
27
R E V I S T A  P O R T U G U E S A  D E  I M U N O A L E R G O L O G I A

ARTIGO DE REVISÃO

http://doi.org/10.32932/rpia.2025.03.154

Rinossinusite crónica  
e imunodeficiências primárias  
– Uma relação menosprezada

Chronic rhinosinusitis and primary immunodeficiencies  
– An underestimated relationship

Data de receção / Received in: 01/10/2024

Data de aceitação / Accepted for publication in: 31/12/2024

R e v  P o r t  I m u n o a l e r g o l o g i a  2 0 2 5 ;  3 3  ( 1 ) :  2 7 - 3 7

Inês Farinha1,2,* , Tomás Freitas1,* , Emília Faria1,2 , Graça Loureiro3 

* Ambos os autores contribuíram de forma igual para a escrita deste trabalho
1 Serviço de Imunoalergologia, Unidade Local de Saúde de Coimbra, Coimbra, Portugal
2 Grupo de Interesse de Imunodeficiências Primárias da SPAIC
3 Grupo de Interesse de Rinite/Rinossinusite da SPAIC

Contribuições dos autores: Inês Farinha – Procedeu à concetualização, investigação, redação e edição do trabalho;  
Tomás Freitas – Contribuiu na investigação, redação e revisão do trabalho; Emília Faria – Contribuiu para a supervisão  
e revisão do trabalho; Graça Loureiro – Contribuiu para a concetualização, supervisão e revisão do trabalho.

RESUMO

As imunodeficiências primárias (IDP), mais recentemente designadas erros inatos da imunidade, compreendem 
um grande grupo de doenças heterogéneas, na sua globalidade associadas a um aumento da incidência de infeções, 
autoimunidade, doenças autoinflamatórias, alergias e neoplasias. A rinossinusite crónica (RSC) representa uma 
das complicações mais frequentes nestes doentes, destacando-se que episódios recorrentes e graves de sinusite 
são um dos 10 sinais de alerta de IDP propostos pela Fundação Jeffrey Modell. As deficiências predominante-
mente de anticorpos são as IDP mais frequentemente associadas à RSC. O reconhecimento e diagnóstico pre-
coce de IDP em indivíduos com RSC possibilita o tratamento precoce das agudizações e, se indicado, considerar 
antibioterapia profilática e reposição de imunoglobulina humana. Uma abordagem multidisciplinar e de coopera-
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ção entre especialistas em imunoalergologia e otorrinolaringologia, é fundamental para o correto enquadramen-
to diagnóstico e terapêutico.
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ABSTRACT

Primary Immunodeficiencies (PID), more recently referred to as Inborn Errors of Immunity, comprise a large and heteroge-
nous group of diseases globally associated with an increased incidence of infections, autoimmunity, auto-inflammatory diseases, 
allergies, and cancer. Chronic rhinosinusitis (CRS) is one of the most frequent complications in these patients, and recurrent, 
severe episodes of sinusitis are among the 10 warning signs of PID proposed by the Jeffrey Modell Foundation. predominantly 
antibody deficiencies are the PIDs most frequently associated with CRS. Early recognition and diagnosis of PIDs in individuals 
with CRS enables early treatment of exacerbations and, if indicated, consideration of prophylactic antibiotic therapy and human 
immunoglobulin replacement. A multidisciplinary approach and cooperation between specialists in immuno-allergology and 
otorhinolaryngology is essential for the correct diagnosis and treatment.
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INTRODUÇÃO

Estima-se que a rinossinusite crónica afeta 5-12% da 
população e está associada a diversas comorbilida-

des (1). Recentemente, a sua etiopatogenia tem 
vindo a ser esclarecida em torno do enfoque da inflama-
ção T2 e não T2. No entanto, a patologia nasossinusal 
apresenta uma complexidade mais abrangente, sendo que 
o papel das infeções e dos defeitos do sistema imunoló-
gico motivam uma revisão da literatura focando o seu 
enquadramento na etiopatogenia da doença.

AS IMUNODEFICIÊNCIAS PRIMÁRIAS

As imunodeficiências primárias (IDP), mais recente-
mente designadas erros inatos da imunidade (EII), com-

preendem um grande grupo de doenças resultantes de 
variantes genéticas que comprometem a imunidade ina-
ta e adaptativa (imunidade humoral e celular) (2). De-
pendendo do comprometimento mais ou menos preco-

ce na linhagem celular linfoide e/ou mieloide, as IDP 
manifestam-se com gravidade variável, desde fenótipos 
assintomáticos a condições fatais se não tratadas. Muitos 
doentes com IDP não estão diagnosticados, estão sub-
diagnosticados ou mal diagnosticados (3). 

