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RESUMO

A tatuagem, sendo um material estranho introduzido na pele, pode trazer riscos,
como, por exemplo, os envolvidos com o uso de diferentes pigmentos. Os pigmentos
mais comumente encontrados sdo os do grupo azo, presentes em pigmentos
coloridos, e o0 carbon black, presente em pigmentos pretos. Os produtos desses
pigmentos s&o, respectivamente, aminas aromaticas primarias (PAAs) e
hidrocarbonetos aromaticos policiclicos (PAHs). Ambos os produtos sao listados no
IARC como substancias cancerigenas. Assim, o objetivo deste estudo foi uma
revisdo da literatura sobre dados que relacionassem a tatuagem e o aparecimento
de cancer de pele, na busca por relatos de casos de melanoma ou queratoacantoma
em tatuagens. A busca de dados foi realizada nas bases de dados PUBMED,
Science Direct e LILACS. Os artigos encontrados foram reunidos e separados com
auxilio do software Rayyan. Os canceres de pele mais relatados na pesquisa foram
o melanoma e o queratoacantoma (KA), e o melanoma se associou mais ao
pigmento preto, que € o pigmento mais associado aos relatos de casos e presente
em quase todos os casos de cancer de pele relatados na literatura, exceto no KA, no
qual o pigmento mais associado foi o vermelho. Um fator que pode associar as
tatuagens ao surgimento de melanoma e queratoacantoma é a exposigao solar
excessiva. Estudos mostraram que os raios ultravioleta podem aumentar a
toxicidade e o potencial cancerigeno dos pigmentos. A revisdo de dados da literatura
sugere que, apesar das associagdes encontradas entre os pigmentos usados em
tatuagem e o surgimento de cancer de pele, a sua correlagao ainda € incerta, ja que
0 numero de pessoas tatuadas € maior que o numero de casos de canceres
associados a tatuagens. Portanto, mais estudos que demonstrem a seguranga dos
pigmentos usados nas tatuagens sdo necessarios.

Palavras-chave: Tatuagem; Melanoma; Queratoacantoma; Pigmentos de tatuagem;
PAAs; PAHSs.



ABSTRACT

Tattoos as foreign materials introduced into the skin can pose risks, such as those
involved with the use of different pigments. The most commonly pigments used in
tattoo ink are the azo group, present in colored pigments, and carbon black, present
in black pigments. The products of these pigments are primary aromatic amines
(PAAs) and polycyclic aromatic hydrocarbons (PAHSs), respectively. Both products are
listed by IARC as carcinogenic substances. Thus, the objective of this study was a
literature review on data relating tattoos and the appearance of skin cancer,
searching for case reports of melanoma or keratoacanthoma in tattoos. The data
search was performed in the PUBMED, Science Direct and LILACS databases. The
articles found were gathered and separated using Rayyan software. The most
reported skin cancers in the research were melanoma and keratoacanthoma (KA),
melanoma was more associated with black pigment, which is the pigment most
present in almost all cases reports, except in KA, where the most associated pigment
was red. One factor that associated tattoos with the emergence of melanoma and KA
is excessive sun exposure. Studies have shown that UV can increase the toxicity and
carcinogenic potential of pigments. The review of literature data suggests that,
despite the associations found between the pigments used in tattoos and the
appearance of skin cancer, their correlation is still uncertain, as the number of people
with tattoos is greater than the number of cancer cases associated with tattoos;
therefore, more studies demonstrating the safety of pigments used in tattoos are

necessary.

Keywords: Tattoo; melanoma; keratoacanthoma; tattoo ink; PAAs; PAHs.
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1. INTRODUCAO

1.1 Cancer de Pele

O céncer de pele é o crescimento descontrolado de células cancerigenas
irregulares na camada externa da pele humana. Diferentemente de outros tipos de
cancer, pode ser detectado precocemente e tratado adequadamente, e, assim, o
numero de mortes acaba sendo menor do que em outros tipos de canceres
(ARIVAZHAGAN et al, 2022).

Os tipos de canceres de pele mais comumente encontrados no mundo,
principalmente entre a populagado de pele branca, sao geralmente os melanomas e
canceres de queratindcitos (LEITER et al., 2020). A exposi¢ao a radiagao ultravioleta
(UV) é uma das principais causas do risco de cancer de pele (LEITER et al., 2020;
ARIVAZHAGAN et al, 2022).

