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RESUMO 
A Anemia de Fanconi (AF) é uma doença genética, de caráter autossômico e recessivo, 

que foi descrita pela primeira vez em 1927 pelo pediatra suíço chamado Guido Fanconi. 

Do ponto de vista clínico a AF se mostra extremamente heterogênea havendo sinais desde 

má formação esquelética (encurtamento dos dedos e membros), hiperpigmentação 

cutânea, escoliose, má formação do quadril, deficiência do hormônio do crescimento, 

hipotireoidismo, problemas renais, microftalmia, microcefalia, déficit no 

desenvolvimento intelectual. Além desses e de muitos outros sinais clínicos que surgem 

com a AF destaca-se especialmente a hematopoiese ineficiente, principalmente em 

pacientes homozigotos, aumentando risco de desenvolvimento de anemia aplástica, 

síndrome mielodisplásica (SMD) e leucemia mielóide aguda (LMA). O presente artigo 

trata-se de uma revisão bibliográfica que busca unir o aspecto histórico, fisiopatológico, 

sintomatológico e terapêutico desta doença. 

INTRODUÇÃO 

  Em 1927 um pediatra suíço chamado Guido Fanconi descreveu um tipo de 

anemia aplástica hereditária em 3 irmãos de baixa estatura, com hipogonadismo e 

hiperpigmentação cutânea, à partir daí deu-se caracterização de uma nova doença 

genética autossômica e recessiva que hoje conhecemos por Anemia de Fanconi(1). A AF 

é uma doença extremamente heterogênea e seus portadores podem apresentar uma gama 

larga de anormalidades além de ser um fator de pré-disposição para leucemias, displasia 

de medula, tumor hepático e carcinomas, e por muitas vezes é apontada como principal 

causa genética para falência de medula óssea (MO) (2,3).  

Os genes relacionados com a regulação de reparo do DNA, ao sofrerem mutações, 

tornam-se causadores da AF, sendo de herança autossômica recessiva e raramente ligada 

ao cromossomo X. Foram identificadas interações entre as proteínas da AF e proteínas 

como: ATM, BRCA1 e BRCA2, envolvidas no reparo do DNA(2,4,5). A instabilidade 

cromossômica gerada com esta interação causa aumento das quebras cromossômicas nas 

células, de natureza espontânea ou induzida por substâncias como: mitomicina C (MMC), 

bussulfan, cisplatina e diepoxibutano (DEB) (6,7). 

A heterogeneidade fenotípica da doença é reflexo de sua complexidade genética, 

pois atualmente foram identificados, como responsáveis pela desordem no sistema de 

reparo do DNA, 13 genes e seu grupos ou subtipos: FANCA (FA-A), FANCB (FA-B), 

FANCC (FA-C). FANCD1/BRCA2 (FA-D1), FANCD2 (FA-D2), FANCE (FA-E), 

FANCF (FA-F), FANCG/XRCC9 (FA-G), FANCI/KIAA1794 (FA-I), 

FANCJ/BACH1/BRIP1 (FA-J), FANCL/PHF9 (FA-L), FANCM/Hef (FA-M), 

FANCM/PALB2 ((FA-N)(8,9).  



Entretanto, a maioria dos pacientes com AF apresentam mutações nos seguintes 

subtipos: FA-A (66%), FA-C (10%) e FA-G (9%). Esta grande quantidade de mutações 

e genes envolvidos tornam o diagnóstico da AF muito complexo e difícil(10,11). Fato este 

que se agrava quando a ausência das malformações congênitas não despertam a sugestiva 

para AF, neste caso o diagnóstico ocorrerá, mais provavelmente, no início da expressão 

das alterações hematológicas que se dá por volta dos sete anos enquanto a expectativa de 

vida pode chegar em torno dos 40 anos de idade(12,13). 

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS E HEMATOLÓGICAS  

 A heterogeneidade do perfil clínico dos pacientes AF são explicados pela grande 

quantidade de genes, mutações e interações que são observadas no estudo genético da 

doença, porém esta expressão fenotípica nem sempre está presentes nos pacientes com 

AF. Por isso é comum que o diagnóstico desta doença seja realizado tardiamente após a 

expressão das alterações hematológicas. Sendo assim, veja na tabela 1, a frequência das 

anormalidades na AF.  

