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INTRODUÇÃO 

Doentes com hist6rio de infecções recoc· 
rentes. polongodos, graves ou atípicos, con.s.­
liluem um deoofio diognósllco poro O> seu• 
médtC:OS ossistentes, nomeadamente poro espe­
ciolisla s em otorrinolo ringol09io, frequenle­
mente confrontados com quadros de infecções 
re•plro t6rio• o ito> de repetição. 

Existirá sobreposic;õo entre patologia e "nor· 
molidade", leva ntando diversos d úvida$: inves· 
tigor etiologicomente; oguordor o evolução do 
quadro clínico; referenciar~ Por isso tentemos 
s~stemotizor. 

No abordagem dos doentes com infecções 
recOt'fenres há que ter em conto três grandes 
grupos de situoçõe.: 

I . imaturidade do sistema imunifório; 
2 inlecçõe• frequentes molivodos pelo pre­

senço de foctore> de risco; 
3 . défice imunítório1 primário ou adquirido 

(Fogura 1). 

A dii linçõo entre estas poss.rve iS CCU$0$ 

deve $Gf boseodo numa onamnese e exa me 
o bjectivo de to lhodos >eguidos, quondo indico· 
<lo. por exame$ laboratoria is apropriados. 

Imaturidade do s istema imunitório: 
O sistema imunitório não está completo­
mente desenvolvido à dota do na scimento. 
podendo manter olgumo imoturidode, em 
certos ospecros, a té que o criança atinjo o 
idade esc~ar, ou por vezes o u-hropo$.$0. 
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Mesmo com um sistema imvnit6rio runcio­
nonte e intacto, estas e rionços poderõo ter 
enke 6 o 8 infecções respiratórios a ltos por 
ano; estas sôo, caracteristicamente, situações 
de resolução fácil e rópido (com ontibiote ro­
poo adequado, quando " 'troto de infecções 
bocterionos). 
Nõo se verifica .. no entanto, qualquer altar<> 
çóo no desenvolvimento estotoponderof da 
criança 

Infecções frequentes associadas a 
factares de risco: 
A· Crianças q ue fmquentom inlont6rios ou 

que tonhom uma frotrio numeros.o (com 
lrmàos em idade escolar), eslõo sujeitos 
o maior exposição o agentes 1nfecc:iosos. 

B- A e•posiçào oo fumo do toboco eslá 
compmvodomenle o~iodo o oumenlo 
do risco de infecções respirorónos, sendo 
também um loctoc de risco poro o opor&­
cimonro de asma. 

C Ooonças atópicos, como o asma o a nnile, 
estão associado$ o inOomoçõo cr6níco dos 
vlos aéreos e corocterizom·se f)Of sinta. 
matologio que pode mimetiz.or inrocções 
respiratórios crónicos ou recorren1e.s; por 
outro lodo, esto inllomoçõo pode tombém 
focilitor o odesõo de microorgoniMnC» oo 
eptellO respiratório e a.uim promover o 
infecção. 

O. Doentes com alterações anatômicos (hi· 

1- Imaturidade do 
Sistema lmunitório 

Abordagem 
do doente 

2- lnfecfõeS frequentes 

pertrofio do locido linlóide do anel de 
Woldeyer, deleílos eskuturois ou disciné· 
sios ciliares! poderão ter inlecçõos recor· 
rentes ou cr6nicos, que ofectam carocle· 
risticomente um mesmo sistema orgânico. 

E- Deve suspeitar-se do p<esenço de um cor· 
po estranho quando os infecções sôo cró­
nicol e focalizados num bcol onotómk:o. 

f. O reRuxo gosno-esofógico es!ó lrequen· 
temente ouociodo o sintamos de asma 
mos pode por vezes ser confundido com 
bronquite o u dor origem ó aspiração do 
conteúdo gós~íco com consequente quadro 
de pneumonia de aspira ção re<:orrente. 

G- A fibroso qulslíca é uma outra causo de 
infecções 1inopulmonores recorrentes. 
com uma incidência de cerco I :2500, 
sendo po<!Onlo uma patologia muílo moi• 
çomum do que os imunodeli<;iêncios p<'­
mõrios. 

Défice imunitário, primário 
ou adquirido: 
Situações de imunodeficiêftcia, quer primá· 
ria , quer secundário, torão também que ser 
co·nsiderodos no abordagem dos doentes 
co-m infecções recorrentes, 1endo êm consi· 
de ração os causas oe:imo referidos. 
É objectivo deste trabalho op.-esenlor uma 
breve revi sôo dos vórios ~pos de imunodelr· 
ciências, podendo constituir um a uxiliar ó 
prótica clinico di6ria. 

• o~• idade e><:olor 
• S 6 o 8 IRA/ono nos 1• 3 o 5 ono• 

• ~fontôrlo., 

• 'o.NIIct• ""'"'•roia' 
• f=ltmo (poulvo/ ocri-wo) •• 

com - • ,_..,.., oi'IO'tOmic:os (ckf. es:~• 
associados a foctores de ri.sco -·--infecções . .......... o 

recorrentes 
..... 

<:~ 
Primário I 

3 · Défic.o imunitário 

I Secundário/ Adquirido I 
-IIGUitA 1 • A&OitOAOIM DO OOINTI COM INfiCÇOU AICOIIAINTU. 
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IMUNODEFICltNCIAS A&ORDAGEM 00 DOENTI' COM INFECÇÕES RECORRENTES 

1 Alterações genéticos 
• AutoMêmico receu.ivo 
• Autouónnco dominonte 
• Ugodo oo X 
• Delecções ov reorronjos genêlico!t 

2 Oêfices bioquímicas ou metabóficos 
• Oef. de odonoslno deominose 
• Def. de fotforiloso dos nuclé6sidos purino 
• Def de co1boxilose múltipJo biotino 

dependente 
• Del. de glicop<ololnos de membrana 

3 Oef. na embriag4nese 
• Síndromo de OiGeofge 
• Asplenio 

4 Doensos autoimunes 
• Ac pos.sivos ou actlvos 
• Céfs. T octivos 

5 lmunodefic~nciaJ adquiridas 
(oe<undórias) 
Jnfe<ções 
• 'IIH 
• Pós Vlrais • V.Ebstein&rr 
• ln{eccçõos crónlCas • 