Segundo a International Agency for Research on Cancer (IARC), o numero de
mortes em 2020 no mundo por canceres de pele ndao-melanoma foi de 63.731, ja a
de cancer do tipo melanoma foi de 57.043. Tanto a incidéncia quanto a taxa de
mortalidade foi maior em homens do que em mulheres (IARC, 2020).

Para entendermos como o cancer de pele funciona, primeiro devemos saber
um pouco sobre a anatomia da pele.

A pele é o maior 6rgédo do corpo humano e também o mais complexo, sendo
assim, possui diversas fungbes como, cobrir os 6rgdos internos, manter a
temperatura corporal, evitar a perda de agua, sentir os estimulos externos, excretar
metabdlitos cutaneos e, também, agir como uma barreira fisica protetora contra
estimulos externos, patdégenos, poluicdo e a radiagdo UV (GENG et al.,, 2021,
PANGESTUTI et al., 2021; TOBIN, 2017).

A camada mais superior da pele é a epiderme, seguida pela derme e, por fim, a
hipoderme (LAVERS, 2017). A epiderme é composta por queratinécitos (90%-95%),
que produzem queratina, uma proteina fibrosa e impermeavel a agua; Células de
Langerhans (2%), consideradas a primeira linha de defesa do sistema imunoldgico
da pele; Melanécitos (3%), cuja principal fungéo é produzir melanina para proteger a

pele dos efeitos nocivos da radiagcdo UV; Células de Merkel (0,5%), que estao



préximas e relacionadas com as terminagdes nervosas da pele (GENG et al., 2021;
LAVERS, 2017; GORDON, 2013). O estrato corneo, camada mais superior da
epiderme, € a camada que mantém a hidratacédo ideal da pele (LAVERS, 2017;
GENG et al.,, 2021). J&4 a derme é composta por colageno, elastina e acido
hialurénico, sua principal fungédo é dar estrutura e flexibilidade para a pele (LAVERS,
2017). As células predominantes na derme sao os fibroblastos, que tém funcao de
produzir e secretar pré-colageno e fibras elasticas (LAVERS, 2017).

Melanoma € um tumor maligno que cresce a partir dos melandcitos, células
que produzem o pigmento melanina, comumente encontrado na pele, mas também
pode ser encontrado nos olhos, orelhas, leptomeninges, trato gastrointestinal e
mucosa oral, genital e nasossinusal (LONG et al., 2023). Comega como uma pinta
(nevo) e pode ser preto ou da cor da pele. Quando o nevo comega a crescer ou a
ulcerar, se caracteriza como melanoma, e pode causar metastases para outros
orgaos cutdneos e ndo cutédneos (ARIVAZHAGAN et al, 2022). A sua taxa de
incidéncia aumenta constantemente; a estimativa do GLOBOCAN em 2020 foi de
324.635 novos casos de melanoma no mundo (IARC, 2020). Esse tumor é induzido
através de multiplos mecanismos, incluindo supressao do sistema imunologico da
pele, indugéo da divisdo celular dos melanécitos, producéo de radicais livres e danos
ao DNA dos melandcitos, além de mutagdes genéticas. (GORDON, 2013).

O queratoacantoma (KA) € um tumor de pele comum classificado por se
manifestar como uma lesdo escamosa bem diferenciada e de rapido crescimento,
com predilecdo por locais expostos ao sol em idosos e tendéncia a regredir
espontaneamente (TISACK et al., 2021). Os KAs possivelmente tém origem folicular
e sofrem apoptose semelhante a involugao catagena do foliculo piloso (TISACK et
al., 2021; KWIEK et al., 2016). A exposicao a radiagao UV é considerada um fator de
risco para o desenvolvimento do KA, além da exposigcdo a carcindgenos,
predisposi¢cao genética, imunodepressao, virus e trauma (CRADDOCK et al., 2004;
KLUGER et al., 2008). Kluger e colaboradores, em 2020, ja haviam relatado, em sua
revisdo, 48 casos de KA em tatuagens, principalmente nas feitas com pigmento
vermelho (KLUGER et al., 2020).

1.2 Tatuagem



A tatuagem é a introducdo de um material estranho, pigmentos ou corantes, na
derme por meio de uma agulha, resultando em uma marca visivel e indelével
(Hunter-Yates et al., 2010). Um estudo feito com os cinco maiores paises do mundo
mostrou que o Brasil € o segundo pais com a maior prevaléncia de pessoas
tatuadas, sendo as principais motivagdées marcos significativos e embelezamento
(KLUGER et al., 2019).