ANORMALIDADE FREQUÊNCIA (%) 

Esquelética (raio radial, quadril, escoliose, costela) 71 

Pigmentação da pele (café com leite, hiper/hipopigmentação) 64 

Baixa estatura 63 

Microftalmia 38 

Renal e trato urinário 34 

Genital masculino 20 

Retardo mental 16 

Gastrointestinal 14 

Anormalidades cardíacas  13 

Auditivas 11 

Sistema nervoso central  8 

Sem anormalidades 30 

  Fonte: Dokal, 200014 

 Destaca-se das anormalidades listadas por Dokal(2000) como mais comuns as 

esqueléticas (hipoplasia do rádio e dos dedos polegares). As desordens no crescimento do 

paciente, que estão ligadas tanto com deficiência do hormônio do crescimento quanto 

com o hipotireoidismo que começa logo na fase intrauterina tornando corriqueiro o 



nascimento abaixo do peso. Outras endocrinopatias também interferem no crescimento 

do paciente, inclusive há relatos de alteração no níveis de glicose e insulina5,15. 

 Nos rins as alterações podem ser aplasia unilateral, hipoplasia, rins em forma de 

ferradura e ureter duplo. A infertilidade e as anormalidades nos órgãos genitais femininos 

e masculinos são comuns, porém não é generalizada16,17. 

 Apesar do amplo quadro clínico, a ausência das anormalidades físicas não exclui 

a doença uma vez que as complicações hematológicas ainda estarão presentes. Do ponto 

de vista hematológico a evolução é progressiva até o estado de aplasia medular. Seu 

primeiro sinal é a macrocitose, sendo seguida de trombocitopenia e neutropenia com 

posterior evolução para pancitopenia (queda dos níveis de todas as células do sangue 

periférico) por volta dos 7 anos idade(18,19). Este momento é crucial para o diagnóstico 

naquela parcela de 30% dos pacientes que não apresentam nenhum tipo de anormalidade 

(tabela1). Logo, os pacientes podem apresentar palidez, sangramentos e infecções 

recorrentes.  

Um estudo, envolvendo 388 pacientes, relatado em Butturini, 1994 afirma que 

aos 40 anos de idade a chance de desenvolver alguma anormalidade hematológica é de 

98% e morte em 81%. Risco de pancitopenia foi de 84% aos 20 anos. O risco de se 

desenvolver SMD ou LMA aos 40 anos é de 52%. Dos 388 pacientes, 135 ou 35% 

morreram durante o estudo com idade média de 20 anos. Dentre os falecidos, 120 ou 89% 

morreram de complicações hematológicas, dos quais: 49 por falência da MO; 37 por 

complicações no pós-transplante; 34 de SMD ou LMA. Ao passo que os pacientes 

desenvolvem malignidades hematológicas a complexidade do caso aumenta pois, como 

são mais sensíveis à toxicidade, o tratamento citotóxico torna-se um grande risco para 

algumas anormalidades clonais como monossomia 5 e 7(20). O risco do desenvolvimento 

de neoplasias hematológicas e tumores sólidos (cabeça, pescoço trato gastrointestinal, e 

genital feminino) aumenta com o avanço da idade(21).  

CARACTERÍSTICAS GENÉTICAS  

 Com um aspecto genético tão heterogêneo fez-se necessário o rastreamento dos 

grupos de complementação porém com o aprofundamento nos estudos, percebeu-se que 

é de maior importância conhecer o tipo de mutação ocorrida como fator prognóstico para 

AF(22). 



 Dois grupos destacam-se em relação ao nível de risco de complicações 

necessitando de monitoramento constante e intervenções recorrentes, são eles os 

pacientes com mutações em FANCG e FANCA. Os pacientes do grupo FA-G apresentam 

um quadro hematológico mais agravado com níveis mais preocupantes de aplasia, tendo 

grande predisposição para malignidade. Já nos pacientes do grupo FA-A o risco é maior 

para aqueles que expressam a proteína FANCA com alterações do que para aqueles que 

apresentam mutação para alelo nulo, e que assim, não expressam tal proteína. Para o 

grupo FA-C a doença é mais branda, com menos anormalidades e progressão medular 

mais lenta, porém quando há mutação IVS4 A>T ou deleções do exon 14 a incidência de 

anormalidades, aplasia em grau mais elevado e a mortalidade aumentam muito(23). 