Micobocterios 

Défice nutricional 
• Proteico 
• Viklmlnos ou min.etois 

(Biolino. Vil 812, Vit A. fen'o, Zinco) 

Perda proteica 
• Enteropotio OJ(&udotivo 
• Síndromo nerr6tiço 
• Queimaduras graves 

Fármocos • iotrogenia 
• Quimioteiopto 
• Rodioterop•o 
• Corticotetopta crónic;o 
• Soir. de ouro 
• Antioonvvlsivonlcts lfenitoinol 
• RA · mie$ouvpreuõo (sullomidosl 

Neoplaaiaa 
• ünfomo 
• leue:6mto 
• Mieloma mólliplo 

Doenças inflamatórias crónfcos 
• lupul or-ilemotoios sistémico 
• Artrite reumolóido 
• Sorcoidose 

Outras. 
• E.splenedomia/ospfenio 
• Tronsluoões mó_,plo, 
• MelobolopoiÕO$ 

• Homoglobinopoho• 
• lnsuf.renol crônico 
• D.hcp6tico cr6nicn grove 
• Diabetes mcllltu1 
• Sindromo fotol-ofcoólic;o 
• Sindromo de Oown 
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CAUSAS DE IMUNODEFICIÊNCIAS 

O sistema imunitório é um intrincado e com· 
plexo >i>tema de células e mediadora• que int .. 
regem no resposta o vários ogresões ao nosso 
meio interno. tais como mierOOtgonbmos e ne<>­
plosios. Esta resposla é de dois tipos: inala ou 
inespecifico e odoplotivo ou especifico 

A imunidade inato con.s.titui o primeira linho 
de defesa contra vórios ogreuões; os seus prin­
cipais efectores sõo os barreiros mu<:oc\ltône­
OS1 as células fogocitkos jneutrófilos, monóci· 
tos o mocrófogos}. os célula> natural klller e o 
~istomo do complemento . 

A respo>ta odoptotivo é um processo oito· 
mente espocífico de reconhecimento de s.ub$­
tàncios estranhos, os ontigénios; nela intervêm 
os vóroo• célula> opre>enlodoros de ontigénias. 
as linkx:im T e 8 e uma infinidode d. medi­
odores químicos sintetizadO$ por esiOs células 
(>endo de >olienlor os imunoglobulinos e O$ 
citoquino•J . 

Dado o multiplicidade de interveniente>. é fá· 
til compreender que existem múltiplo$ causo> de 
imunodeficiêncio. discrimindodo• no tabelo I . 

A5 causas adquiridas sõo indubitavelmente 
o5 mais frequentemente implic:odos; a Infecção 
pelo •iM do imunodeficiencio humano (VIHJ é 
o causo mois frequente de imvnodefieii.ncia 
no• países desenv<>Mdos, sendo que o• dófice> 
nutricionais {proteico5 e vitominico.s) sôo 05 
principais re.sponsóveis por dêfices imunit6rios 
nos países em desenvofvimento. 

IMUNODEFICIÊNCIAS PRIMÁRIAS 

Considerando no seu conjunto e excluindo o 
déflce de lgA, os imunodefidêneios primórios 
(IPJ sõo situações, no seu conjunto, boslonte ra. 
ro•, com uma prevalência de I: I O 000 o 
I :200 000 indivíduos. É imponanle >altenlor 
que o défice isolado de lgA ê o imunodeficiên­
cio mais comum, a fectondo I em cada dOO o 
700 indivíduos no populaçõo geral. ocorrendo 
frequentemente sem expressão clínica. 

Os v6rios tipos de e prevolêncios relativos 
de IP encontrom·se e>quemotizodos no figuro 2. 

, • 0.!11\k.d ... ..., ~,­
"""'"':~~ ..... 

f • tl411'4-t!!d4f ... ~f I 
• -vo<~.,.,.,~UI\O"'VV 

UGURA 2 • TI..OS I , UVAÜNCIA$ 
OI: IMUNOOUKI(NCIAS PttiMÂRJA$. 

As deficiência s do s istema do com · 
piem enio sõo siluoçõe> boslonle raros. no 
suo moiOlio heredit6rios que~ de uma formo 
gorai. se monifestom p<K' infecções recorrentes 
e invasivos por ogontes encapsulados tcoroc· 
ter isticomente o Neisserio spp.) e colcgenoses 
lupus.like. 

O d é fices fagociticos e dos linfócitos T 
(imunidade celular) são situações de extre­
mo gravidade, re!lpo0$6veis por oparec-imento 
boslonle precoce de infecções graves o múhi· 
pios agentes de baixo virulência lopo<lunislas), 
normalmente debelados em indivíduos imune> 
competentes. 

O• défices isolados dos linfócitos 11 
(imunidade humoral), sõo o causo moi> 
frequente de 10 1 sendo responsáveis por cerca 
de 50% dos casos. No abordagem de doente• 
com infecções recorrentes serão umo dos 
primeiros o ler em mente e é delas que faremos 
uma abordagem geral de seguido. 

