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Objetivos

Observados pela primeira vez no inicio dos anos 2000, os inflamassomas,
complexos citoplasmaticos multiproteicos pertencentes ao sistema imune inato,
sdo responsaveis por detectar sinalizagcbes de PAMPs (padrées moleculares
associados a patdégenos) e DAMPs (padrées moleculares associados a danos).
A ativagao desses complexos leva a ativacdo da caspase-1, promovendo a
liberagao das citocinas inflamatérias IL-13 € IL-18, desencadeando processos de
morte celular por piroptose. No contexto tumoral, essa atividade exerce papel
ambivalente: por um lado, pode favorecer a eliminacéo de células transformadas
e estimular a resposta imune antitumoral; por outro, a produgdo cronica de
citocinas inflamatérias e DAMPs pode criar um microambiente pro-inflamatério
que sustenta a sobrevivéncia, proliferacdo e invasividade das células
neoplasicas. Genes como NLRP3, NLRP1, AIM2 e CARDS8 codificam proteinas
que compdem ou regulam esses inflamassomas, e polimorfismos genéticos
nesses genes podem alterar sua funcdo ou expressdo, modulando tanto a
predisposi¢do tumoral quanto a progressdo das neoplasias. Este trabalho
objetiva fazer uma revisdo bibliografica integrativa buscando entender melhor o
papel dos inflamassomas e de polimorfismos genéticos em genes como NLRP3,
NLRP1, AIM2, CARDS8, IL1B e IL18 na predisposicdo e progressao de
neoplasias. Busca-se destacar os mecanismos moleculares envolvidos, a
influéncia dessas variantes na producgao de proteinas inflamatdérias (IL-13, IL-18)
e na ativagao do inflamassoma, bem como suas implicagdes clinicas como
biomarcadores de risco, progndstico e potenciais alvos terapéuticos.

Materiais e Métodos

Foi realizada uma reviséo integrativa na base PubMed/MEDLINE, utilizando os
descritores: (inflammasome OR NLRP3 OR NLRP1 OR AIM2) AND
(polymorphism OR SNP OR "genetic variation"”) AND (cancer OR neoplasia OR
tumor) AND (risk OR susceptibility). Foram incluidos artigos publicados nos
ultimos cinco anos, em inglés, que abordassem polimorfismos genéticos em
genes relacionados a inflamassomas e sua associagao com risco ou progressao
tumoral. Excluiram-se estudos fora do arco temporal, revisbes narrativas e
relatos sem dados genéticos. A analise sintetizou achados sobre o papel dos
inflamassomas na resposta inflamatoria, predisposi¢cao tumoral e progressao de
diferentes neoplasias.

Relevancia Cientifica

Polimorfismos em genes como NLRP3, NLRP1, AIM2, CARDS, IL1B e IL18
modulam predisposicdo tumoral, resposta terapéutica e progndstico em
diferentes neoplasias. Essas variantes configuram potenciais biomarcadores



clinicos de risco e evolugdo da doenga. Além disso, o entendimento dos
mecanismos moleculares abre caminho para o desenvolvimento de terapias
alvo, como inibidores de IL-1 ou moduladores da caspase-1, com impacto
translacional direto na imunoterapia e na medicina personalizada. A integragao
desses achados fortalece a oncologia de precisao.

Conclusoes

Os inflamassomas e os polimorfismos em seus genes associados
desempenham papel relevante na predisposi¢do, progressao e resposta
terapéutica em neoplasias hematoldgicas e solidas. Evidéncias mostram que o
efeito dessas variantes é contexto-dependente, podendo favorecer tanto a
vigilancia imune quanto a inflamagdo crbnica e resisténcia tumoral. A
identificacdo desses polimorfismos como biomarcadores de risco e progndstico
reforca a necessidade de estudos integrativos e translacionais, visando
consolidar novas estratégias terapéuticas na oncologia.