 Quando houver impossibilidade de enquadrar um paciente nos subgrupos 

genéticos mais comuns, é recomendado que se façam testes para detectar o envolvimento 

dos genes BRCA2 e FANCN, pois pacientes com mutações bialélicas em BRCA2 

(mutações deletérias em ambos os alelos, em homozigose ou heterozigose composta) e 

FANCN (PABL2) são de mau prognóstico, com alta complexidade fenotípica, o primeiro 

grupo (BRCA2) apresenta risco de desenvolver LMA nos primeiros 5 anos de vida, nestes 

casos é recomendado que o acompanhamento medular seja frequente e que o transplante 

de células tronco hematopoiéticas (TCTH) seja feito antes da progressão para 

SMD/LMA(24,25). 

 O organismo humano sofre diariamente danos em seu DNA causados por agentes 

endógenos ou exógenos tais como substâncias mutagênicas ou radioativas, porém, em 

condições normais o próprio DNA possui sua defesa em forma de proteínas reparadoras, 

chamadas de sentinelas (BRCA1 e BRCA2 entre outros) que buscam amenizar e corrigir 

esses erros. E é justamente com estas proteínas sentinelas que as proteínas alteradas da 

AF tem interação levando à desestruturação deste sistema de proteção, atrapalhando a 

ação detoxificante, a estrutura dos telômeros, desregulando a transcrição, descontrolando 

todo o ciclo celular e sua apoptose. A origem das anormalidades da AF está tão enraizada 

na questão genômica que é de fundamental importância que se conheça e estude a fundo 

os genes e as proteínas envolvidas nesta doença a fim de se conhecer melhor os processos 

e à partir daí poder entender com mais clareza as instabilidades do material genético e as 

neoplasias malignas por elas causadas(26,27,11). 

 As fases do ciclo celular se prologam como forma de auxílio para que haja tempo 

suficiente para que as proteínas sentinelas chequem e reparem possíveis quebras na dupla 



fita do DNA após uma ação danosa seja endógena ou exógena. Nas lesões mais 

prejudiciais o reparo é feito através de ligações cruzadas intercadeias que impedem que a 

fita dupla se rompa e que a replicação e a transcrição seja prejudicada. Em pacientes com 

AF há um atraso na fase S do ciclo celular justamente onde o processo AF/BRCA é 

ativado através da monoubiquitinação da FANCD2(28,29,30). 

 A monoubiquitinação da FANCD2 é fundamental para que esta seja capaz de se 

dirigir e se ligar ao local de quebra do DNA, translocada pela BRCA1, para que, com o 

auxílio de outras proteínas (BRCA2/FANCD1, FANCN, RAD51, MRE11-RAD50-

NBS1 e proteína de replicação A {RPA}), o reparo seja realizado. A proteína FANCD2 

pode estar associada a dois tipos diferentes de função a depender do tipo de estímulo ao 

qual é exposta (radiação ionizante ou ligações cruzadas de DNA)(31). 

 Quando o estímulo é por radiação ionizante (IR) causando quebra da dupla fita de 

DNA a FANCD2 será fosforilada provavelmente pela Ataxia Telangiectasia Mutadas 

(ATM) que é uma quinase-proteica ativada pela IR(32,33). Ainda não é certo como este 

mecanismo ocorre, mas algumas hipóteses foram levantadas e a mais aceita é que a ATM 

fosforila incialmente a BRCA1 e NBS1, esta última se une ao complexo MRE11/RAD50 

induzindo assim a fosforilação da FANCD2 na serina 222, este complexo de checagem 

atuaria então impedindo a replicação do DNA com quebra por IR(31,34). 

  Nas respostas à agentes de ligação cruzadas do DNA também há a interação entre 

NBS1 e o complexo MRE11/RAD50 também interagem com a FANCD2 

monoubiquitinada, logo observa-se que as duas proteínas interagem nestes dois processos 

de reparo de DNA(32,33). 