Sua histéria é longa e complicada, enraizada nas divisées de classe, identidade
de género e cultura, e embora suas origens nao estejam bem documentadas, muitos
pesquisadores acreditam que a tatuagem comecgou no Egito ja em 4.000 aC (DE
MOLL, 2018).

O Food and Drug Administration (FDA) reporta que ha riscos envolvendo
tatuagens, como por exemplo, riscos associados a higiene e infecgdo, pois a propria
superficie da pele n&o é estéril. Aproximadamente 1-5% das pessoas com tatuagem
tem infeccdo bacteriana apds o procedimento, doencas como hepatite B e C, ou HIV
podem ser contraidas, porém infec¢gdes com fungos e virus sdo mais raros (FDA,
2022; LAUX et al.,, 2016). Outro fator de risco esta associado aos pigmentos,
principalmente os n&o aprovados pelos érgaos regulatorios, que podem resultar em
tintas adulteradas de risco a saude (FDA, 2022).

1.2.1. Pigmentos usados em tatuagens

A maioria dos pigmentos de tintas de tatuagem s&o quase insoluveis, dispersos
em agua, além de conterem aditivos, dispersantes e conservantes (LAUX et al.,
2016). Podem ser classificados em inorganicos e organicos (EUROPEAN
COMMISSION, 2015). Os inorganicos sao derivados principalmente de o6xidos de
ferro, titnio e cromo, e estdo mais associados a reagdes adversas na pele por
conter impurezas como metais pesados (EUROPEAN COMMISSION, 2015). Ja os
organicos, ao contrario do que se pensa, ndo sao derivados de compostos naturais,
sdao produtos sintéticos, compostos principalmente por cadeias de carbono e
hidrogénio, o que os torna mais duraveis, sendo a escolha principal para pigmentos
de tatuagem (EUROPEAN COMMISSION, 2015).

Dentre os pigmentos organicos, existem diferentes classes, a mais famosa e

utilizada € a composta por corantes azo, que sao caracterizados pela presenga do
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grupo azo (-N=N-) ligado a um anel aromatico (BAUMLER, 2020). Estes compostos
podem se subdividir em monoazo (esverdeado a amarelo médio, amarelo
avermelhado a laranja), dis-azo (esverdeado, avermelhado a vermelho alaranjado), 8
-naftol (laranja a vermelho médio), naftol AS (vermelho médio a violeta) e pigmentos
de complexos metalicos contendo niquel, cobre ou cobalto (BAUMLER, 2020). Outra
classe de corantes orgéanicos sao os policiclicos, que sao geralmente anéis
aromaticos condensados ou sistemas de anéis heterociclicos; dois exemplos sao as
ftalocianinas (verde, azul) e os pigmentos quinacridona (vermelho azulado,
vermelho, violeta) (BAUMLER, 2020).

O pigmento organico preto mais utilizado para tatuagens é o carbon black, que
consiste em particulas nanométricas bem aglomeradas de carbono (BAUMLER,
2020). Apesar de seu extenso uso, o carbon black esta na lista da IARC como
substancia que pode causar cancer (Grupo 2B) (IARC, 2021), porque pode conter
impurezas como hidrocarbonetos aromaticos policiclicos (PAHs), como os
benzo(ghi)perilenos (BgP). Essa classificagdo € devido a exposicdo aos PAHSs,
principalmente cutanea e respiratoria, que esta associada a riscos de varios tipos de
cancer, como, por exemplo, cancer de pulmao, pele, figado e rim (NEGI et al, 2022).

Tatuagens coloridas sao frequentemente feitas com pigmentos azo. Uma vez
que esse pigmento € inserido sob a pele, pode sofrer clivagem redutora por enzimas
presentes no organismo para formar moléculas mais simples conhecidas como
aminas aromaticas primarias (PAAs), tais como o-anisidina, 5-nitro-otoluidina,
4-cloro-o-toluidina e 3,3-diclorobenzidina durante um longo periodo de tempo (NEGI
et al, 2022). Os PAAs também sao listados pela IARC como agentes cancerigenos
(IARC, 2021).

Tendo em vista os dados relatados, a proposta deste estudo foi fazer uma
revisdo da literatura sobre dados que relacionassem a tatuagem e o aparecimento
de cancer de pele, na busca por relatos de casos de melanoma ou queratoacantoma

em tatuagens.



2. OBJETIVO

O objetivo deste trabalho foi fazer uma revisao da literatura sobre dados que
relacionassem a tatuagem e o aparecimento de cancer de pele do tipo melanoma ou

queratoacantoma.



