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Resumo

A sindrome de Li-Fraumeni (LFS) é uma doenca autossémica dominante rara causada pela mutagcdo do gene supressor
tumoral TP53; esta sindrome esta associada a vdrias doengas oncoldgicas malignas que geralmente se manifestam em
individuos jovens e com histdria familiar de malignidade. Embora ndo exista uma associacdo direta com melanoma, a des-
cricdo de casos na literatura tem-se tornado frequente, assim como a associagdo com piores progndsticos. O objetivo foi
demonstrar Demonstrar o estado da arte dos relatos/séries de casos de melanoma em individuos com diagndstico genético
de LFS. Foi realizada uma reviséo integrativa da literatura entre abril de 2021 e marco de 2024, a partir das bases de dados
PubMed, SciELO e LILACS, utilizando os descritores «Sindrome de Li-Fraumeni», «Melanoma» e «Relato de caso» e 0s
respetivos correspondentes em inglés. Foram encontrados 354 artigos, dos quais apenas 12 cumpriam os critérios de
incluséo, demonstrando a histdria clinica dos individuos com melanoma, em associa¢do ao diagndstico pessoal ou familiar
de LFS. Além disso, foi também especificada a metodologia utilizada no processo diagndstico de cada um deles. O melanoma
ainda é considerado um componente controverso e esporadico da LFS. No entanto, a avaliagdo dermatoldgica tem-se
revelado uma ferramenta eficaz para rastrear les6es melanociticas e continua a ser recomendada nestes pacientes.

Palavras chave: Melanoma. Sindrome de Li-Fraumeni. Sindromes neoplasicas hereditarias. Relatos de casos.
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F. Fernandes Tavares et al. A casuistica do melanoma na sindrome de Li-Fraumeni

Abstract

Li-Fraumeni syndrome is a rare genetic disorder which is inherited in an autosomal dominant pattern and is associated with
mutations in the TP53 gene. LFS is associated with different oncological malignant diseases that tend to be discovered in
individuals of young age and with family history of this syndrome. Even though there is no direct relation with melanoma, the
case reports in the literature are turning up to be frequent. There is also an increasing association with worse prognosis. The
objective was to demonstrate the current knowledge of melanoma in patients with LFS, out of case reports. The researchers
conducted an integrative literature review, between April 2021 and March 2024, using the databases from PubMed, SciELO
e LILACS, with the descriptors “Li-Fraumeni Syndrome”, “Melanoma”, and “Case reports” and the correspondent descriptors
in english. We found 354 articles, from which only 12 fulfilled the inclusion criteria by demonstrating individuals with clinical
history of melanoma, in association with the diagnosis of LFS in themselves or in a family member. Melanoma is still consi-
dered a controversial and sporadic component of LFS. However, dermatological evaluation is turning up to be an effective

tool for screening of melanocytic lesions, therefore it should be used for evaluation of these patients.

Keywords: Melanoma. Li-Fraumeni Syndrome. Neoplastic syndromes. Hereditary. Case reports.

|ntrodugéo

A sindrome de Li-Fraumeni (LFS) é uma doenca de
predisposicao hereditaria para cancro, com apresen-
tagdes clinicas e moleculares heterogéneas, carateri-
zada por uma heranga autossémica dominante e um
inicio precoce de tumores em um ou mais individuos
de uma familia afetada. Diferentemente de outras sin-
dromes de predisposicdo hereditaria para cancro,
predominantemente caraterizadas por cancros especi-
ficos e localizados, a LFS apresenta uma variedade
de tipos de tumores, sendo mais comuns os osteossar-
comas e sarcomas de tecidos moles, cancros da
mama, tumores cerebrais, leucemias e carcinomas
adrenocorticais'.

O diagnostico clinico classico é realizado quando
existe: a) um individuo com diagndstico de sarcoma antes
dos 45 anos; b) um parente de primeiro grau com qual-
quer tipo de cancro antes dos 45 anos, e ¢) um parente
de primeiro ou segundo grau adicional na mesma linha-
gem que apresente cancro em qualquer idade'.

A LFS também pode manifestar-se na forma like,
denominada sindrome Li-Fraumeni-like (LFS-like). Esta
apresentagdo clinica ocorre num individuo com qual-
quer cancro infantil, sarcoma, tumor cerebral ou tumor
adrenocortical antes dos 45 anos de idade, associado
a um parente de primeiro ou segundo grau com um
tumor tipico da LFS classica em qualquer idade, e um
parente de primeiro ou segundo grau adicional com
qualquer tipo de cancro antes dos 60 anos?.

