides do gene
que né&o codificam proteinas diretamente, e ndo afetam o splicing. Portanto, é
preciso aprofundamento no tema para atestar as descobertas (VAEZI et al.,
2011).

Figura 3 — Esquema do mecanismo de reparo global de excisdo de nucleotideos do genoma.
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Fonte: Adaptado de Christmann et al., 2003.

DISCUSSAO

A queilite actinica (QA) é uma desordem oral potencialmente maligna que
acomete predominantemente o labio inferior, resultante da exposigéo prolongada
a radiagdo ultravioleta (UV), especialmente do tipo B (UVB) (BRITO et al., 2019).
A radiacao UV afeta diretamente o DNA, promovendo a formagao de dimeros de
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pirimidina do tipo ciclobutano e provocando estresse oxidativo e inflamacéo.
Além disso, a radiagdo UV também altera a fungdo imunoldgica, causando
imunossupressado (DANCYGER et al., 2018). A medida que essas mutacdes se
acumulam, o risco de progresséo da lesdo para o cancer aumenta.

Diante desse contexto, diversos genes envolvidos em processos como o reparo
do DNA tém sido associados ao desenvolvimento e progressao da QA (ADACHI
et al., 2009). Os sistemas de reparo do DNA desempenham papéis fundamentais
na protecdo contra mutacdes, sendo essenciais para a manutencao da
integridade gendmica. Entre essas vias, destaca-se a via de reparo por excisdo
de nucleotideos (NER), responsavel principalmente pela remog¢ado de adutos
volumosos no DNA, como as lesdes causadas por radiagdo UV (ADACHI et al.,
2009). Esse complexo mecanismo de correcdo desenvolvido pelas nossas
células é composto por diversas proteinas, como a XPD e XPF, envolvidas no
processo de desenrolar a fita de DNA lesionada e realizar a incisdo na
extremidade 5, respectivamente (WANG et al., 2007).

A maioria dos genes envolvidos na via NER apresenta polimorfismo, e muitos
estudos relataram associagdes entre algumas dessas variantes genéticas e o
risco da progressao de desordens potencialmente malignas da cavidade oral
(WANG et al.,, 2007). Contudo, observa-se uma caréncia de estudos que
investiguem diretamente uma associagdo entre esses polimorfismos de
nucleotideos unicos (SNPs) e o desenvolvimento da QA, o que limita o
entendimento de como essas variantes podem influenciar exatamente na
progresséao da leséo.

Considerando essa lacuna na literatura, a presente revisdo buscou explorar os
principais polimorfismos em genes da via NER que ja foram relacionados a
progressao de outras desordens potencialmente malignas da cavidade oral e ao
desenvolvimento de cancer bucal. Entre os SNPs relacionados ao gene XPD, o
mais relatado na literatura foi rs13181 (Lys751GIn), podendo aumentar
significativamente o risco de desenvolvimento de um carcinoma espinocelular
(KUMAR et al., 2012). Dessa forma, sugere-se que a variante também pode ter
potencial de influenciar na progressao da QA, visto que ambas as condigdes
podem compartilhar etiologia UV-induzida, se considerado carcinoma
espinocelular de labio. Assim como o polimorfismo rs1799793, localizado no
éxon 6 do gene XPD, que esteve associado a um aumento do risco de cancer
de boca, principalmente em individuos ndo fumantes e do sexo feminino
(KIETTHUBTHEW et al., 2006; IMANI et al., 2025).

Entretanto, os resultados das pesquisas s&o contraditérios. Um estudo
envolvendo 1093 casos e 2637 controles ndo encontrou associagao entre o
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polimorfismo XPD rs13181 e o risco de cancer oral, e em outra meta-analise,
incluindo 1202 casos e 1145 controles, também nao indicou associacdes
significativas entre os polimorfismos XPD rs1799793 e rs13181 e o risco global
de cancer oral (ZENG et al., 2024). Contudo, ha uma possivel associagao do
rs13181 com leucoplasia oral, uma lesao potencialmente maligna, sendo assim,
pode estar relacionado com os mecanismos iniciais da carcinogénese e
influenciar também na suscetibilidade ou a evolugdo da queilite actinica.

Estudos também relataram que os XPF SNPs rs3136155, rs1799799, rs3136202
e rs31336166 estdo associados com o desenvolvimento de cancer oral e falhas
no tratamento. Porém, esses polimorfismos est&o localizados em introns (VAEZI
et al., 2011). Isso reforca a necessidade de mais estudos que exponham uma
relagao clara entre esses fatores.

Um estudo de Pesz et al. (2014) avaliou a associagao de polimorfismos em
genes da via NER e o carcinoma basocelular (CBC), condi¢cdo patoldgica cuja
etiopatogenia € semelhante aquela da queilite actinica e CEC de labio. A analise
dos polimorfismos nos genes XPD e XPF evidenciaram uma associagao
significativa apenas para o gene XPD. Observou-se que individuos portadores
do gendtipo homozigoto para o alelo menor apresentaram um risco aumentado
de desenvolver carcinoma basocelular quando comparados ao gendtipo de
referéncia. Além disso, a analise alélica demonstrou que o alelo polimoérfico
esteve significativamente associado ao CBC, sugerindo um possivel papel desse
polimorfismo na susceptibilidade a doenga. Por outro lado, a investigagdo do
polimorfismo XPF ndo demonstrou associagao significativa com o risco de CBC.

O presente estudo apresenta, como implicagdes clinicas futuras, a possibilidade
de identificar nos SNPs das vias de reparo do DNA, biomarcadores para a
queilite actinica, contribuindo para seu progndstico, diagndstico, prevengéo e
tratamento. Diante desse panorama, observa-se que essa desordem
potencialmente maligna ainda é pouco estudada em nivel genético, o que torna
evidente a necessidade de investigagbes futuras com delineamentos
metodologicos mais robustos, incluindo amostras representativas e analises
funcionais dos polimorfismos estudados.

CONCLUSAO

Portanto, diante do exposto, pode-se concluir que a QA, apesar de ser uma
desordem potencialmente maligna, detectada com bastante frequéncia, ainda
precisa de estudos mais aprofundados que relacionem diretamente seus
mecanismos moleculares, principalmente, relacionados aos polimorfismos dos
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genes de reparo do DNA discutidos, como os XPD e XPF. Embora ja existam
indicadores da participacdo desses genes no desenvolvimento do cancer de
boca, induzido pela radiagao ultravioleta, os dados ainda ndo conseguiram fazer
associagdes especificas com a queilite actinica. A diversidade metodolégica
entre os estudos, as amostras reduzidas e a falta de padronizacédo das analises
dificultam a consolidagdo de um consenso cientifico sobre o papel dos SNPs na
evolucao da leséo.

Desse modo, destaca-se a importancia de futuras pesquisas com planejamento
mais solidificado e amostras mais representativas que considerem fatores
clinicos, ambientais e genéticos de forma integrada. No futuro, o reconhecimento
das variantes genéticas associadas ao risco de QA poderdo auxiliar na sua
estratificacdo, no diagnostico precoce e na adogdo de condutas clinicas
personalizadas. Além de que, os SNPs presentes nos genes XPD e XPF podem
se caracterizar como potenciais biomarcadores para a identificacdo da
susceptibilidade de cada individuo a Queilite, contribuindo para o avango da
prevencgao e da oncogenética na odontologia.
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