 O centro de origem da AF está na dificuldade da monoubiquitinação da FANCD2 

quando esta sofre alguma mutação, sendo assim, sem a molécula de ubiquitina a FANCD2 

não consegue se associar à cromatina e à proteína BRCA1 que farão o seu transporte até 

ao local alvo de dano no DNA. Logo, toda a cadeia de reparação está comprometida, 

deixando o material genético exposto à maiores quantidades de quebras e mais sensíveis 

às ações da IR, do oxigênio e dos agentes de ligações cruzadas além do prolongamento 

das fases G2 e S do ciclo celular e do aumento da produção de fatores tumorais alfa(33).  

DIAGNÓSTICO DA ANEMIA DE FANCONI 

O diagnóstico da AF pode ser facilitado quando a suspeita é levantada através da 

presença das anormalidades físicas já acima citadas, porém, nos 30% dos casos em que 



não ocorrem tais anormalidades é comum que o diagnóstico seja tardio, com a chegada 

da juventude e vida adulta. Nestes casos, os primeiros sinais são as elevações nos níveis 

de hemoglobina fetal e macrocitose, por isso deve-se pensar em AF quando houverem 

casos inexplicados de macrocitose, hipoplasia, anemia aplástica, citopenia, SMD e LMA 

em crianças e jovens(35,36). 

 O padrão ouro para diagnóstico de AF é o Teste de Quebras Cromossômicas que 

se baseia no fato de que portadores de tal doença são mais sensíveis quando expostos a 

agentes como a MMC e DEB. Estes testes citogenéticos podem ser realizados através do 

cultivo de linfócitos do sangue periférico ou de fibroblastos na pele que são expostos à 

uma baixa dose de MMC e/ou DEB tendo suas quebras e formações de aspecto radiais 

(características da AF) quantificadas e expressas em números de alterações por célula e 

da porcentagem de células com alterações(37). 

 Outra forma muito utilizada para diagnóstico de AF é o método de Western Blot 

que permite identificar por meio de bandas a isoforma monoubiquitinada da FANCD2 

(FANCD2L). A ausência da FANCD2L é característica específica da AF, em decorrência 

das mutações que causam alterações nas proteínas relacionadas ao reparo do DNA 

possibilitando a distinção entre AF e as demais doenças genéticas que levam à falha 

medular(42,43).  

Um fato de suma importância é a questão do mosaicismo genético que é a presença 

de duas populações de células geneticamente distintas mas que são provenientes de um 

único zigoto. O mosaicismo genético está presente em cerca de 15 a 25% dos pacientes 

AF. Este mosaicismo é causado pela reversão do alelo afetado fazendo com que este 

retorne a sua função normal. Sendo assim, há a possibilidade de que o teste de quebras 

genéticas seja ambíguo ou falso-negativo uma vez que os linfócitos cultivados sejam de 

subpopulações distintas fazendo com que haja comportamento normal em mais de 50% 

das células analisadas. Enquanto isto no teste de Western Blot a ausência da banda 

correspondente à FANCD2L, que indicaria linfócitos com alelo defeituoso, é mascarada 

pela subpopulação do mosaicismo genético com alelo revertido e função normal que 

acaba expressando a banda FANCD2L. Caso os testes de quebra e Western Blot sejam 

ambíguos ou falso-negativo para AF mas ainda assim haja a suspeita pelo quadro clínico 

físico e/ou anemia aplástica deve-se substituir os linfócitos periféricos por fibroblastos da 

pele(38,39,40,41).  



O prolongamento da fase G2 do ciclo celular pode servir também como parâmetro 

para suspeita de AF, pois os linfócitos periféricos ou os fibroblastos expostos à MMC são 

submetidos à citometria de fluxo e caso haja grande número de células na fase G2 do 

ciclo levanta-se a suspeita para presença de AF(44). 

ACOMPANHAMENTO HEMATOLÓGICO  

 Após confirmado o diagnóstico de AF é de grande importância que se realize o 

acompanhamento hematológico do paciente mesmo que este ainda não apresente 

disfunção medular em um primeiro momento, neste caso, há uma recomendação anual. 