Em relagdo aos aspetos genéticos da doenga, a LFS
apresenta uma alta penetrancia ao longo da vida,
sendo que, aos 50 anos de idade, as mulheres tém um
risco geral mais elevado (93%) de desenvolver cancro
em comparagao aos homens (68%), assim como uma

idade mais precoce de inicio (29 anos nas mulheres
vs. 40 anos nos homens)®. A sindrome esta fortemente
associada a mutagdes heterozigéticas no gene supres-
sor tumoral TP53, localizado no cromossoma 17p13.
Este gene codifica uma fosfoproteina tetramérica de 53
kDa, que se liga especificamente ao DNA e atua como
um fator de transcricdo. Mutagbes somaticas neste
gene estdo presentes em aproximadamente 50% dos
cancros humanos, tornando o TP53 o alvo mais comum
de alteragdes genéticas no processo neoplasico®~>.

O melanoma é o tipo mais agressivo de cancro de
pele e a sua incidéncia vem aumentando ao longo dos
anos®. Embora nao esteja diretamente associado a
LFS, mutagbes no TP53 sdo carateristicas de muitos
tipos de cancros e vém sendo associadas a piores
progndsticos nos pacientes diagnosticados com mela-
noma’®. Mesmo nao estando diretamente relaciona-
dos, tém sido comuns relatos de casos de portadores
de LFS que desenvolvem melanoma.

Desta forma, levando-se em considera¢édo a nao-as-
sociacéo direta do melanoma com a LFS e a comum
associacéo do cancro de pele melanoma em pacien-
tes com diagndstico de LFS, este trabalho tem o obje-
tivo de realizar uma revisdo de todos os casos
publicados de individuos com diagndstico de LFS que
tiveram diagndstico adicional de melanoma ao longo
da vida.

Metodologia

Trata-se de uma reviséo integrativa de literatura, cujo
intuito foi realizar o levantamento dos relatos ou séries
de casos de melanoma em individuos ou familias com
diagnostico de LFS. Realizou-se, em primeiro lugar, um
estudo de carater exploratério, visando dimensionar o
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numero de trabalhos indexados em diferentes bases
de dados, dentre as quais foram consultadas: a)
Scientific Electronic Library Online (SciELO) — (http:/
www.scielo.org/php/ index.php); b) Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS)
— (http://lilacs.bvsalud.org/); e c) U. S. National Library
of Medicine (PUBMED) — (https://www.ncbi.nim.nih.
gov/pubmed/). A consulta foi realizada de abril de 2021
a marco de 2024.

Apds consulta aos Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS) - (http://decs.bvs.br/), elegeram-se os
descritores «Sindrome de Li-Fraumeni», «Melanoma»
e «Relatos de caso» para realizacéo de estudo com-
parativo nas bases de dados SciELO e LILACS. Apds
consulta aos Medical Subject Headings (MeSH) -
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh), elegeram-se os
descritores «Li-Fraumeni Syndrome» e «Case reports»
para realizagdo de estudo comparativo na base de
dados PUBMED.

Os critérios de inclusdo utilizados foram: artigos de
marco de 1980 a margo de 2024; em portugués ou
inglés; e o desenho dos estudos deveria corresponder
a relato ou série de casos, abordando pacientes que
apresentaram diagnostico clinico confirmado por meio
de andlise genética para a LFS e que desenvolveram
melanoma em qualquer faixa etaria. Critérios de
exclusdo utilizados: revisdes de literatura independen-
temente da metodologia aplicada; relatos/séries sem
o diagnostico de melanoma. Devido a inexisténcia de
trabalhos nas bases de dados SciELO e LILACS, uti-
lizaram-se apenas trabalhos publicados na base
PUBMED. Posteriormente a selecéo final dos artigos,
foram extraidas as seguintes informacdes: historia
clinica, histéria familiar, anatomia patoldgica, ava-
liagdo de possivel metastase, andlise molecular e tra-
tamento proposto. A estratégia de busca detalhada
pode ser observada na figura 1, na seg¢do dos
resultados.