As IDPs são atualmente categorizadas pela União In-
ternacional das Sociedades de Imunologia (IUIS) – Comi-
té de Peritos (CE) – em erros inatos da imunidade, em: 
(i) Imunodeficiências que afetam a imunidade celular e 
humoral;  (ii) Imunodeficiências combinadas com síndro-
mes ou características associadas; (iii) Deficiências pre-
dominantemente de anticorpos; (iv) Doenças de desre-
gulação imune; (v) Defeitos congénitos do número e/ou 
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função dos fagócitos; (vi) Defeitos da imunidade inata e 
intrínseca; (vii) Doenças autoinflamatórias; (viii) Deficiên-
cias do complemento; (ix) Síndromes de falência medular; 
(x) Fenocópias de EII (2, 4, 5).

A incidência e prevalência das IDP são desconhecidas, 
embora se estime que este grupo de doenças, afetem 
globalmente 1:10 000 indivíduos, com o registo da Socie-
dade Europeia de Imunodeficiências (ESID) a incluir atual-
mente informações sobre mais de 30 000 doentes com 
IDP (6). As deficiências de anticorpos são o subtipo mais 
comum, respondendo a aproximadamente 50% de todos 
os casos de IDP (7).

Estas patologias são geralmente diagnosticadas na 
infância, ainda que a IDCV possa apenas manifestar-se 
mais tarde, em idade de adulto jovem. O tratamento 
adequado, permite atualmente prolongar a sobrevida à 
idade adulta (3, 8, 9).

É fundamental excluir a presença de imunodeficiência 
secundária decorrente de condições médicas muito mais 
frequentes, compreendendo doenças primárias, como 
doenças hematológicas, autoimunes, renais, entre outras, 
vírus da imunodeficiência humana e desnutrição, ou cau-
sas iatrogénicas, como quimioterapia e imunossupresso-
res (10). 

Clinicamente, e de um modo geral as IDP são domi-
nadas por uma maior suscetibilidade a infeções e/ou de 
maior gravidade, bem como outros distúrbios de desre-
gulação imunológica, como autoimunidade, doenças au-
to-inflamatórias, alergias e neoplasias (2, 11). Infeções 
respiratórias recorrentes frequentemente são o primei-
ro sinal de alerta e contribuem significativamente para a 
morbimortalidade. 

A Sociedade Europeia de Imunodeficiências (ESID) 
recomenda um rastreio para IDP em adultos com quatro 
ou mais infeções com necessidade de antibioterapia num 
ano, infeções recorrentes ou persistentes exigindo anti-
bioterapia prolongada, duas ou mais infeções bacterianas 
graves, duas ou mais pneumonias confirmadas por imagem 
em três anos, infeções por microrganismos atípicos ou 
em localizações incomuns e principalmente história fa-

miliar de IDP (12). Além das infeções recorrentes, a imu-
nodeficiência na idade pediátrica pode manifestar-se com 
atraso de crescimento ou baixo peso (8), mas o principal 
fator de risco é a presença de antecedentes familiares 
de IDP.

A abordagem e prognóstico de um doente com IDP 
podem e frequentemente são alterados pela presença de 
comorbilidades. As complicações do trato respiratório 
superior associadas às IDP incluem infeções agudas e 
crónicas, alterações anatómicas do trato respiratório 
superior, manifestações atópicas e doenças linfoprolife-
rativas (13).

RINOSSINUSITE CRÓNICA  
E IMUNODEFICIÊNCIAS PRIMÁRIAS

A rinossinusite crónica (RSC) é uma das comorbilida-
des mais comuns em doentes com IDP (11, 13), embora 
a sua frequência varie consoante o tipo de estudo e a IDP. 
De acordo com uma revisão sistemática, estima-se que 
10% a 54% dos doentes com RSC tinham IDP (14). Kara-
deniz et al. verificaram recentemente uma taxa de RSC 
de 31,8% num total de 44 doentes com IDP, incluindo 
doentes com défice de anticorpos, com imunodeficiência 
combinada, doença dos fagócitos e doença de desregu-
lação imune, sem diferenças estatisticamente significativas 
entre os diferentes tipos de IDP.  A prevalência de RSC 
foi maior quando comparado com a reportada na popu-
lação em geral de 11-12,5% (11). A maior prevalência de 
RSC em doentes com IDP, comparada com a população 
geral, sugere que a RSC recorrente constitui um potencial 
indiciador de IDP (15), particularmente as deficiências 
predominantemente de anticorpos. 