3. METODOLOGIA

A busca de dados foi realizada nas bases de dados PUBMED, Science Direct e
LILACS. Para a base de dados PUBMED os termos de busca ((tattoo) OR (cosmetic
tattoo) OR (pigment)) AND ((skin cancer) OR (keratoacanthoma)) AND ((oxidative
stress) OR (inflammation)) foram utilizados. Para a base de dados Science Direct
foram utilizados ("tattoo" OR "cosmetic tattoo" OR "pigment") AND ("skin cancer" OR
"keratoacanthoma") AND ("oxidative stress" OR “inflammation"), e por fim, para o
LILACS, foi utilizada a associagao dos termos (tatuagem) AND (cancer de pele).

Os artigos encontrados foram reunidos com auxilio do software Rayyan, e as
duplicatas foram removidas manualmente com o auxilio do mesmo software. Apés a
remogao das duplicatas, os titulos e resumos dos artigos foram lidos para a primeira
triagem. Artigos também foram triados manualmente nas listas de referéncia dos
artigos encontrados nas buscas.

ApoOs a selecdo primaria, os artigos selecionados foram lidos na integra e os
que respondiam a pergunta de pesquisa “Ha relatos de incidéncia de cancer de pele
do tipo melanoma ou queratoacantoma sobre pigmentos de tatuagens? E possivel
correlacionar a incidéncia de cancer sobre tatuagens a presencga de corantes do tipo
azo ou que podem conter PAHs?”. Foram excluidos artigos que nao relacionavam
tatuagem ao aparecimento de céncer de pele, artigos de revisdo, resumos de
congressos cientificos, artigos em idiomas que nido portugués, inglés, espanhol ou

francés e que foram publicados antes do ano de 2000.



4. RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca resultou em 2.153 artigos cuja metodologia de selegdo esta

apresentada na figura 1.

Identificacdo dos estudos via database e registros

/Artigos removidos manualmeng

Artigos identificados com auxilio do software Rayyan:
° em database:
:3. e Duplicatas (n = 61)
] Pubmed (n = 354) 3| * Anteriores ao ano 2000 (n =
= Science Direct (n = 1.233) 181)
'é LILACS (n = 566) * Artigos excluidos pela lingua,
= exceto inglés, portugués,
\ Total = 2.153 / K espanhol e francés (n = 41) /
\ 2 Artigos excluidos:
A’t'gos para ¢ Pelo resumo nao
triagem relacionado ao
(n=13870 tema (n = 1801)
e Revisoes (n =43)
E
o
5
E Artigos incluidos:
e Por busca manual em
lista de referéncia de
artigos (n = 3)
Artigos excluidos:
v e Ndo se tratavam
Artigos elegiveis de cancer (n = 4)
para triagem pe|a e Estudo de caso
integra controle (n=1)
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v \ o estudo (n=1) /
Artigos incluidos da triagem
" (n=20)
_g Artigos incluidos apds busca
'S manual nas listas de
E referéncias dos artigos

encontrados na busca (n = 3)

Total = 23

Figura 1. Fluxograma com o resumo da sele¢do de artigos para a revisao.
Baseado no PRISMA FLOW DIAGRAM, Page et al., 2021.



ApOs a analise dos 23 artigos, foram selecionados 34 relatos de casos para a
revisdo. Podemos observar que os casos de incidéncia de cancer de pele relatados
em homens (64,71%) foi o dobro de casos relatados em mulheres (35,29%), e a
maioria das pessoas estavam na faixa etaria entre 30 e 50 anos (Tabela 1). Um fator
que pode contribuir para que a incidéncia de homens com cancer de pele seja maior
que em mulheres, pode estar relacionado a costumes sociais onde mulheres tendem
a ter um melhor cuidado com a pele em relagédo aos homens. Um estudo feito com
atletas corredores de uma universidade em Portugal, mostrou que 32% das
mulheres usavam protetor solar durante treinos ao ar livre, ja os homens foram
apenas 7% (DUARTE et al., 2018).

Tabela 1. Género e faixa etaria de incidéncia dos casos de cancer encontrados nos relatos de casos.