O corriqueiro é que o quadro clínico hematológico ganhe mais importância com o avanço 

da idade, sendo assim medidas como transfusões sanguíneas, administração de 

andrógenos e citocinas são comuns(45).  

 Um dos principais andrógenos utilizados no tratamento é oximetalona, que por 

aumentar a produção de eritropoietina, resulta em uma maior celularidade medular na 

busca por controlar a anemia. Porém, este tratamento merece muita atenção para seus 

efeitos colaterais, e é obrigatório o monitoramento da função hepática (sorologia 

trimestral e ultrassonografias anuais) pois há grande risco de desenvolvimento de 

adenomas ou adenocarcinomas hepáticos além de masculinização, acne, hiperatividade e 

déficit no crescimento. Podem também serem utilizadas em conjunto com os andrógenos, 

as citocinas (G-CSF e GM-CSF), principalmente em casos de neutropenia. Assim como 

o uso de andrógenos tem seus riscos, o uso das citocinas é restrito àqueles pacientes que 

não possuem anormalidades citogenéticas clonais pois o risco de evolução para uma 

leucemia seria muito alto(5,46). 

 Todas estas medidas acima não possuem perspectiva de cura, pois servem como 

tratamento de suporte para as complicações medulares (anemia aplástica). Para a AF o 

único tratamento que pode ser considerado como cura é o transplante de células-tronco 

hematopoiéticas (TCTH). A raiz principal dos problemas da AF é a dificuldade no reparo 

do DNA, logo o condicionamento necessário para a realização do TCTH torna-se 

extremamente tóxico e deve ter as doses de alquilantes reduzidas pois os danos podem, 

inclusive, serem fatais(47,48). Para os pacientes com SMD ou LMA o prognóstico não é tão 

bom, apenas entre 10 e 20% dos casos tem boa evolução e ainda assim este é o tratamento 

de melhor resultado. Já para pacientes AF pouco transfundidos e com doadores ideais o 

resultado é excelente. As indicações para aderir ao TCTH são: citopenia de risco 

(neutropenia), pancitopenia e aumento da necessidade transfusional(49). 



  

PROCEDIMENTO RECOMENDADO PARA TRANSPLANTE DE 

CÉLULAS-TRONCO HEMATOPOIÉTICAS    

 Para que haja realização de um TCTH é necessário observar todo o quadro clínico 

do paciente, inclusive a disponibilidade e a compatibilidade entre receptor e doador. 

Segundo as Diretrizes Brasileiras em Transplante de Células-Tronco Hematopoiéticas o 

condicionamento e o prognóstico variam bastante a depender da compatibilidade, veja o 

esquema abaixo(49). 

1. Doador aparentado indêntico (grau de recomendação 1B) 

Condicionamento: Ciclofosfamida (CFA) 60mg/Kg/4dias sempre acompanhada 

 de Mesna a 160% da dose de CFA (profilaxia para cistite hemorrágica) em 5 doses 

(0, 3, 6, 9, 12 horas após CFA) e dexametasona pré-CFA 

                

2. Doador não-aparentado (NAP) idêntico e NAP/ familiar com incompatibilidade 

(grau de recomendação 1C) 

Condicionamento: Ciclofosfamida (CFA) 60mg/Kg/4dias + fludarabina (FLU) 

125 mg/kg/5dias + globulina antilinfocítica (GAL) 5mg/kg (2 a 4 dias variando 

com peso do paciente) 

 

3. Imunoprofilaxia (grau de recomendação 1C / 2ª) 

 -Metotrexate (MTX) 15 mg/m2 24 horas após infusão medular e 10 mg/m2 no 

terceiro, sexto e décimo primeiro dias, administração endovenosa(EV). 

 -Ciclosporina (CSA) D -1 e zero 3mg/Kg/dia (infusão 2 horas EV), e D+1 e +2 

via oral (VO) 12 mg/kg/dia. Necessário monitoramento no nível sérico semanal e depois 

mensal.  