DÉFICES DA IMUNIDADE HUMORAL 
4 . 1 ClASSIFICAÇÃO 

Tol. como os restonte.s grupos, os imunodefi .. 
c iências humorois podorõo ser primários ou 
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IDH Primárias IDH Adquiridas 

• Agomoglobulinémio infantil ligado ao X • Premoturidode 
(Doença de Brulon) 

• Aheroç6e> do cotoboli smo 
• Hipogamoglobulinémia ligada ao X . Oish'ofio miotónico 

com dé~ce de honnono de crescimenro - Nefrose 
• Enterapotio e.x>udotivo 

• lmunode~iência ligado ao X com hipe< lgM - Molnurriçõo grave 
. nrotoxicose 

• Deficiência isolada de lmunoglobulinas 
• Dé~ce de lgA • Toxémia ou síntese proteico diminuído 
• DéBce de lgM - Urémia 

• Infecções virois 

• Deficiência de subclaS3es de lgG • Toropéutico imunossupressoro 

• Deficiência de cadeia> leve> de lg ?/~ • Doenças linfoproliferotivos e outro• 
nooplo>io> maligno> 

• lmunodefidilndo comum uori6vel (IDCV) 

• lmunode~ciêncio com timomo 

• Hipogomaglobulinémio tronsil6rio 

do infância 

o Deficiência sefectiva de anticorpos com 

doseomentos de imunoglobulinos normais 
. . 

tAIUA 2 • ClASSiflCAÇAO OAS WUNOOU1CIIHClAS HUMOUI:S 

adquirida>. Os vório> tipos encontram-se e>qu&­
motizados no tobelo 2. 

Dentro do grupo de IDH prim6rio>, os>iste­
iC o um espectro variado de situações: desde 
quadros graves, como o doença de 8rulon • 
ogomaglobulinémio infantil ligado ao X, num 
extremo~ o quadros em que O.$ doentes lém 
níveis. normoiJ de imunoglobullnos séricos mas 

opresentom défice de um número re.strito de 
onticocpos específicos~ noutro exJremo. 

A> IDH secundária> podem >8f devidos o 
premoturidode !em que nóo houve tempo sufi. 
ciente poro o transferência tronJplocentório 
adequada de anticorpos motemosL o sirvo· 

ções ossociodos, o perda proteico ou dimi nui· 

çõo do suo >intese e po< último o doenças lin­
foproliferotivos ou outros, neoplosios malignos. 

4.2 APRESENTAÇÃO CÚNICA 

Os d6ficos do imunidade humorol sõo situa· 
ções que se apresentam tardiamcnfo-, por volta 
dos 7 o 9 me>e>, Incluindo as situoç6e> de defl. 
ciências g raves. 

Este 1nício mais tardio ocorre devido à pto­
tecçõo conferida pelos onticO<po> molornos, 
tramfonda> otrové> do placenta dumnte o ler· 
ceiro trimestre do gravidez, cujoJ níveis 

começom o decair opôs o primeiro semestre de 
vida. 
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Clinicamente manifestam-se por quadros de 
infecções recorrentes sendo os agentes etioló­
gicos moioritoriomente bactérias encapsulados 
como Streptococcus B-hemoliticos, S~reptococ­
cus pnevmonioe ou Hoemophilus iofluenza, 
podendo raramente estar implicados fungos, 
parasitas ou vírus (com excepçõo dos entetoví­
rus e do Giardia Iomb/ia, também frequente­
mente responsáveis por quadros infecciosos). 

Os locais de infecção crônico/recorrente 
são os vias respiratórios !predominando o 
atingimento dos vias aéreos superiores) • otite 
médio, sinusite, pneumonia , b ronquiectasios, 
podendo também ser ofectodos outros locali­
zações: linfodenite, obc&S$05 viscerois, vias 
urin6fios, meningite, osteomielite, septicémia . 

As situações graves ocorrem por dissemi­
nação hemotogéneo dos microorganismos. 

Geralmente verifico -se pouco interFerência 
no desenvolvimenlo, raramente ocorrendo airo­
so grave do crescimento como acontece1 por 
exemplo, nos défiçes do imunidade celular. 

Estes doentes sobrevivem geralmente até à 
idade adulta, vivendo vidas relativamente nor· 
mais, com o auxílio de teropêufiço apropriado · 
·leropéutico ele substiluiçõo com gomoglobufino. 

Em termos objectivos, veriflca-se uma hipo­
plosio do tecido linfóide (gânglios linfá ticos, 
anel de Wolcleyer · omfgclolos, adenóides) asso­
ciado às defic iências grave-s, como a agamo­
globulinémio infantil ligado ao X; pelo contrário, 
os doentes çom IDCY apresentam geralmente 
hipertrofia linfó ide e/ou heootoespiMomegália. 

Este tipo de imunodaRciêncio está associa~ 
do o umo incidênda aumentado de doenças 
a lérgkas e outoimunes, particularmente o défi­
ce isofodo de lgA e o IDCV. 

Há também uma incidência aumentada de 
neoplosios (nomeadamente do tecido linfóide e 
abdominais). 

4.3 DIAGNÓSTICO 

A avaliação d iagnóstico, aquando de uma 
suspeito clínka de imunodefidência humoral, 

boseia ·s-e numa avaliação laboratorial, por 
meio de testes de rostre io1 que incluem: 

• Doseomento de imonoglobulinas séricas • 
- lgG, lqA, lgM 

• Doseomenlo de subclosses de lgG (lgG 1, 
lgG2, lgG3. lgG4) 

• Doseomento de anticorpos específicos: 
- lsohemoglu~ninos (lgM onti-Ag A e B 

dos grupos sanguíneos); 
- Antigénios pro teicos: toxôides. tetânico 

e dihérico (lgG 11 . opôs imunização; 
4 Poliss.acâridos pneumocócicos e menin· 

gocócicos (lqG2) · após imunização; 
- Vírus respiratórios (lgG3 e lqG 1 ); 
- Outros vacinas: hepatite B, parotidite 

epidêmico, sarampo, rubéola~ febre 
tifóide. 

Os testes de rastreio permitem d iagnosticar 
mais de 75% dos imunodeficiêncios, sendo 
que os restantes poderão s.er investigadas por 
meio de testes mais avançados; são estes o 
produção in vitro de imunoglobulinos, lestes de 
regulação do síntese de imvnoglobulinos e tes­
tes av·o liondo o interocçôo CD40-CD40 ligon· 
d o. 

4.4 ABORDAGEM TERAPÊUTICA 

A abordagem dos situações de défice cfo 
imunidade humorol posso fundamenta lmente 
por a lgumas medidos gerais do suporte , lendo 
paro a lém disso, que ser adaptado ao tipo por· 
ticulor de imunodeficiência em causo. 