Resultados

Com base nas estratégias definidas para a busca,
um total de 354 publicagdes foram selecionadas, das
quais 107 foram excluidas pelos revisores apos a lei-
tura dos titulos e resumos. Depois da remoc@o no
processo anterior, os 88 artigos remanescentes foram
avaliados em etapas, excluindo as revisdes, estudos
nao-relacionados com a LFS, estudos sem acesso ao
texto integral (resumos) e ainda aqueles que nao se
enquadraram nos objetivos propostos para o estudo,
possibilitando a inclusdo final de seis estudos. Em

seguida, foi feita a avaliacdo das referéncias dos seis
artigos de texto incluidos na sintese, nos quais foram
encontrados outros seis trabalhos que preenchiam os
critérios de incluséo, totalizando 12 artigos incluidos na
integra (Tabela 1).

Os trabalhos supramencionados foram entéo avalia-
dos quanto aos dados epidemioldgicos dos individuos
estudados, a histdria clinica e os antecedentes familia-
res tumorais destes (Tabela 2).

Além destes dados, foram também tabeladas as
informagdes quanto aos meios complementares de
diagndstico utilizados a época da investigagcao de cada
individuo, nos trabalhos em estudo (Tabela 3).

Discussao

Como ja citado anteriormente, a LFS é uma sin-
drome rara de predisposicao hereditaria para cancro,
de heranga autossdmica dominante, causada por
mutacbes da linha germinativa do gene TP53 locali-
zado no cromossoma 17. E associada ao inicio precoce
de varios tipos de cancro — principalmente sarcomas
de tecidos moles e ¢sseos, cancros da mama, tumores
cerebrais, mielomas mdltiplos, cancros do ovario e car-
cinomas adrenocorticais’”.

A associagdo de melanoma com sindromes de pre-
disposicao hereditaria ao cancro foi relatada pela pri-
meira vez em 1987. Porém, somente em 2011, houve
associagao especifica de melanoma com LFS, quando,
no primeiro relato de caso, foram diagnosticados cinco
melanomas num unico paciente com mutagéo germina-
tiva de TP53''5, Embora a associacdo de melanoma e
LFS seja considerada rara, relatamos e discutiremos
diferentes casos publicados na literatura.

O primeiro caso traz um paciente de 41 anos, enca-
minhado ao servico de dermatologia de um hospital
universitario para a realizacéo de dermatoscopia digital
com mapeamento corporal total, devido ao diagndstico
de melanoma na regi@o abdominal, concomitante ao
de um leiomiossarcoma mandibular. Na avaliagdo, 3
das 385 lesdes de pele avaliadas mostraram carateris-
ticas dermatoscopicas atipicas, sendo realizadas biop-
sias que confirmaram a suspeita de melanoma. Tendo
em consideragao o histérico do caso relatado e a
importante histdria familiar, conforme descrito na tabela
3, foi indicada uma avaliagdo genética, na qual foi con-
firmada, por sequencia¢do, uma mutagcdo patogénica
no gene TP53, compativel com LFS. O individuo em
questdo tinha um historial importante de exposicao
solar, que, como se sabe, é um fator de risco para o
desenvolvimento de melanoma. A sua mutagéo
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Figura 1. Estratégia de busca.

germinativa, somada a exposi¢do solar, pode ter
aumentado o risco, ou ter sido simplesmente uma mera
coincidéncia’.

O segundo trabalho elencado neste artigo traz duas
irmas gémeas idénticas, com diagndstico clinico de
LFS com histdria familiar importante, assim como o
artigo anteriormente discutido. Numa das irmas houve
a confirmagdo molecular de LFS, apresentando
mutacé@o patogénica no gene TP53. Devido ao diag-
nostico concomitante de melanoma em ambas, anali-
sou-se também o gene CDKN2A —gene supressor
tumoral- que foi associado a suscetibilidade ao mela-
noma, com base em familias com alto risco de mela-
noma. N&o foram encontradas mutacdes no CDKN2A
em nenhuma das irmas'®?'. Novamente, é notdria a
importancia do acompanhamento com dermatoscopia
e mapeamento corporal total para reconhecimento de
atipias em lesdes de pele e intervengbes precoces.

No terceiro relato apresentado foram descritos dois
casos isolados, nao-familiares, de lesdes melanociti-
cas cutaneas atipicas em crescimento, com despig-
mentagdo e progndstico incerto, no contexto da LFS.
Em ambos os casos, realizaram-se estudos clinicos,
morfolégicos e moleculares que ligaram as duas con-
dicbes, indicando que elas poderiam representar um
passo inicial para a melanogénese. Os autores

chamam atenc¢do para que 0s médicos que acompan-
ham pacientes com LFS necessitam de estar cientes
desses primeiros sinais clinicos, como crescimento e
despigmentacéo. Além disso, as carateristicas morfo-
l6gicas (melandcitos epitelioides dérmicos) sdo comuns
também a outros eventos de iniciagdo em varias ori-
gens moleculares, solicitando mais estudos de tais
lesoes'".