 Em caso em que o transplante seja feito com sangue de cordão umbilical, com 

número de células nucleadas totais <3 x 105 /Kg de peso (pré-congelamento) o uso de 

MTX tem sido evitado, sendo opção o uso de corticoides (CTC) ou micofenolato. CTC 

em concomitância com CSA é uma possível alternativa mas que apresenta um rendimento 

um pouco inferior na prevenção de infecções, e o uso do micofenolato é dificultado por 

sua disponibilidade no mercado brasileiro.   

 Quando os doadores são haploidênticos aos receptores o TCTH tende a ter uma 

taxa elevada de sucesso, já o contrário, quando há alguma incompatibilidade entre as duas 

partes o resultado ainda não é tão eficaz porém já houve grande evolução e aumento 

considerável da expectativa de vida do paciente devido à fatores como o encaminhamento 

precoce, o aumento de doadores nos registros nacionais e internacionais, os avanços na 

identificação do HLA e melhora nas técnicas de obtenção e tratamento dessas células-

tronco(50).   

COMPLICAÇÕES TARDIAS PÓS-TCTH 

 O período mais crítico após o TCTH são os dois anos conseguintes pois são nestes 

anos que ocorre a maioria das mortes por complicações tardias, após este período é 

incomum que isto ocorra. Geralmente tais complicações em sua grande maioria provém 

da Doença do enxerto contra o hospedeiro (DECH) aguda ou crônica, recidiva da doença, 

infecções ou outras toxicidades agudas. A combinação do avanço da idade e a presença 

de DECH reduziram drasticamente o tempo de sobrevida dos pacientes(51). Na pesquisa 

de Bathia (2011)(52) pode-se concluir que entre os pacientes com 5 anos após o TCTH há 

de 4 a 9 vezes mais risco de morrerem nos próximos 30 anos, onde dois terços 

desenvolveram ao menos uma doença crônica e um quinto tiveram complicações que 

colocaram sua vida em risco. Já, aos 10 anos de transplante a chance de uma complicação 

é extremamente alta chegando aos 60%(54). 

 Nos pacientes com AF as complicações endocrinológicas são muito importantes 

pois podem começar a se desenvolver muito cedo já na fase intrauterina, ou ainda serem 

decorrente dos tratamentos escolhidos. A baixa estatura decorre do hipopituitarismo, 

deficiência do hormônio do crescimento (GH) e do hormônio tireoidiano e ainda pode ser 

potencializada pelo uso de andrógenos, que acelera o crescimento e o fechamento das 

epífises ósseas. O hipotireoidismo é frequentemente encontrado em pacientes pós-TCTH 

e devem ser realizados os exames para TSH, T4 Livre, e ecografia da tireoide anualmente 



e se necessário inicar a reposição hormonal tanto para o déficit de estatura quanto para o 

tireoidiano(52,53,55). 

 A disfunção gonadal é comumente relatada pós-TCTH principalmente nos 

pacientes que recebem quimioterapia e radioterapia mieloablativa, porém em pacientes 

abaixo dos 25 anos há maior chance de recuperação parcial da fertilidade. Quando há mal 

formação congênitas genito-urinárias a taxa de infertilidade aumenta muito e 

praticamente não se encontra homens férteis independentemente se houve ou não 

transplante. Nas mulheres, o risco de infertilidade são muito maiores pois as células dos 

ovários são muito mais sensíveis à toxicidade do tratamento, ainda mais em casos onde a 

paciente tem mais de 12 anos e já passou da fase pré-pubere e que receberam os 

condicionamentos mieloablativos havendo falência ovariana precoce, sendo necessária a 

reposição hormonal para evitar osteoporose e complicações cardiovasculares(56,57). 

 As complicações cardiovasculares ainda não apresentam uma relação específica 

com os pacientes AF, porém é necessário que se faça o controle e o tratamento da resposta 

aos procedimentos que causam síndrome metabólica como obesidade central, resistência 

insulínica, intolerância à glicose, dislipidemia, hipertensão e diabetes tipo 2 que é presente 

em 40% dos pacientes que atingem uma maior sobrevida(58,59,60). 

 Nos pacientes AF, que por natureza possuem deficiência na reparação do DNA, 

há uma grande toxicidade nas mucosas levando à mucosite e diarreias muito frequentes. 