As medidos de suporte consistem principal­
mente em antibioterapia agressiva e precoce, 
dirigida contra os agentes mais frequentemente 
implicados e c inesiteropio respirot6rio. 

Nos doentes com patologia pulmonar crônico 
e importante a avaliação funcional respiratório 
serioc!al bem como exames microbioJ6gicos do 
e•pecloroçõo. Nos doentes co m diorreio devem 
ser efectuod os exames microbio lógicos das fe· 
zes tcom especial a tenção poro o identificação 
cfe G. lomblio, Compylobacter e Yersinio). 
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Hemogramas e estudos do bioquímica séri­
co devem também ser realizados com regulori­
dode. 

Est6 disponível teropêulico com gomoglobu­
lino hiperimune . poro voricefoj cilomegoJovf.. 
rt.~o e vírus sinciciaJ respiratório · poro odmini~ 
tração opô> e><p<>siçõo o esles ogenles, o.. 
poro odministroçõo prolilóctico nos receptores 
de transplantes (onfi.CMV) e em crianças com 
displasia bronco-pulmonar (ant..VRS). 

A teropêutico de substitutçõo com gamoglo­
bulina ondovenoso e o obordogem de escolho 
de~tos situações. 

As doses variam entre 200 o 600 mg/kij 
codo 3 o Á semonos. embora se obtenho con­
trole adequado no maioria dos doentes com 
doses mais baixos (200 a 300 mg/kg/mês). 

A moiO<io dos efeilos secundôrios estó rela­
cionado com o velocidade de onfusõo; nos do­
entes com dê~ce de lgA podem OCOffer reov 
çõe:. ollofilócticos causados pot anticorpos 
onti-lgA, pelo que .õo necess6rlos precaoçôes 
adicionais em doentes com níveis sêricos de 
lgA inferiores a 5 mg/dl. utilizondo um opre· 
poroção de IGIV com níveis muito baixos de 
contominoçõo com lgA. 

4 .5 TIPOS DE IMUNODEFICIÊNCIAS 
HUMORAIS 

Faremos seguidamente uma abordagem 
simplilicodo de alguns dos tipos do imunodefi. 
ciêncio humorol, seleccionodos pelo suo fre­
quêneio e/ou gravidade. 

4.5 .1 AGAMAGLOSULINÉMIA INFANTIL 
LIGADA AO X 

A agamoglabulínémio infontíl ligoda oa X ou 
doença de Sruton é umo situação recessivo ligo­
do 00 X 1Xp22). O gene responsõvelloi idenrifi. 
codo como respansôvel pelo codificação de 
uma tirosina quinose citoplóM"nK:o • o tirosino 
qvinose de Brulon (Btk), que é expresso princi­
polmente em linfócitos B sendo euenciol nas vias 
de tronsduçôo de sinal o diforoncioção celular. 

Tom umo incidência de ceroo de 5o 1 O casos 
por codo 1 000 000 de indivíduos. 

As infecções ocorrem predominontemente 
nos vios respirotórios (60% dos doentes) • otite 
média agudo, sinusite crónico e pneumonia. 

Outros ~pos de infecções incluem: pioder­
mo (25%), conjun~vite crônico (8%), gostren· 
t<uite (35%), artrite (20%), meníngite/encefolite 
(16%) o septicémio (l 0%). 

Os ogentes potogénicos mais frequente­
mente implicados sôo o H. jnfluenzoe, S. pneu· 
monio& e S. oureus. Podem ainda ocorrer 
Infecções o Pneumocystis carinii e Glordio Iom· 
blio. 

Dodo que o imunidade celulor est6 monti· 
do, o resposta do sistema imunitório o fungos, 
micoboctérios e vírus ê adequado, com excep­
çõo do$ enh)roYírus; neste coso, verifk.o-.se uma 
WKeplibilidode aumentado aos enterovírvs, 
podendo surgir casos de hepatite virol, poli<> 
mielite diueminodo e encefolite v1ral cr6nico. 

Os ochodos ao exame objectivo relocionom­
·Se com o ocorrência de infecções boclerionos 
de ropotiçõo no~ órgãos-alvo susceptíveis, tais 
como o ouvido médio, os seios perinosof~ e os 
pulmões. 

Apesar dos processos infecciosos. veri~co­
-se umo diminuicõo ou ausência de tecido Un­
lóide (odenôides, omigdolos, gânglios linlôh­
cos, baço), c!evenda ser criterioso o fo!mulocõo 
de indicocões cirúrgicos (contro.fndicoçõo reJo. 
tivo poro intervenção o nív~ do anel de 
Woldeyer). 

Complicações raros que podom ocorrer 
incluem artrite recorrente ou crónico (o onte­
rovírus, Ureopla$mO ureolyticumJ, meningoen· 
cefolite cr6nico (a enterovírus como os echo­
vírus e o.s coc.ksakievírus) e síndromo dermoto­
miosi .. lke. Este.s doentes sôo muito su.scepti­
""is o infecções a poliovínus, incluindo polio­
mielite ouociodo o vocinoçõo. 

A ovolioção laboratorial dos doentos revelo 
ousêncoo torol o• dêlice morcodo de imunoglo­
bulinos (havendo inclusivé ausência de respos· 
to o onligltnios proteicos potentes como o to-
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:xóide tetõnicoJ, diminuição acentuado ou ou· 
sêncio dos. linfócitos B circulantes (embOI'O com 
niveis normais ou mesmo aumentados de célu. 
tas pré-8 no medula óssea); não se verificom 
quaisquer alterações da imunidade celular. 

A terapêutica assento no diagnóstico preco­
ce dos infecções, ontibiolefOpia de largo espev 
tro e tetopeutico de substituição com imunoglo­
bulino endovenoso. 

Encontram-se em cur$0 estudos com fera~ 
pêutico genético que poderâ estar disponível 
no futuro. 