Total %

Mulheres % 35,29%
Homens % 64,71%

Faixa Etéria:

20 anos 11,76%
30 anos 23,63%
40 anos 11,76%
50 anos 26,47%
60 anos 11,76%
70 anos 11,76%
80 anos 2,94%

Os tumores malignos (ou cénceres) de pele encontrados na pesquisa foram,
carcinoma de células escamosas (SCC) (SHERIF et al., 2016; SHROUT et al., 2019;
SCHMITZ et al., 2016; PITARCH et al.,, 2007), carcinoma basocelular (BCC)
(KLUGER et al., 2008; LEIJS et al., 2021; BIRNIE et al.., 2006), melanoma (LEIJS et
al. S., 2021; KLUGER et al., 2008; ANTHONY et al., 2015; PARADISI et al., 2006;
VARGA et al., 2011; RICCI et al., 2018; KLUGER et al., 2014; ARMENGOT-CARBO
et al., 2017; EL BARAKA et al., 2019), dermatofibrossarcoma protuberante (DFSP)
(DE DE ANTONI et al., 2020), leiomiossarcoma cutaneo (LMS) (WEST et al., 2009) e
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queratoacantoma (KA) (KLUGER et al., 2008; ORTIZ, 2009; PITARCH et al., 2007,
MAXIM et al., 2017; KLUGER et al., 2017; GIBERSON et al., 2019; QUEEN et al.,
2019; BOYD, 2019). Na Figura 2 podemos observar que o melanoma e o KA sao os
tumores que mais foram relatados, o0 melanoma se associou mais ao pigmento preto,
que é o pigmento mais presente nas tatuagens em quase todos os casos relatados,

exceto no KA, onde o pigmento mais associado ao aparecimento do cancer foi o

vermelho.
30,008
25,00%
20.00%
=il Preto
= Vermelho
15,008 —t Az
Laranja
=== Fosa
10,0005
e e W 2rde
5, 00%%
0,00% % .
SCC BCC Melanoma DESP KA LMS

Figura 2. Porcentagem de casos relatados e pigmentos presentes nas areas afetadas pelos tumores
malignos.

SCC, carcinoma de células escamosas; BCC, carcinoma basocelular; DFSP, dermatofibrossarcoma
protuberante; LMS, leiomiossarcoma cutdneo; KA, queratoacantoma.

Como citado posteriormente, o0 melanoma cutaneo pode resultar do acumulo
gradual de mutacdes genéticas que alteram a proliferagdo, diferenciagdo e morte
celular. A radiagao UV é a principal etiologia da doenga, estima-se que mais de 75%
dos melanomas cutaneos em populagdes brancas sejam causados pelo efeito
mutagénico da exposigao a radiagdo UV (LONG et al., 2023; ADELEKE et al., 2023).

Apesar da radiacdo UV estar fortemente ligada com o aparecimento de
melanoma, na figura 3 do estudo, podemos observar que apenas 4 casos de
melanoma citaram exposig¢ao solar excessiva (KLUGER et al., 2008; PARADISI et
al., 2008; RICCI et al., 2018; EL BARAKA et al., 2019), e dos 13 casos de

9



melanoma, 9 casos nao informaram o historico de exposi¢cao solar. Quanto ao KA,
dos 9 casos, 2 citaram exposigao solar excessiva ( MAXIM et al., 2017; KLUGER et
al., 2017). A cor da pele foi informada apenas nos relatos de casos de 10 individuos,
entre eles 9 eram tipos de pele de cor clara, 6 foram relacionados a casos com
melanoma e apenas 1 relacionado a KA (KLUGER et al., 2008; PARADISI et al.,
2008; GIBERSON et al., 2019; ANTHONY et al., 2015; VARGA et al., 2011; KLUGER
etal., 2014).

=
o

Numero de casos
L] = ) LJ = LN (=] | [o.a] o

Melanoma KA Outros tumores

B Exposicdo solar excessiva M Exposicdo solar insignificante Ndo informado

Figura 3. Exposicdo solar relacionada ao numero de casos de melanoma, queratoacantoma (KA) e

outros tumores encontrados em tatuagens.
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Figura 4. Tipos de cor de pele relacionados ao numero de casos de melanoma, queratoacantoma
(KA) e outros tumores encontrados em tatuagens.

A cor da pele também pode influenciar e ser um fator de risco para o
surgimento de cancer de pele (INCA, 2022). Dentro dos melandcitos, a melanina
produzida fica armazenada nos melanossomas. Na pele mais escura, 0s
melanossomas sao maiores € mais uniformemente distribuidos por toda a epiderme
quando comparados aos da pele branca, que sdo menos ativos e agrupados. Os
melanocitos epidérmicos maiores e mais melanizados na pele escura absorvem e
espalham mais luz UV, resultando em duas vezes mais filtracdo de radiagao UV.
Estima-se que o fator de protecéo solar (FPS) da pele negra é de 13 (JACKSON
2009). Na classificagao de Fitzpatrick, os tipos I, Il e lll sdo peles mais claras, ja os
tipos IV, V e VI sao peles mais escuras (WARD et al., 2017).