O quarto relato de caso encontrado representa o
primeiro caso relatado de LFS associado a melanoma
das mucosas. Melanomas na regido de cabeca e pes-
€o¢o sao raros, com desfechos geralmente desfavora-
veis, principalmente em pacientes com doenga nodal
avangada como o caso elencado. O tratamento padrao
inclui cirurgia e radioterapia adjuvante. Apesar do risco
conhecido de malignidades primarias entre pacientes
com LFS, a radioterapia adjuvante foi utilizada pesando
0 risco tedrico e o beneficio evidente. Neste caso, o
risco tedrico foi superado pela necessidade de obter o
controlo locorregional para uma neoplasia agressiva.
Nos casos em que a radioterapia é utilizada, o acom-
panhamento de longo prazo é necessario para deter-
minar se uma outra malignidade primdria se
desenvolvera. No caso em questao, até ao trigésimo
més de follow-up, ndo foi encontrada nenhuma nova
lesdo ou sinal de nova metdstase'>?%23,

1
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Tabela 1. Carateristicas gerais dos relatos de casos de melanoma em pacientes com diagndstico de LFS

A rare case of multiple cutaneous 2019
melanomas in Li-Fraumeni syndrome:

A coincidental association or a

component of the syndrome?

Turquia

Familial melanoma associated with 2017
Li-Fraumeni syndrome and atypical

mole syndrome: total-body digital

photography, dermoscopy and confocal
microscopy

Espanha

Atypical cutaneous melanocytic 2017
tumours arising in two patients with
Li—Fraumeni syndrome

Franca

Li-Fraumeni syndrome presenting as 2017 EUA
mucosal melanoma: Case report and
treatment considerations

Spitzoid melanoma in a child with 2014 EUA
Li-Fraumeni syndrome

Multiple primary cutaneous melanomas 2011 EUA
in Li-Fraumeni syndrome

BRCAT, BRCAZ2, TP53, and CDKN2A 2007
germline mutations in patients with
breast cancer and cutaneous melanoma

Holanda

p53 germline mutation in a patient with 2002 Alemanha
Li-Fraumeni syndrome and three

metachronous malignancies

p53 expression in three separate 1993
tumours from a patient with Li-Fraumeni's
syndrome

Inglaterra

Familial malignant melanoma of the 1993 Holanda
uvea and p53: A Victorian detective

story

Germ line p53 mutations in a familial 1990 EUA
syndrome of breast cancer, sarcomas,
and other neoplasms

Malignant melanoma in families of 1987
children with osteosarcoma,

chondrosarcoma, and adrenal cortical

carcinoma

Inglaterra

Ref.: referéncia; EUA: Estados Unidos da América.

No quinto relato de caso encontrado foi diagnosti-
cado um melanoma spitzoide num campo previamente
irradiado para tratamento de um carcinoma dos plexos
coroideus. O melanoma spitzoide € um subtipo de
melanoma cutaneo que, frequentemente, apresenta
dificuldade diagndstica e, embora raro em criangas,
compreende a maioria dos melanomas nessa faixa
etaria. Embora alguns casos de melanoma em adultos
tenham sido relatados em pacientes com LFS, como
nos casos anteriores aqui discutidos, a ocorréncia de

The Australasian Journal of Relato de caso

Dermatology

Acta Dermato-Venereologica  Relato de caso 10
Pathology Relato de caso 1
Head & Neck Relato de caso 12
Pediatric and developmental Relato de caso 13
pathology

JAMA Dermatology Relato de caso 14
Familial Cancer Série de casos 15
Journal of Cancer Research Relato de caso 16
and Clinical Oncology

Journal of Clinical Pathology  Relato de caso 17
Survey of Ophthalmology Série de casos 18
Science Série de casos 19
Journal of Medical Genetics Série de casos 20

um melanoma spitzoide num paciente pediatrico com
LFS ndo havia sido relatada anteriormente'®.

