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INTRODUÇÃO  

 

O câncer de pele é responsável pela maioria das doenças malignas em todo o 

mundo, sendo principalmente dividido em neoplasias malignas da pele melanoma e 

não melanoma (LINARES; ZAKARIA; NIZRAN, 2015). Correspondendo a 30% de 

todos os tumores malignos no Brasil, o melanoma possui incidência crescente e 

comportamento agressivo (SANTOS; SOUZA, 2019). Além do fator ambiental, como 

a exposição a raios do espectro ultravioleta, existe uma associação com fatores 

predisponentes genéticos, que contribuem para evolução a um melanoma metastático 

(LEONARDI et al., 2018).  

 

OBJETIVOS  

 

Este trabalho possui o objetivo de avaliar a relação entre o gene BRAF e a 

metástase de melanoma, englobando os possíveis mecanismos responsáveis pelo 

desenvolvimento de uma resistência aos inibidores desse gene, além das suas 

possíveis interações terapêuticas com inibidores de MEK e imunoterapias.  
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MÉTODOS/DESENVOLVIMENTO  

 

Foi realizada uma revisão da literatura, analítico-descritiva, baseada na análise 

de 22 artigos científicos, que discorrem sobre a associação do melanoma cutâneo 

metastático no período de 2010 a 2020. Foram utilizadas as bases de dados online, 

LILACS, PubMed e SciELO para busca e seleção dos artigos.  

 

DISCUSSÃO  

 

As mutações ativadoras em BRAF, uma serina/treonina cinase que codifica e 

regula positivamente o RAS, são observadas em até 60% a 70% dos melanomas 

(TUSA et al., 2018). A mutação desse gene pode aumentar a atividade da quinase 

BRAF em 20 vezes e está associada à um pior prognóstico no melanoma (WU et al., 

2017). Dentro desse parâmetro, buscou-se a relação entre alterações do material 

genético e o melanoma cutâneo. As mutações BRAF foram categorizadas em classe 

1, classe 2 e classe 3, com base em seus mecanismos distintos para ativar a via 

MAPK, apresentando uma variabilidade nos mecanismos oncogênicos e mostrando 

que as modificações de classe 2 e 3 têm um curso mais agressivo e prognóstico 

menos favorável (LOKHANDWALA et al., 2019). Ainda nesse quesito, o silenciamento 

genético e a inibição farmacológica da via ERK5 restringem o crescimento das células 

de melanoma e, além disso, a mutação de BRAF regula a expressão, fosforilação e 

localização nuclear de ERK5, tendo assim suas atividades aumentadas por esse gene 

e se tornando necessária essa via para seu crescimento (LONG et al., 2018). 

 

CONCLUSÃO  

 

Dessa forma, o silenciamento e a inibição dessa via reduzem a produção de 

células de melanoma que abrigam o BRAF oncogênico. Desse modo, a partir de 

estabelecida a relação do melanoma cutâneo metastático com o gene BRAF, são 

diversas as possibilidades terapêuticas voltadas para a supressão e tratamento dessa 

mutação e, por conseguinte, cura desse tumor. 
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