Os PAHs, como citados anteriormente, sdo classificados como substancias
cancerigenas, um dos riscos associados a essa substancia € a sua fototoxicidade e
capacidade de gerar espécies reativas de oxigénio (ROS) através da absorgao de
raios UV. No estado foto excitado, os PAHs podem liberar energia na forma de calor
ou transferi-la para o oxigénio molecular, moléculas de solvente ou moléculas
biolégicas na célula para produzir espécies reativas de oxigénio (ROS) e radicais
peroxil (HOGSBERG et al., 2013; NEGI et al, 2022). Os BgP sao metabolizados em

diolepoxidos altamente reativos que sao entdo ligados covalentemente ao DNA e
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formam adutos que podem induzir a mutagdes nos genes (NEGI et al, 2022). Sob a
exposicao de UVA, os BgP podem induzir o aumento da geracdo de espécies
reativas de oxigénio (ROS) de modo direto e indireto, levando a um dano ao DNA
(NEGI et al., 2023).

PHASs presentes nas tintas de
tatuagens

Fotodegradacio/formacio
de fotoprodutos

Formacio de
espécies reativas de
Eritema, edema, oxigénio (ROS)
hiperpigmentacio,
cincer de pele

-$:% Desestabilizagio
Dano ao DN \ mitocondrial

T Apoptose

Morte celular

Figura 5. Mecanismo de fototoxicidade dos PAHs presentes nas tintas de tatuagem.
Retirado e adaptado de Negi et al, 2022.

As PAAs sao conhecidas por serem substancias pro-carcinogénicas, um
estudo usando o modelo de PAA 4-aminobifenil (ABP) no figado de camundongos,
mostrou que ABP sofreu reagdes concorrentes de bioativagao e desintoxicagao,
acredita-se que essas reagdes de “bioativagdo” sejam governadas por enzimas que
catalisam duas reagbes principais: 1) N-hidroxilagdo, catalisada por CYP2EA1,
seguida por 2) O-esterificacdo do composto N-hidroxilado (WANG et al., 2019). O
CYP2E1 pode produzir estresse oxidativo através da N-hidroxilagdo da ABP para o

metabdlito N-hidroxi-ABP por meio de reacédo redox ou pelo vazamento de ROS
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através de um mecanismo de desacoplamento intrinseco a esta enzima (WANG et
al., 2019; CARO et al., 2004). O produto final dessas reagdes € um conjugado éster,
catalisado pelas enzimas N-acetiltransferases (NATs), sulfotransferases (SULTs),
UDP-glucuronosiltransferases (UGTs), que é instavel e se decompde rapidamente
para formar um eletrdlito reativo chamado ion arilnitrénio, que se liga
covalentemente a sitios nucleofilicos em proteinas, DNA e RNA, formando adutos
que podem gerar mutagdo que iniciam o crescimento de um tumor (WANG et al.,
2019). Outro estudo in vivo, feito com camundongos tatuados com pigmentos
vermelho e preto, submetidos a radiagao UV, mostrou que o pigmento vermelho teve
um efeito co-carcinogénico quando combinado com UV em relagdo ao grupo de
camundongos tatuados nao irradiados (LERCHE et al., 2017).

Além dos pigmentos serem associados com o surgimento de tumores
malignos, outro fator pode estar relacionado ao proprio trauma induzido pelo
procedimento de perfuragédo da pele, principalmente em relagdo ao KA (KLUGER et
al., 2012).

Um estudo feito com varias cores de tintas de tatuagem, demonstrou que
essas tintas contém uma série de impurezas quimicas que podem induzir resposta
ao estresse oxidativo, citotoxicidade e resposta ao p53, uma proteina que mede a
regulacdo adaptativa da resposta ao estresse que responde a danos no DNA,
induzindo reparo do DNA e/ou apoptose. Em todos os parametros, o efeito foi maior
para as tintas vermelha e amarela, que supostamente contém pigmentos azo. A
analise quimica da tinta preta de tatuagem encontrou PAHs em concentra¢des duas
vezes maiores que o nivel recomendado de PAH na tinta de tatuagem. Os PAHs
detectados poderiam explicar quase 15% da citotoxicidade bacteriana pela tinta
preta da tatuagem, mas apenas 0,06% da resposta ao estresse oxidativo (NEALE et
al., 2015).
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Tabela 2. Resumo dos dados encontrados nos casos relatados e selecionados nos artigos desta revisao (continuagéo).

