SINDROM FEBRIL RECURENT CU HIPOGAMAGLOBULINEMIE SI
FENOTIP DOWNIAN - PREZENTARE A 2 CAZURI
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Introducere. Febra recurentd de cauza infectioasd este foarte sugestivd pentru o
imunodeficienta primard insd imunodeficienta asociata cu autoinflamatie este rar Intalnita.

Scopul lucririi este de a prezenta doua cazuri de sindrom SIFD (Sideroblastic anemia with B
cell immunodeficiency, periodic Fever and Developmental delay) cu fenotip Downian, febra recurenta.

Prezentarea cazurilor. Pacientul 1 (P1) este de sex feminin, pacientul 2 (P2) de sex masculin.
Ambii pacienti provin din parinti neconsanguini si cu istoric de familie nesemnificativ pentru
imunodeficientd. La P1 debutul bolii a fost la varsta de 3 luni iar la P2 la 3 sdptamani, cu febra la
fiecare 2-3 saptamani, cu durata de 5-10 zile insotite de diaree si varsaturi. La ambii pacienti se constata
fenotip Downian cu retard psihomotor si microcefalie la P1. Testele de laborator au aratat anemie
hipocroma microcitara cu feritind normala si confirmata ca anemie sideroblastica prin aspirat medular
la P1, valori variabile ale leucocitelor (2200 — 8000/uL), neutrofilelor (630-4500/pL) si limfocitelor
(1180-3500/pL), coproculturi si coproantigene negative, hipogamaglobulinemie, proteina C reactiva
>100 mg/L la fiecare episod febril si amiloid seric crescut. Au fost excluse sindromul Down (cariotip,
microarray), boala celiaca, hipotiroidismul, mucoviscidoza, sindromul Schwachmann-Diamond, boala
inflamatorie intestinala. Explorarile imunologice au aratat valori scazute ale IgA, IgG si IgM, raspuns
slab la vaccinare la P1, limfopenie B si scaderea limfocitelor B switched memory. Tinand cont de
debutul precoce, hipogamaglobulinemie si de febra periodica s-a explorat genetic prin WES (whole
exom sequencing) P1 relevand mutatie missense dubla heterozigota €.608+1G > T/c.1246A > G in
gena TRNT1.

La Pacientul 2 diagnosticul a fost mai rapid, fiind sugerat de fenotipul Downian asociat cu febra
periodica si dovedit prin secventiere in panel de gene (mutatie dubla heterozigota c.428_431del
/c.1246A>G, gena TRNT1). La pacienti s-a administrat corticoterapie, substitutie cu imunoglobulina.

Concluzii. SIFD este o imunodeficienta rara, 33 pacienti fiind raportati in literatura. Trebuie
suspectatd In orice caz de febrd recurentd asociatd cu hipogamaglobulinemie si fenotip Downian.
Diagnosticul precoce va permite instituirea precoce a tratamentului si chiar realizarea in timp optim a
transplantului medular.
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