4.5 .2 IMUNODEFICIÊNCIA LIGADA AO X 
COM HIPER IGM 

A imunodeficiência ligado o X com hiper lgM 
ê um síndro mo cuia cov~ reside numa mutação 
do Xq26, regiõo que cod ifico o determinante do 
ligondo do Ç040 no superfície dos linfócitos T, 
condicionando o ouséocio do mesmo. 

Verificou-se que o interocção entre este ligon· 
do em célulos T octivados e o CD40 na super· 
flcie dos células B ê importante poro o • switch" 
d e cla.se de imunoglobulina. 

Este síndromo o Fecto moiori toriomente criao· 
ços do sexo masculino e caracteri za-se por 
infecções piogénicas recorrentes g raves, que 
surgem o porlif' do 1 2/2~ anos de vida, otingin· 
do moioritariomente os vias respi ratórios (ouvi­
do m&dio, seios per inasais e pulmões) . quadro 
clinico muito semelhante oo da agomaglobu· 
linémia ligado oo X. 

Alguns doentes podem apresentar ofteto· 
çôes outoimunes tai s como trombocitopénio, 
anemia hemolitico, nefrite, artrite, neutropénia , 
colongite esclerosante e hepatite. Este síndro­
mo está a inda associado o um ovrnento do 
incidência de neoplosios abdominais, nomea· 
demente hepotocarcinOma. 

Objectivamente observo-se uma hipert(o fio 
marcado do tecido linfóide. 

Os nívei s sédcos de lgM estão muito elevo· 
dos, podendo a tingir valores acimo dos 1000 
mg/dl; após o exposiçõo antigénica, estes do. 
entes sõo capazes de produzir lgM e lgD mas 

o resposta lgG secundário está muito d iminuí· 
do ou ausente. A maioria dos linfócitos circ~r 
fontes tem lg de superfície da d osse lgM. 

A terapêutico deste síndromo consiste no 
substituição com imunoglobulino endovenoso. 

4 .5 .3 IMUNOOEFICIÊNCIA COMUM 
VARIÁVEL IIDCV) 

A IDCV é um grupo heterogêneo de doen. 
ças que incluem dé~ces da imunidode celular e 
humorol. cuio manifestação predominante é o 
hipogomaglobulinémio. Existem outras denomi· 
nações para esta entidade incluem: hipogomo­
glob~linémia adquirido, hipogomoglobufinémio 
do adulto e disgomaglobulinémia . 

Vários mecanismos foram propostos poro 
explicar os anomalias observados, i ncluindo: 
defeito i ntrínseco dos linrócitos 8, activoção 
excessivo dos linfócitos T supres.sores( função T 
auxiliodores de~ciente, defeito dos citoquinos, 
interacções T/B sub-óptimos {por expressõo 
deficiente do CD40.Iigando}. Genes no regiõo 
do MHC classe 11, no c romossomo 6, poderõo 
estar implicados no gênese desto 10 !bem 
como no deficiência sefectiva de lgA). 

A$. manifestações podem surg ir no infõncio, 
no adolescência ou no inicio do idade adulta, 
embora no moior io dos doentes se iniciem no 
2°/3" décadas de vida. 

A IDCV caracteriza-se por infecções boctefi. 
anos recorrentes, redvç:õo dos níveis de imuno­
globulinos circulantes e anomalias dos respos· 
tos de anticorpos. 

As infecções envolvem p~incipalmente o s 
vias respiratórios: o tite médio aguda recor· 
rente. sinusite crônico e pneumonia recorrente 
{resultondo frequentemente em branquiectosios). 

Os agentes patogênicos implicad os sõo 
semelhontes oos referidos para a ALX. 

O tubo gostrointestinol é ofectodo em cerco 
de metade dos doentes, que opresentom 
quod ros de molobsorção e d iorreio cránico; 
estes sintomas podem ser relacionados com 
múltiplos anomalias subjocentes como intole· 
rôncio à loctose, enteropatia exsudotivo ou 
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infecção do intestino delgado, quer bocteriono 
(Campylobacter ou Yersinia), parosil6rio (Gior­
dio Iomb/Io) ou por floro do Intestino grosso. 

Gostrite otrófico com ocloridrio pode levar 
o quadros de anemia perniciolo. A doença 
gastrointestinol crónko esl6 normolmenta asse> 
ciodo o hiperplosio nodulor linfôide. 

Verifico-se frequentemente hipertrofia de ou­
tros tecidos linfóides, como os gónglios linf6t~ 
cos, o baço e , ocasionalmente, o figodo. 

É de soliOfltar também o frequente associação 
com doenças outoimunes (om cerco de 22% dos 
doentes), tais como artrite reumot6ide, doenças 
hemotol6gicos ouloimunes (onomio hemolítico, 
púrpura trombocitopénico imune, anemia per· 
niciosa), doenças neurológicos outoimunes 
(síndromo de Guilloio-8orré), hepahte crônico 
OCflVO, e endocrinopotiO$ outoimunes (e~ 
vendo par~cu!orm&nle o glând..4o riroideio). 

Verifico-se ainda uma inc.•dinc:io oumentodo 
da neoplosios malignos (gostro•n1estinois e do 
tecodo linfóide) durante o s• e 6° décadas de 
vida . 

loboratoriolmente observO·$& uma redução 
significativo dos imunoglobulinos séricas !em­
boro com níveis superiores aos encontrados na 
AlX), sendo que qualquer dos isotipas pode ser 
cfectodo Verifico-se ou$-êncio de anticorpos 
específicos; os p<opo<ções de linfócitos 8 cir­
culantes .sôo normais embora elfes por.som 
estar ausentes num subgrupo de doentes. 

A l,nção dos células T pode ser muito variá­
vel: é normal em cerco de metade dos doentes 
e diminuída no outro matado, com ausência do 
resposta de hipersensibilidode retardado aos 
onligónios "recai/", redução dos números de lin· 
r6citos T circulantes e diminuição da suo respos· 
lo in vitro o mitogênios e ontigénios especlficos. 