O sexto relato aqui abordado é também o primeiro
relato de caso de mdltiplos melanomas cutaneos pri-
marios associados a LFS. Neste caso, uma paciente
jovem (32 anos), com diagndstico prévio de sarcoma
osteogénico de mandibula aos 28 anos de idade, rea-
lizou dermatoscopia em consulta com dermatologista,
tendo sido encontradas lesdes melanociticas atipicas
em diferentes regides, incluindo a regido de radiagéo
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tica e tratamento dos relatos de casos de melanoma em pacientes com diagnostico de sindrome de Li-Fraumeni

do gené

Tabela 3. Exames complementares, avaliag

(continuada)

Tratamento

]
5
2
@
=
@
[*-]
@
&
©
=
<

Patologia

Caso 1: foi submetida a excisao

com margens livres.

Caso 1: ndo descrito.

Caso 1: melanoma maligno invasivo, com
componente adjacente in situ de

disseminacdo superficial.

Caso 1: ndo descrito.

Hartley, et al. 19872

Caso 2: ndo descrito.

Caso 2: ndo descrito.

Caso 2: foi biopsiado, porém sem

demais informacades.

Caso 2: melanoma maligno nodular. Caso 3: ndo descrito.

Caso 3: ndo descrito.

F. Fernandes Tavares et al. A casuistica do melanoma na sindrome de Li-Fraumeni

Caso 3: foi biopsiado, porém sem

demais informacades.

Caso 3: melanoma maligno invasivo. Caso 4: ndo descrito.

Caso 4: nao descrito.

Caso 5: ndo descrito.

Caso 5: ndo descrito.

Caso 4: melanoma maligno.

Caso 4: foi biopsiado, porém sem

demais informacaes.

Caso 5: melanoma maligno invasivo. Caso 6: ndo descrito.

Caso 6: ndo descrito.

Caso 5: foi biopsiado, porém sem

demais informagoes.

Caso 7: ndo descrito.

Caso 6: peca histoldgica foi perdida antes
da confirmacao do diagnéstico histolégico.

Caso 7: ndo descrito.

Caso 6: excisdo sem analise

anatomopatoldgica.

Caso 7: melanoma maligno.

Caso 7: ndo descrito.

prévia para tratamento do sarcoma. As lesdes foram
biopsiadas e confirmadas para melanoma. Assim como
nos trabalhos anteriores, 0os autores ndo conseguem
determinar se o melanoma poderia ser parte consti-
tuinte da LFS, mas chamam a atengao para que novas
pesquisas sejam realizadas'. Um possivel viés nesse
trabalho seria a exposi¢do a radiagdo prévia, assim
como no quarto relato de caso'® aqui discutido, visto
que a exposicao a radiacdo aumenta o risco de des-
envolvimento de diferentes tipos de cancros?.

Numa série de casos, correspondente ao sétimo
artigo incluido na sintese qualitativa deste artigo, ava-
liando os genes BRCA1, BRCA2, TP53 e CDKN2A em
pacientes com cancro da mama e melanoma cutaneo,
dois individuos, n&o-consanguineos, apresentaram
mutacdes nos genes BRCA2 e TP53 concomitantes.
Ambos desenvolveram, em diferentes periodos da
vida, cancro da mama e melanoma. Embora essa série
de casos nao explore a fundo a histéria clinica dos
mesmos, a descricdo enriquece bastante a presente
discussao ao relatar essa associagao pela primeira vez
na literatura'®.

O relato de uma mulher de 32 anos, em 2002, é o
oitavo artigo incluido nessa sintese qualitativa. Foi
encaminhada para realizacdo de aconselhamento
genético devido a uma histéria pessoal prévia de leio-
miossarcoma aos 22 anos, melanoma maligno aos 26
anos, cancro da mama aos 30 anos e historia familiar
muito importante para suspei¢ao de uma sindrome de
predisposicao hereditria para cancro. Todos os trés
tumores desse individuo foram tratados cirurgica-
mente. O trabalho discutido levanta a questdo de que,
atendendo a raridade das mutacdes germinativas do
gene TP53 e a diversidade das suas manifestagdes
clinicas, a terapéutica e 0 aconselhamento genético
para familias com diagnéstico de LFS devem ser apli-
cados com base em estudos clinicos, envolvendo
acompanhamento multidisciplinar, com especialistas
em oncologia, psicologia e genética médica e molecu-
lar. Assim como em todos os demais trabalhos, tam-
bém se discutiu a possivel inclusdo do melanoma
como componente raro no espetro da sindrome’.