Primeiro autor -ano—- | Sexo | Idade |Tipo de pele Histérico médico Local da Pigmento da Principais achados
pais (anos) tatuagem area afetada
Sara Sherif - 2016 — UK M 54 NI Nao tinha histéria NI Vermelho Carcinoma de células
de malignidade cutanea prévia ou escamosas (SCC)
imunossupressao.
Fazia uso de ramipril, bendroflumetiazida e
terapia de reposi¢ao hormonal
Nicolas Kluger - 2008 — H 40 Caucasiano Melanoma nas costas anteriormente e Costas Azul Carcinoma basocelular
Franca exposicao excessiva ao sol; Ja havia feito (BCC)
cirurgias para "lesdes" causadas por
exposicao solar; Sem histérico de
malignidade cutanea na familia
H 70 Caucasiano | Fazendeiro com exposicao excessiva ao sol NI Preto Melanoma nodular
hemorragico ulcerado
Marike Leijs - 2021 - H 52 NI Fumante; Ja havia removido uma lesédo na Costas Preto Melanoma maligno de
Alemanha e Holanda pele ha 18 anos atras disseminagéo superficial
(SSMM)
H 33 NI Sem histdrico relevante Costas Preto Melanoma maligno nodular
(NMM)
H 57 NI Sem historico relevante Ombro Preto Carcinoma basocelular
nodular (BCC)
H 52 NI Sem histérico relevante Ombro Vermelho, preto Carcinoma basocelular
e verde (BCC)
H 50 NI Sem historico relevante Costas Preto Carcinoma basocelular
(BCC)
H 60 NI Caminhoneiro com hipertensao, diabetes Costas Preto Carcinoma basocelular
mellitus tipo 2 e ja havia sido diagnosticado (BCC)

com BCC e SCC no pescogo
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Tabela 2. Resumo dos dados encontrados nos casos relatados e selecionados nos artigos desta revisdo (continuagao).

1° autor - ano - pais Sexo | Idade | Tipo de pele Histérico médico Local da Pigmento da Principais achados
(anos) tatuagem area afetada
Eleonora De Antoni - M 29 Pele clara olho Fumante e obesidade tipo Il Costas Preto Dermatofibrossarcoma
2020 - Itélia azul protuberante (DFSP)
Birnie A.J. - 2006 - Reino M 28 NI NI Costas Indian Ink (preto - [ Carcinoma basocelular (BCC)
Unido carbon black)
Christopher C. West - H 43 NI Epilepsia controlada e fumante Brago Preto Leiomiossarcoma cuténeo
2009 - Reino Unido (LMS)
Nicolas Kluger - 2008 — M 41 NI NI Escapula Vermelho Queratoacantoma (KA)
Franca
Eleni Peta Anthony - H 76 Tipo Il NI Braco Preto Melanoma maligno
2015 — Australia
Andrea Paradis - 2006 — H 36 Caucasiano | Exposicao recreativa e ocupacional ao sol | Escapula Azul Melanoma maligno Clark nivel
Italia mas nega queimaduras na area 1
E. Varga - 2011 — H 28 Caucasiano Verruga no brago esquerdo desde a Costas, Preto Melanoma Clark nivel lll
Hungria infancia que lesionou aos 27 anos ombro e
formando uma crosta braco direito
Francesco Ricci - 2018 — H 38 NI Sem histérico de malignidades e exposi¢édo Mama Azul Melanoma maligno
Italia recreativa e ocupacional ao sol mas negou
queimaduras na area
Nicolas Kluger - 2014 - H 61 Caucasiano NI Coxa Preto Melanoma nodular Clark nivel
Finlandia v
H 32 Caucasiano NI Costas Preto Melanoma de propagacao

superficial Clark nivel Il
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Tabela 2. Resumo dos dados encontrados nos casos relatados e selecionados nos artigos desta revisdo (continuagao).

