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Disfuncdo Imunol 6gica Na Anemia De Fanconi E Outras Sindromes De Faléncia Medular
Hereditéria: Implicacdes Para A Pediatria
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As sindromes de faléncia medular hereditéria representam um grupo heterogéneo de doencas
raras com manifestagdes predominantes na infancia. A Anemia de Fanconi (AF) é a mais
prevalente dessas condicbes e se caracteriza por instabilidade cromossdmica, pancitopenia
progressiva e predisposicdo a neoplasias hematoldgicas. Evidéncias crescentes indicam que a
disfuncdo imunolégica desempenha um papel central na fisiopatologia da AF e de outras
sindromes, como a Disgueratose Congénita e a Sindrome de Schwachman-Diamond. Alteracfes
na resposta inflamatoria, desregulacéo da imunidade inata e adaptativa e predisposi¢éo a doencas
autoimunes tém sido descritas nesses pacientes. Compreender o papel do sistema imunolégico na
faléncia medular pode abrir novas perspectivas terapéuticas e melhorar 0 progndstico
pediétrico."Investigar as interagdes entre a faléncia medular e a imunorregulacdo na AF e em
outras sindromes de faléncia medular hereditéria, enfatizando a ativagdo imunoldgica aberrante e
a desregulacdo inflamatdria como fatores agravantes da progressdo da doenca."Realizou-se uma
revisdo sistemética nas bases PubMed, Scopus, Web of Science, Embase e Cochrane Library,
com triagem de artigos de 2015 a 2024. Utilizaram-se descritores controlados e operadores
booleanos para identificar estudos clinicos, experimentais e metanalises sobre biomarcadores
imunologicos, perfis inflamatorios e disfun¢éo de células T e B em sindromes hematol 6gicas
hereditarias. Excluiram-se estudos sem andlise imunolégica detalhada ou restritos a genética
molecular."A revisdo identificou um padrdo de ativacdo imunolégica exacerbada na AF,
incluindo aumento da expressdo de citocinas inflamatérias como 1L-6, TNF-945; e IFN-947;,
além da ativacéo aberrante de células T efetoras e diminuicdo da funcéo regulatoria das células T
reguladoras. Observou-se também um perfil imunol6gico semelhante na Disqueratose Congénita
e na Sindrome de Schwachman-Diamond, sugerindo um eixo comum de inflamag&o crbnica e
esgotamento hematopoiético. Além disso, mutagdes em genes envolvidos na reparacéo do DNA,
como FANCA, FANCC e TERC, foram associadas a susceptibilidade imunoldgica aterada,
predispondo os pacientes a autoimunidade e infeccOes recorrentes.”A intersecdo entre faléncia
medular e disfuncdo imunolégica em sindromes hereditarias pedidtricas sugere que a
desregulacdo imune pode ser tanto um fator contribuinte quanto uma consequéncia da
hematopoiese defeituosa. O estado inflamatério crénico e as ateracdes na imunidade adaptativa
podem acelerar 0 declinio da funcdo medular, tornando imperativo o desenvolvimento de
estratégias terapéuticas que abordem simultaneamente a imunomodulagdo e a regeneracdo
hematopoiética. A identificacdo precoce de biomarcadores inflamatorios e imunol 6gicos nesses
pacientes pode permitir intervencdes mais eficazes, reduzindo a morbimortalidade e melhorando
aqualidade de vidainfantil.
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