Na década de 90, antes mesmo de se pensar em
dermatoscopia e muito menos em mapeamento corpo-
ral total, alguns relatos j& eram descritos, principal-
mente sobre pacientes em acompanhamento apds
tratamento contra o cancro, como é o caso do nono
artigo aqui discutido. No relato de caso em questéo, o
caso indice era acompanhado desde os trés anos de
idade, devido a rabdomiossarcoma embrionario, tendo
desenvolvido também condrossarcoma na quinta
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costela direita aos 15 anos. Em avaliagdo de segui-
mento aos 20 anos, o paciente apresentou um nédulo
no couro cabeludo, tendo a bidpsia sido compativel
com melanoma maligno de células fusiformes. No tra-
balho em questao, os autores avaliaram a expressao
da proteina p53 nos trés diferentes tumores através de
imuno-histoquimica. As células nas areas mais celula-
res dos trés tumores foram positivas e as células nor-
mais, em tecido adjacente aos trés tumores, nao
mostraram imunorreatividade para a proteina p53
usando este anticorpo, correspondendo ao primeiro
relato de caso a descrever e levantar a questéao se a
expressdo de p53 em tumores estaria ligada ou ndo
com o progndstico do paciente'”.

Em 1905, foi descrita pela primeira vez uma familia
com histéria de quatro geragdes com diagndstico de
melanoma uveal associado a cancro da mama. A his-
téria familiar foi atualizada, em 1993, através de fontes
genealdgicas secundarias para determinar a origem
destas doencgas na familia, que foi datada aproximada-
mente do inicio do século XIX, onde obtiveram os pri-
meiros registos. Além disso, como as pecas cirurgicas
dos tumores da familia estavam guardadas num
museu, as amostras seguiram para investigagoes imu-
no-histoquimicas e mostraram p53 mutante na amostra
de melanoma uveal, apds 150 anos. Esta familia ndao
so representa o primeiro relato da associagdo de LFS
com melanoma uveal, mas provavelmente também
representa o exemplo mais antigo da LFS registado.
Esse estudo compde o décimo trabalho da nossa sin-
tese qualitativa'®?“.

Ainda nos anos 90, um estudo descreveu mutacoes
de linhagem germinativa numa sindrome familiar de
cancro da mama, sarcomas e outras neoplasias, cha-
mando a atencé@o para dois casos (pai e filho) com
diagndstico de melanoma numa familia com critérios
clinicos, hoje, mais bem elucidados. Nessa familia,
ainda que ndo diretamente nos casos indices de mela-
noma, foi confirmada a presenca de mutacdes germi-
nativas no gene TP53. Este € um dos trabalhos mais
antigos ja publicados sobre o tema, compondo o décimo
primeiro artigo incluido na nossa sintese qualitativa'®.

No décimo segundo e ultimo trabalho incluido, sé&o
descritos sete casos de melanoma maligno, numa
familia com diagndstico de osteossarcoma e condros-
sarcoma, em criangas. Nos anos 80, a apresentagdo
de doengas malignas infantis (carcinoma adrenal cor-
tical, osteossarcoma, condrossarcoma, retinoblas-
toma) ainda era discutida como sindrome SBLA (do
inglés sarcoma, breast, leukemia and adrenocortical

tumor syndrome), nome inicialmente dado ao que con-
hecemos hoje como LFS. A associacdo desta sin-
drome com melanoma maligno é discutida no trabalho
em questdo, e é proposta a hipétese de que, em
algumas familias, o melanoma maligno pode ser outra
manifestacdo do mesmo defeito genético que resulta
em suscetibilidade a tumores carateristicos do que
chamamos hoje de LFS. Esse trabalho é pioneiro em
tentar associar o melanoma, no largo espetro, a LFS2°.

Conclusao

A LFS é uma doenga autossémica dominante rara
causada pela mutagdo do gene supressor tumoral
TP53. Esta associada a varias doengas malignas que
se apresentam em idade jovem e a presenca de histo-
ria familiar positiva para esta sindrome.

A avaliagdo dermatoldgica, com a realizagdo de der-
matoscopia digital e mapeamento corporal total,
demonstrou ser uma efetiva ferramenta de rastreio de
lesbes melanociticas, nos casos aqui elencados.

Nenhum dos trabalhos analisados conseguiu pro-
var uma associagao direta da LFS com melanoma.
Até ao momento, apenas associag¢des esporadicas e
controversas foram relatadas entre LFS e melanoma,
sendo necessarios mais estudos para uma melhor
investigacao.
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