4.5.4 DEFICIÊNCIA ISOlADA DE lgA 
Como referido, o dellciõocio osolodo de lgA 

6 o IDH mais comum, com vmo incidência dê 
cerco de 1 em codo 400 o 700 indivíduos. É 
definido como uma concentração sérico de lgA 
inferior o Smg/dl, com níveis de 1gM e de lgG 

normais. A maioria dos doentes opre.sento défi· 
ce.s de lgA sérko e secretário. 

O défic,e de lgA pode ocorrer associado o 
terapêutico com fórmocos como o fenitoina, o 
sulfosolo:z:ino, o hidroxicloroquino e o 0-p.ni­
cilomino. Também foi descrito uma associação 
com o cromossomo 18 (delecçõo parcial 1 8q 
e cromossomo em anel). A suo patogénese é 
de>COnhecido e poderá partilhar aspectos com 
o IOCV. Como jó foi referido, o potog6nese 
desta 10, embora oindo desconhecido, parece 
ter vários aspectos em comum com o do IOCV. 

Verifico-se uma g rande variabilidade do ex· 
pressões clinicas desta 10, sendo que muitos 
doentes sóo osslntomóticos. Esta voriobilidode 
pode ser explicado pelo facto de muitos doen­
te$ terem um aumento compensotôr•o de lgM 
monomético no 100 $01ivo, secreções re.spj. 
rotório~ e Ruídos gosrrointestinoi1; outro exp't­
cação serô o ouociação frequente com délice 
de subcloues de lgG (lgG2/IgG41, que 
podcró predispor os doentes o quadra• mois 
grove.s. 

Os sintomas incluem infecções sinopul .. 
menores recorrentes (a patologia ORL é fre­
quentemente o único monifestoçõo de doenço) 
e envolvimento do tubo dige.stivo com gior· 
díose, hiperplosío linfóide, colito ulceroso e 
doença de Crohn. 

Verí!.co-se uma frequéncio aumentado de 
doenças outoimunes: artrite, conectivopotHJ •lu­
pus-like•, endocrioopotios outoimunes, hepatite 
crónico octivo o aheroçôe.s hematológicos aulo'­
munes, 

A deficiência selectivo de lgA osfó forte­
mente ouociodo o otopio. Algumas crianças 
otópkol apresentam umo deficiência transitó­
rio que se resolve entre o 19 e 59 anos de vida. 

Umo vez que estes doentes poderão desen­
volver on~corpos onti-lgA oquondo de trons­
fu$Õe.s songuineos, devem ser 1omodos preco~ 
ç<;es no administração de IGIV de •ubstituíçao 
poro o défioe de •ubclosse• de lgG, pelo risco 
<le onofiloxio dado que estas preparações 
podem conter pequenos quantidades do lgA. 
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Este problema não se coloco normalmente 
em cosos de défices porciois de lgA · níveis 
•ituodos dois desvia. podrõo abaixo do nor· 
moi mos ocimo de 5 mg/ dl. 

4.5.5 DEFICIÊNCIA DE SUBCIASSES 
DE lgG 

O significado e importõncio biológico dos 
subclosses de lgG é objecto de controvérsia, 
bem como o significado clínico de uma sub­

classe isolado foro do• níve" normais. Umo 
vez que indivíduos soudõvei• sem hiSIÔria de 
infecç-ões recorrentes podem ter concentroçõe.s 
séricos de subdosses de lgG inferiores ao nor· 
moiJ díKute-se se esta oheroçõo repre$Gnlo 
umo verdadeira imunodeficiêncio e se lerá 
indicoçõo paro intervenção loropêutico com 
imunoglobulínos. 

A defici~nçjo de subelosse• de lgG é defini­
do como concentração $ét;c-o mais do que 2 
desvios podrõo abaixo do médio poro o 
idade. Pode verificar·se um défice isolado de 
apenas vmo subclasse ou poderão coexistir 
défices de duas ou mais subclosses (como por 
exemplo lgG2 e lgG4). 

A idade em que codo umo dos wbelosses 
atinge os níveis do adulto é muito variável. 

Por exemplo 5 o 7 ona. poro o lgG I , 7 o 
9 o no• no co .a do lgG3, I O o no• poro o lgG2 
e 9 o li onos poro o lgG4. 

Esta situação pode ocorrer om associação 
com outros 10, tais como o otoxio-telongiecto­
•lo e o défice isolado de lgA !ocorre em oproxl· 
modomenle 15 o 20% dos indivíduos com esta 
10). 

Os doentes opresenrom, no suo n"M)iOfiO, 
qvodros de inle<:ções respirol6rios ol!os e 
baixos recorrentes, sendo os agentes mais fr& 
quentemenle implicados bactérias e vírus respi· 
rotórios. 

O défico isolado de lgG I é roro. Umo vez 
quo esta subdosse corresponde o 70% do totol 
de lgG, os doentes com esto de~ciéncio opn>· 
sentam quadros muito sobreponivais ao défic:e 
total de imunoglobulino•. 

A lgG I tem um papel importante no respo .. 
to o on1igênios proteicos (como os tox6ides 
tolônico e diftérico). 

O dé~ce de lgG2 ocorre que< isolodomen­
le, quer associado oo dé~ce de lgG4. Eslo sub­
classe desempenho um papel muito importante 
no resposta o antigénios polissocorídeos bac· 
teríonos, sendo por IS>o ~picos desta 10 os 
quadros de infecções com microorganismos en· 
copsulodos como o Hoomophilvs influenzoe ou 
o Streptococcus pnovmonioe. 

MuiiOs doen1es sõo incopozes de produzir 
anticorpos especíti'COs op6s vacinação com 
ontigênios polissocortdeos purificados. 

Alguns individvos poderão ser ossintom6ti· 
COS1 o que parece ser devido o um shífling 
compensatório poro outro subclosse de lgG ou 
i50tipo. 

O dé~ce de lgG3 10m sido associado o 
infecções respirotófios altos e baixos e pode 
ocorre< em o.socioçõo com o délice de lgG I. 

Esrudos sugerem que esta subclosse é porh­
c:ularmente importante no resposta a vírus res· 
piratórios e também o Moroxelto cotorrhoti,. 