ETIOPATOGENIA

A etiologia da RSC na IDP é complexa e inclui fatores 
externos ao hospedeiro (por exemplo, poluição, fumo 
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de tabaco), fatores gerais do hospedeiro (por exemplo, 
genética, alergia, doenças sistémicas que afetem a muco-
sa nasossinusal como a granulomatose com poliangeíte 
anteriormente conhecida como granulomatose de We-
gener) e fatores locais do hospedeiro (por exemplo, al-
terações anatómicas, transporte mucociliar deficiente) 
que podem estar presentes no doente com compromis-
so da função imunológica (16-18).

Há evidência da presença de atopia nos doentes com 
IDP. Um estudo realizado em 2018 em doentes pediátri-
cos e adultos com IDP mostrou que 90,3% relatavam 
sintomas alérgicos, mas apenas 22% tinham testes cutâ-
neos positivos (11). Também Agondi et al. relatou que 
embora 43,1% dos doentes com IDCV tivessem história 
de atopia, apenas em 5% foi possível objetivar alergia. 
Recentemente, num estudo de Karadeniz, 35% dos doen-
tes com RSC e IDP apresentavam testes cutâneos posi-
tivos (11). Outro fator de risco descrito para RSC são as 
alterações anatómicas. No entanto, os dados disponíveis 
são heterogéneos, com a taxa de desvio do septo nasal 
em doentes com RSC e IDP a alcançar os 50%, mas es-
tabelecer uma relação de causalidade é discutível (11).

Correntemente são prevalentes as evidências mos-
trando que as IDP estão na base da etiologia da RSC. As 
imunoglobulinas presentes nas secreções nasais fornecem 
uma das primeiras linhas de defesa contra potenciais mi-
crorganismos e irritantes ambientais. Os anticorpos são 
fundamentais na proteção da mucosa, particularmente 
da mucosa respiratória, presente nas vias respiratórias 
superiores e inferiores, designadamente o défice de IgG 
ou de subclasses de IgG (IgG2 e IgG4), pois têm papel 
fulcral na resposta imune face a agentes bacterianos cap-
sulados. Consequentemente, os indivíduos com défices 
predominantemente de anticorpos desenvolvem, com 
frequência, rinossinusites agudas e crónicas, otites e pneu-
monias (9). O comprometimento de um dos mecanismos 
de defesa do hospedeiro predispõe a infeções que por 
sua vez causam danos mais graves da mucosa do que 
seria expectável em doentes imunologicamente saudáveis. 
Neste contexto, é recomendado que os doentes com 

RSC difícil de tratar ou refratária – persistência das infe-
ções nasossinusais após cirurgia, resposta inadequada à 
antibioterapia, microrganismos atípicos isolados em cul-
tura sinunasal – sejam avaliados quanto à presença de 
uma IDP subjacente (1, 9). 

Karadeniz et al. avaliaram 44 doentes com IDP. Foram 
questionados sobre sintomatologia nasossinusal e foi rea-
lizada avaliação por endoscopia nasal. Verificou que, após 
exame otorrinolaringológico, 24 dos 44 (54,5%) doentes 
com IDP avaliados tinham rinossinusite e 25 deles tinham 
alterações anatómicas (desvio do septo nasal, hipertrofia 
de cornetos, polipose nasal, hipertrofia das vegetações 
adenoides, hipertrofia de amígdalas). Após englobar sin-
tomas e exame físico, 31,8% dos doentes cumpriam diag-
nóstico de RSC (11).

Em síntese, a disfunção imunológica tem sido consi-
derada como um fator de risco para RSC e RSC refra-
tária; no entanto, há poucos dados sobre os benefícios 
do tratamento da disfunção imunológica no outcome da 
RSC (19).  