As complicações tardias do trato gastrointestinal e fígado geralmente estão relacionadas 

à DECH onde há uma elevação persistente nos níveis de transaminases em 10 a 57% dos 

pacientes até 10 anos pós-TCTH(56,57,61,62). 

 A DECH crônica é a complicação pós-TCTH que pode ser considerada como a 

mais agressiva, pois traz consigo inúmeros problemas, como o envolvimento pulmonar, 

a necessidade do uso prolongado de corticoides que acarreta em necrose avascular da 

cabeça do fêmur, intolerância à glicose e hipertensão, principalmente nas crianças, sendo 

assim, também pode ser considerada a maior causa de redução na sobrevida (56, 63). 

 Devido à grande instabilidade genômica e a seleção clonal da células epiteliais 

geradas pelos condicionamento necessários para o TCTH os tumores sólidos são muito 

frequentes, principalmente o carcinoma espinocelular (CEC) de cavidade oral, orofaringe 

e esôfago(64,65). Em um estudo de Rosenberg et al (2005) foram comparados 117 pacientes 

franceses transplantados com 145 pacientes norte americanos não transplantados e 



concluiu-se que o risco de desenvolver CEC foi muito maior no grupo de transplantados 

e que a DECH foi um dos principais fatores para este resultado(66). A quimioterapia e a 

radioterapia também são fatores que aumentam a incidência e a agressividade do CEC de 

cabeça e pescoço e em sua maioria foram diagnosticados tardiamente e com focos na 

língua o que contrasta com a população em geral. E mesmo nos poucos casos que foram 

detectados precocemente estes cânceres foram de caráter agressivo, progressivo e 

multifocais(67). Atualmente há novos agentes que se não forem tão eficazes quantos os já 

existentes são até mais, porém menos tóxicos, melhorando a relação entre o combate do 

câncer e a hipersensibilidade causada pela AF(65). 

 Há algumas complicações oculares importantes, que podem diminuir muito a 

capacidade visual dos pacientes, e para as crianças isso torna-se mais danoso pois afeta 

ainda a capacidade do aprendizado. A catarata por exemplo pode ocorrer após irradiação 

corporal total ou então pelo uso prolongado de corticoides. Outras complicações oculares 

são a ceratoconjutivite seca e a retinopatia microvascular isquêmica (54, 56, 68). 

 As complicações renais que são comumente relatadas foram, primeiramente 

associadas à aplicação de radioterapia durante o condicionamento pré-TCTH, mas 

estudos comprovaram que pelo contrário, não havia relação entre elas. Hoje sabe-se que 

o maior fator de risco para insuficiência renal crônica é a maior pré-disposição das 

crianças que fizeram o TCTH a desenvolverem hipertensão (57, 69). 

 Complicações pulmonares de caráter obstrutivos são mais frequentes no primeiro 

ano após o TCTH e as de caráter restritivo, que são mais comuns após este período, estão 

diretamente relacionados a DECH. Estas complicações podem ser consideradas como 

grande causa de redução da expectativa de vida dos pacientes transplantados podendo ter 

sua função pulmonar comprometida até 10 anos pós-TCTH(56).      

CONCLUSÃO 

 A Anemia de Fanconi é uma doença extremamente singular pois seu amplo quadro 

clínico pode ter início e ser identificado primariamente através de sinais que não estão 

ligados à hematologia propriamente dita, por outro lado, em uma parte dos casos os únicos 

indicativos da doença serão apenas os hematológicos. Logo, o acompanhamento médico 

pode não originar de um médico hematologista porém, este, ao passo que a doença avança 

torna-se o protagonista. Por sua vez, o tratamento conflita com o principal caráter desta 

doença que é a hipersensibilidade aos citotóxicos e o transplante de células tronco-



hematopoiéticas, que é seu principal tratamento e o único que visa a cura, traz consigo 

inúmeros riscos secundários ao paciente. Pode-se observar que a Anemia de Fanconi 

transita em um campo de dualidades enquanto os profissionais de suporte e os avanços 

das técnicas médicas buscam equilibrar a balança em visando um tratamento mais eficaz 

e que garanta a maior qualidade de vida possível ao paciente.   
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