O défice de lgGd ocorre em cerco de I O o 
15% dos indivíduos no populoçõo geral. 

A soa relevância clinico é duvidoso, uma 
vez que se sobe te< um papel no patologia olá<· 
gico - bloqueio de reocçõe• lgE-mediodo• 
(resposta Th2 modifkodo); hó, no entonlo, esll>­
dos que associaram este défice a quadros de 
infecções respiratórios recorrentes grovos e 
bronquiectosias. 

4.5.6 HIPOGAMAGlOBUUNÉMIA 
TRANSITÓRIA DA INFÂNCIA 

NMto situação ocone um atraw anormal 
do inicio do •in lese de imunoglobulinos, de tol 
formo que o normal hipogomoglobulínêmio 
fisiológico que se verifico entre os 2 e 6 meses 
do idade é prolongado. 

Este prolongamento, cujo causo é desconho· 
c:ido, pode ocasionalmente esrendor-se até oo 
2" ou Jg anos de vida e é mais pronunciado e 
prolongado em cionços premo!vros. 
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Por definiçã o, eslo é v mo oheroção ovtc>limi­
lodo em que a maio ria dos cdanços recupero 
por voho do; 18 o 24 meses de vida. 

Estas crianças devem ser dis~nguidos da­
quelas com outra.s ID por meio de seguimento 
o longo prazo e reavaltoçõo dos níveis de 
omunglobulino; e dos repsolos da cêluto. 8. 

O quadro cünico carocterizo-se norma~ 
mente pof infecções respiratórios recorrentes, 
nomeodomente ofite méd1o agudo e sinusite. 

Os nívei> séricos de lgA e de lgG estão nO<­
molmente baixos mos o lg M encontro·se normal 
ou aumentado. Os. nívois de linfócitos B circu­
lantes com lg de superfície s6o normais, assim 
como as respostas de anticorpos o ontigénios 
proteicos; há, no entanto, diminuição da 
resposto o ontigênios dos vírus respiratórios. 

4.5.7 DEFICIÊNCIA SElfCTIVA 
DE ANTICORPOS OU DEFICIÊNCIA 
DE ANTICORPOS ANTIGÉNIO­
·ESPECÍFICOS 

Podem ocorrer d efe itos do resposta o anti· 
génios polissocorideo; em olgumo.IDP como o 
otoxia·tolangiectosio, o Síndromo de Wiskott· 
-Aidrich, o IDCV e a deficiência de lgG2; ô 
excepcõo da úl~mo, estas ID também têm alte­
ração do resposta o ontigénios proteicO$. 

Vários autores descteverom sêroes de doen­
tes oom quadros de infecções relpiratórias recor­
rentes, com f'e5p<)Sto anormal 6 imunização com 
poftssocóridos (como o vocino poro o ontigénio 
copsular do H. inRuenzae ~po b ou os polis;ocó­
ridos pneumocócicos), embora tiveuem concen­
~ações séricos normoi> de lgG e subclosses. 
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RESUMO 

Foi apresentada uma breve revt soo das 
várias situações responsáveis por quadros de 
infecções respiratórios de repeHçõo (imaturida­
de do sistema imunitáfio, foctores de risco 
a.s.sociodos a infecções recorrentes e imunode­
lociêncoos), tendo sido ;i;lemohzodos e abor­
dados de uma loono moi• de<>envolvtdo O$ 

vórios topos de délices da imunidade humoral, 
dada o suo frequêncio relativo. 

Não sendo pos.sível, no âmbito de um tra­
balho deste tipo, opre>entor uma de;crlçõo 
exa ustivo de todas os imunodeficiêncios exis-. 
tentes (deflciúncio; do complemento, do i muni· 
dode celular e da fogocito;e), optou-se pela 
apresentação e;quemófica, de vmo formo di· 
dóctko, dos wos corocteó.slicas principais por 
formo a petmitir ao dínico o onentoçõo no 
abordagem de doente$ que apre>entem qua­
dro de infecções recorreJ1tes. 

Nos tabelas seguintes esquematizom·s.e os 
elementos cllnicos dos quadro; de infecçõe• 
rocorrenles, o respectiva ossociaçõo com os 
vários tipos de imunodeficiência. 
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ELEMENTOS DA ANAMNESE ASSOCIAÇÃO 

Idade de inicia 
• 4o5m • O combinado ly T e 8 
• 7 o 9 m • O. ly 8 

Locais de infecção 
• OMA • O. ly B 
• Sinusite • o. ly 8 
• Pneumonio • O. ly 8 
• Meningite • D. ly8 
• Gengivite • D. neutrófilos/fagócilos 
• Pele • D. neulrólilos/fagócltos 
• Abce$S.OS viscerois • D. neulr6filos/fog6cilos 
• l infodenile • D. neulrólilos/fogócilos 

Microbiologia das infecsões 
• Virais IHSV, VZV, CMVI • O ly T 
• fungos 

-Condida • O, ly T 
- Aspergillus • D. ly T 

• Parasitos 
-Giordia lamblia • D. ly 8 
• Pneumocystis corinli • D. ly T 
• Toxoplosma goodii • D ly T 

• 8oclérios 
- Micobocléri<:ls • D. lyT 
· 8. encapsulados • D. ly B ou C' 
- B. de baixa virulência • D. noutrófilos/ fag6cilos 

Alterasões gastrointestinais 
• W\ó absorção, diorreio • DlyTou8 
• lnlo1er6ncio à loctose • D. ly 8 
• Doença celíoco • D.ly 8 

História familiar 
• Ligado oo X • D. ly T ou B 
• AR • D. ly T ou B 

Reacções adversos a vacinas 
ou transfusões 

• Poli<> porolitica por VAP • D. ly 8 ou combinado T e B 
• R. Jronsrusionaf • D. ly 8 (lgA) ou fagócitos (CGDI 

