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03.05.1991 | I: 3.5 meses de idade

SU – HP:
Paralisia facial periférica à direita – D0
Vómitos + irritabilidade – D7
Má progressão ponderal desde o nascimento

EO – PA 176/123 mmHg; palidez; sopro craniano
audível; AC com sopro sistólico grau II/VI mais audível
no BEE; sem organomegálias; pulsos distais palpáveis e
simétricos; de resto sem alterações

Internamento no CIPE por crise hipertensiva

Pais primos 3º grau

Gestação, parto e 
período neonatal sem 

intercorrências

Mãe com diagnóstico de AIJ 
sistémica e posteriormente 

doença de Behçet

Avó paterna com DRT por HTA



Angiografia renal: estenose e dilatações
múltiplas nas pequenas artérias intrarenais,
sobretudo à esquerda – HTA renovascular

Cintigrama DMSA: hipocaptação a nível do RE 
com função diferencial RE 38% / RD 62%

Investigação etiológica realizada:

Hb 9.0 g/dl (VGM 69 fL, HCM 21.7 pg), WBC 16 600/uL (N 7 300/uL, L 8 700/uL), P 649.000/uL
VS 32 mm/h, pCr 2.7 mg/dl
Ureia 2.9 mmol/L, creatinina 104 μmol/L, restante bioquímica N
Proteinúria não nefrótica
Renina ativa > 250 ng/ml/h (↑), aldosterona 1157 ng/dl (↑), VMA 4.5 mg/g Cr (N)

Radiografia tórax: ICT aumentado
Ecocardiograma: sem alterações

RM-CE: N

03.05.1991 | I: 3.5M



09.07.1991 | 30.03.92 (6 e 14M)

Observada em 2 ocasiões na
Nefrologia do The Hospital for Sick
Children em Londres

Repetiu estudo cintigráfico e realizou
angiografia carotídea e aórtica e
angiograma cerebral bicarotídeo (com
HMPAO) que não revelaram sinais de
vasculopatia

HTA renovascular

Causa X



Manteve seguimento em consulta de Nefrologia Pediátrica:

Exantema intermitente
desde 06.01.92 (2A)

Anemia microcítica hipocrómica refratária a ferro 
desde 21.09.94 (3A)

Proteinúria não nefrótica 
persistente > 6A

Febre recorrente
desde 01.09.1997 (6A)

Ataxia e nistagmo recorrente 
4-5A



30.12.1997 | I: 7A

Febre vespertina, inicialmente não diária → diária 95 dias
Episódios de curta duração de dor abdominal periumbilical
Livedo reticular vs. racemoso
Hepatoesplenomegalia palpável
Poliartralgias recorrentes das grandes articulações

Artrite TT direita + hipocratismo digital (= pai)

Episclerite OD

Fenómeno Raynaud

“Exantema” fixo nas pernas→ Livedo reticularis

URP – HP - CHUC

AIJ sistémica?



• Serologias para CMV, EBV, HIV, Mycoplasma, Chlamydia, Brucella,
Bartonella, Leishmania, Leptospira, Borrelia, Candida, Cryptococcus;
prova tuberculínica; pesquisa Plasmodium

• SACE, FR, TASO, ANA, anti-dsDNA, ANCA, ENA screen, anti-fosfolípidos

• Proteinograma; C3, C4, CH50; estudo trombofilias; ceruloplasmina

• Biopsia cutânea

• IgA 1.0 (N), IgG 4.6 (N↓), IgM 0.3 (↓)

• HLA B27 positivo

• Estudo IDP: “diminuição da atividade quimiotáxica dos neutrófilos;
défice de expressão de CD15 nos leucócitos”

• TAC toracoabdominal: “bronquiectasias do tipo cilíndrico […]
múltiplos gânglios mesentéricos e para-aórticos aumentados de
volume”

Infecioso?

Inflamatório?

Neoplásico?

Metabólico?

PAN sistémica?

Síndrome Blau?

Outra causa?

30.12.1997 | I: 7A



25.05.1999 – 01.06.1999 (8A)

SU – HP:
Dor abdominal periumbilical + 2 episódios de melenas
Hb 6.6 g/dl (na admissão)→ Transfusão de 1 UCE

Internamento no CIPE e posteriormente no
SPM – HDB sem etiologia conhecida

Ecografia AP (25.05.99): sem
alterações

Cintigrama para pesquisa de
divertículo Meckel (25.05.99):
negativo

Colonoscopia e TEGD (30.05.99):
sem alterações

Laparatomia exploradora: “adenite mesentérica”
Biopsias gânglios mesentéricos – sem alterações

Inconclusivo



21.03.2000 – 19.04.2000 (9A)

SPM-HP-CHUC: internamento por febre prolongada (> 3 semanas)

• VS 125 mm/h, pCr 25 mg/dl e ferritina 1.252 ng/ml à admissão
• Esplenomegalia com imagem cavitada do baço documentada ecograficamente
• Múltiplos abcessos renais documentados ecograficamente
• Estudo ecocardiográfico sem alterações

D1 internamento→ cefaleias + vómitos + convulsão + HTA
TC-CE: AVC hemorrágico parietoccipital esquerdo
RM-CE: “Cavernoma” parietal posterior esquerdo→ cirurgia a 11.07.00
Recuperação neurológica integral



SÍNTESE:

Na criança:

• HTA renovascular 

• Estenose das artérias intrarenais

• Paralisia facial periférica

• Síndrome febril recorrente

• Síndrome febril prolongado

• Artralgias / Artrite

• Exantema intermitente

• Hepatoesplenomegalia

• Livedo reticular nas pernas

• Episclerite

• Dores abdominais recorrentes

• Hipocratismo digital (= pai)

• 4 internamentos em UCIP

Na mãe:

• Início semelhante

• Síndrome febril prolongado → AIJ sistémica

• Livedo reticular nas pernas

• Episclerite

• Uveíte

• Aftas bipolares → Doença Behçet

AVC hemorrágico
Episódio de hemorragia digestiva baixa
Biopsia renal – amiloidose secundária

Mãe falecida (mais tarde) de AVC aos 45 anos

Síntese realizada pelo Dr. Manuel Salgado em relatório de consulta de Reumatologia a 06/03/1998





EM 2014:



EM 2014:

Pensar Fora da Caixa com 
os Pés Dentro da Caixa





Myets I et al. J Clin Immunol. 2018;38(5):569-578



Mutação em homozigotia Tyr453Cys



• A deficiência de adenosina deaminase 2 (DADA2) é um síndrome autoinflamatório monogénico
que se carateriza por vasculopatia de início precoce, inflamação sistémica, envolvimento
multiorgânico e imunodeficiência

• A presença de história familiar sugestiva em pacientes com livedo e fenómenos trombóticos deve
levantar a suspeição desta patologia

• O diagnóstico e intervenção terapêutica precoces podem melhorar de forma significativa o
prognóstico e possivelmente evitar futuras complicações

COMENTÁRIOS

Este caso de diagnóstico tardio oferece-nos
uma janela imperdível para a história
natural da doença e para a variabilidade
fenotípica do seu espetro



Obrigado pela atenção