1° autor - ano - pais Sexo | Idade | Tipo de pele Histérico médico Local da Pigmento da Principais achados
(anos) tatuagem area afetada
M. Armengot-Carb6 - H 35 NI NI Braco Preto Melanoma de propagacao
2017 - Espanha superficial
H 82 NI NI Braco Preto Melanoma de propagacao
superficial
Arisa Ortiz - 2009 - EUA M 47 NI Sem histérico relevante Labio Vermelho Queratoacantoma (KA)
Max Shrout - 2019 - EUA M 50 NI Sem histérico relevante e exposicao solar Perna Vermelho Carcinoma de células
insignificante escamosas (SCC) bem
diferenciado
Inge Schmitz - 2016 - M 24 NI Sem histérico relevante Dorso do pé Vermelho Carcinoma de células
Alemanha escamosas (SCC) bem
diferenciado
Gerard Pitarch - 2007 - M 35 NI Sem histérico relevante Brago Preto Carcinoma de células
Espanha escamosas (SCC) bem
diferenciado
M 30 NI Sem histérico relevante NI Preto e vermelho Queratoacantoma (KA)
E. Maxim - 2017 - EUA M 62 NI Ceratoses actinicas e queimaduras solares | Panturrilha Vermelho Queratoacantoma (KA)
com bolhas, mas nao havia historia de
malignidade da pele
Nicolas Kluger - 2017 - H 55 NI Transtorno bipolar e fazia uso de valproato | Ombro e Vermelho Queratoacantoma (KA)
Franca de sddio e cloridrato de milnaciprano; Sem braco

historico de cancer de pele; Nao protegeu
toda a tatuagem do sol, somente a parte do
ombro; Lesdo se encontra somente no
braco
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Tabela 2. Resumo dos dados encontrados nos casos relatados e selecionados nos artigos desta revisdo (continuagao).

1° autor - ano - pais Sexo | Idade | Tipo de pele Histérico médico Local da Pigmento da Principais achados
(anos) tatuagem area afetada
Nicolas Kluger - 2017 - M 72 NI Cancer de mama em remissao Antebraco Rosa Queratoacantoma (KA)
Franca isolado
F. Cherkaoui El Baraka - H 61 Tipo 1l NI Costas Preto e vermelho | Melanoma nodular Clark IV
2019 - Franca 39 Tipo Il Ex soldado com exposi¢ao solar excessiva Braco Preto Melanoma superficial Clark 11l
Mariah Giberson - 2019 - M 55 Caucasiana NI Panturrilha Vermelho e Queratoacantoma (KA)
Canada laranja
Dawn Queen - 2019 - H 56 NI NI Antebraco e Vermelho Queratoacantoma (KA)
EUA cotovelo multiplos
Alan S. Boyd - 2019 — H 70 NI Multiplos canceres de pele ndo melanoma Perna Preto Queratoacantoma (KA)
EUA e linfoma nao Hodgkin (em remisséo por multiplos
15 anos)

*NI = ndo informado.
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5. CONCLUSAO

Apesar das associagbes encontradas entre os pigmentos usados em
tatuagem e o surgimento de cancer de pele, a sua correlagdo ainda € incerta, ja que
o numero de pessoas tatuadas ainda é muito maior que o numero de pessoas
tatuadas com cancer de pele. Entretanto, a pratica de tatuar a pele somente passou
a ser mais comum nas ultimas décadas, e, portanto, € necessario acompanhar os
casos de incidéncia de cancer sobre a pele tatuada num futuro proximo para avaliar
0 aumento de risco associado aos pigmentos usados.

Os achados desta revisao apoiam a importancia da continuacédo de estudos
que demonstrem a seguranga dos pigmentos usados nas tatuagens. Além disso,
existe a necessidade de criar tecnologias confiaveis e rapidas para a analise da
composi¢ao das tintas de tatuagem, para que se possa garantir o uso de tintas que
nao contenham contaminantes toxicos ou fotossensibilizadores, e garantir a
vigilancia sanitaria para que sejam usadas tintas que contenham matérias-primas
livres de impurezas, de forma que minimizem o risco de aparecimento de cénceres
de pele.

Os dados obtidos em alguns estudos também sugerem que para diminuir os
impactos relacionados aos pigmentos com componentes cancerigenos, 0s usuarios

devem evitar a exposigao solar sobre as tatuagens.
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ANEXO 1 — Artigos excluidos

Tabela 3. Artigos excluidos apds leitura na integra e motivos da excluséo.

Referéncia Motivo da exclusao

Balfour et al., 2003 Nao se tratava de um relato de cancer -
hiperplasia epidérmica pseudoepiteliomatosa

Barton et al., 2020 Estudo caso-controle de base populacional de
casos
Doumat et al., 2004 O artigo nao apresentou informacgdes suficientes

para responder a pergunta de pesquisa

Kluger et al., 2010 Nao se tratava de cancer - hiperplasia linféide
cutanea (CLH)

Bittencourt et al., 2013 N3ao se tratava de cancer - Dermatofibroma

Kluger et al., 2008 N&o se tratava de cancer - Dermatofibroma
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