TAiti.A J • IUMINTOS OA AHAMNlSII SUA ASSOCIAÇÃO COM ID 

---122 ------------------------------------------------



~IC~NCIAS . ~DO DOENTE COM INfECCôtS RECOIIRENTES 

DIAGNÓSTICO E ALTERAÇÃO AO EO ASSOCIAÇÃO 

Atraso do crescimento • D. combinada ly T e B 
Pele e mucosa oral 

• Eczema • S.Wiscal~Aldrich, S. hiper lgE 
• Petéquios • O. neutró~los/fogócilos ou ly 8 
• Piode<ma, abceuos • D ly T ou combinado ly T e 8 
• Condidíose • Aloxi<Helongiedosio 
• Telongiecto.sio 

ORL 
• 0 1ile media crónico • D. ly 8 
• Sinusite • D. ly 8 

S. Respiratório 

• Hipcxralismo d rgitol • O. de qq comporlimenlo 
• Fervor~ • O. de qq compartimento 
• Sibilos • o . ly 8 (lgAl 

S. Neurológico 
• Atoxia • Atoxio·telongiectosio 
• Encefalite o enlorovirus • D. ly 8 {D. Brulonl 

S. Unfático 
• Hipoplasio de amígdalas, gg . linfáticos • Doença de Brulon, D. combinada Te 8 
• Hiperplasio línfóidc difusa • CVID, D.gronulomalosa crónica, HIV 

S. Musculoesquelé tk o 
• Artralgio • D. lyB 
• Dermotomiosite • D. ly 8 ou C' 
• S. lupus~ike • O. Complemento ou lgA 

Dismorfismos 
• Micrognotio, filtrvm peq .• olt. pav. • O. ly T {S. DiGeorge) 

auriculares 

• Nanismo de membros curtos • D. ly T lhípoplosio cortilagem<obelol 
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ldodt dllt~lclo do in.I~ZCÇõo "'·- Apôl - A.ç mnlctnos Pn•COct Q:1o!q.ucr idade 
2 o6 meu~s ~s o 7 m$$es, 

ldodeod* 

MoCfOOI$01'li~mc» Mfooboclirlo• S. '· Stophyb:ocon, ~!.:leOO, E. col 
Mp«:l"oCO, a;oul deu CMV, f&V VZV Sh; I ;I "' PMwdc 1'1101 o• 

euktc•'-u• ..... _,~ ...... s-oolo, K1obMio 
CotiOJdo apof ..... ~ Conw' ' r' c:...d.do.-~ 

E-
~do,Crp~o 

o.p ....... d .. AlfO~ do Cft;KitMI'IIO IR ~inop~~lmonor~ P~o d.ll'(lliN, IR 
Dlotre!O arro~10do Si(ll Cl a6nko~ lmpéi!QO. <tlullte !\.1.eningí!le 
CordidkJ~ MQ ~otçõo Ggly, ocklnltt orititc, 
mucoculõncO exltot~t(l Mrhe 

Monlngoencefo!M virnl 
supurotlvó 
Covldodo orol. 

$9plioõmio 

pcmodontllo, lil~tn 
Abc05$0t v;ICitfUit, 
05tllOII'Iioliitl 

CorOCftl!ll•~ ~~ GVHO [trorul,t6tt ou A.ibn..n.idodc Atroto 1'10 MpOiotõo do .A.uloin'Miiclode: 
t ....... r ' Neq ' '"' cad&o Ulllb.~ Shpdh~• 
2 'WJ::inois poloo ~- Orei «D*ttoe:6o • 

IlCC '""-'- lonclo• 
I ...OC:ii'IOU • pof10 

. 
TAIUA S - IUSUMO DAS CAitACliAlsflCAS DOS GRUPOS P .. NCIPAIS Of IMUHOOIIKRNCIAS 

CAJIAtnliSIICA 

1<0 

f•roplutka 

OU. PliOOMINANll lY T OlF. PIIOOMINANn lY a Dll. IAOOCincO 

leste.s ~u:enir.g lt'*ts Sr;RIIil'li ng: H$MOQ10f'l\0, 1uJregoço 
Hemogrorno • «lt!IOOf'l'\ Do. lg'' $6tiços c Te"- N6T 
tv wbclo"" de lgG T·~- OII~•"'IÕfitOt 
~ Tõto• rilfiO ltcN) Ac. etpeciftC05 CfiOIIIIMI*o dt fl .. .o 
~ QIIÕMOI eM OTH Jb~ o+Oh(Gd~ fCllllbl - ~Ma de ao• f f 

Subl'f* ct.Lr t • c .. ~opK!nico 

"'-
-re,~es. de prol- lerCJC6o 

fooo<•IOCO 

in "ilro 
CQolo.lic;;idode ly 
!Nd'oodo • ADCC 

Pteve!'l(6o dcn M.adido' de :.upo1!1e lfNg 
complkoc&es lnfecclotot AnJibiôtko:. G<5F 
Eviq:õo WJdnoi • vlrtJ• Clne»iteropio rcspirctcXIa ltoruplonte do ç~ 

-~ PfR, ._.., microbiolôgico pl~~topolenclo 1 

Pn;liloxio YOtColo op()l do eApeciOtOÇÕO, dO$ 'foro;ploutee:o fitt''*"O ...,..õçõo Cl'~h) lg ..... 
._,1;oo C.. :g':' hEV 
Def 5igrllic-OI''VO lJ I 
eco ...... ,.. 
S. doi. Ac """ 
po!Kioool 
11.2, lf~. TMO, I Ql, 
r.ropô_.iço genôtiCO 

TAIUA 6 • Rl}UMO DOS IXAMU COMI'llMINTARIS OI OIAON6STtCO (lCO) 
E TlltAPfUTI(.A DOS OaUPOS NJNC:lPAIS OE IMUNOOt•tc:ltNCIAJ, 

OEF. DO COMPlEMENTO 

Actividodo hemolitiCO 
101ol C'.cHIOO, CH5C 
Oo6eomonto5 do foc:t 
especifJC05 

aA.1:::oo«::og..,m 
ir.dividvoli.r:odo 
• Anlibiolcuoplo 
• PF• 
• Vocinoçõo 

bocWios 
~ 
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