EPIDEMIOLOGIA

As IDP mais frequente associadas à RSC são as defi-
ciências predominantemente de anticorpos, que 
inclui desde o défice seletivo de IgA, o défice de subclas-
ses de IgG, a imunodeficiência comum variável (IDCV), 
a agamaglobulinemia ligada ao X (ALX) e a deficiência 
específica de anticorpos (DEA) com níveis normais de 
imunoglobulinas (13). Uma incidência de 21,8% de imu-
nodeficiência humoral foi observada por Vanlerberghe et 
al. em doentes com RSC refratária (20) e uma meta-aná-
lise de Schwitzguebel et al., que incluiu 1418 doentes com 
RSC num total de 13 estudos, verificou que 23% dos 
doentes com RSC de difícil tratamento e 13% dos indiví-
duos com RSC recorrente apresentavam défice de anti-
corpos (16). No entanto, estão publicados estudos em 
que não se verificou diferença significativa na prevalência 
de RSC entre os diferentes grupos de IDPs (11).
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O défice seletivo de IgA, a IDP mais comum na 
população geral, é na maioria dos casos clinicamente as-
sintomática e sem gravidade. No entanto, sabe-se que há 
um maior risco de infeções do foro otorrinolaringológico 
e a sua prevalência é significativamente maior em indiví-
duos com RSC. Dos vários estudos publicados em doen-
tes com RSC refratária, o diagnóstico de défice seletivo 
de IgA variou de 1,3% a 6,58% (13, 20). Num estudo 
realizado em doentes com IDP em idade pediátrica, em 
25% dos doentes com défice de IgA foram reconhecidos 
sinais e sintomas clínicos de RSC (21). Também Chee et 
al. relataram que 16,7% dos doentes com RSC estudados 
tinham níveis baixos de IgA e 6,2% preenchiam os crité-
rios do diagnóstico de défice seletivo de IgA (22).

O défice de subclasses de IgG é frequentemente 
um diagnóstico laboratorial, embora possa resultar em 
infeções sinopulmonares recorrentes, atopias, défice 
concomitante de IgA e uma resposta inadequada à vaci-
nação(9). O défice de subclasses de IgG foi observado 
em doentes com RSC refratária (5-50%), embora não se 
saiba ao certo o seu impacto clínico, uma vez que 2% a 
20% dos indivíduos saudáveis apresentam níveis reduzi-
dos de uma ou mais subclasses de IgG (16, 19). Alguns 
estudos mostraram que baixo nível de IgG1 e/ou IgG2 
com IgG4 baixo está associado à sinusite crónica ou 
recorrente, enquanto outros descrevem que a deficiên-
cia relativa de subclasse de IgG3 foi a anormalidade mais 
comum em doentes com RSC (17,9%) (20). A aparente 
associação de IgG3 e atopia pode explicar a alta incidên-
cia de RSC nesse grupo de doentes, colocando a hipó-
tese de a RSC estar mais relacionada à inflamação alér-
gica do que ao defeito imunológico humoral (21). Por 
outro lado, num estudo em idade pediátrica, a RSC foi 
observada em 65,5% dos doentes com défice de subclas-
se de IgG, nomeadamente de IgG2 e IgG4 face a agentes 
bacterianos capsulados (21).

A imunodeficiência comum variável (IDCV) é, 
por outro lado, a imunodeficiência primária sintomática 
mais comum. As infeções recorrentes do trato respira-
tório são a característica clínica primordial destes doen-

tes, mas uma ampla multiplicidade de manifestações clí-
nicas podem ocorrer, incluindo autoimunidade, alterações 
gastrointestinais e risco aumentado de doença neoplási-
ca. A RSC é uma característica comum da IDCV, inclusi-
ve os sintomas nasossinusais foram identificados por 
Oksenhendler como o sintoma inaugural em 36% os 
doentes com IDCV (23). Kashani et al. verificaram que 
52% dos doentes com IDCV apresentavam RSC, reafir-
mando a associação entre patologias (24). Do mesmo 
modo, a investigação imunológica de doentes com RSC 
refratária efetuada por vários autores culminou em 2,0-
10,3% de diagnósticos de IDCV, ainda que alguns estudos 
não tenham permitido identificar IDCV numa amostra 
de doentes com RSC refratária (13, 20, 22). A reposição 
de imunoglobulina é o tratamento padrão da IDCV e tem 
demonstrado reduzir a incidência de infeções pulmonares 
e diminuir significativamente as hospitalizações, embora 
pareça ser menos eficaz na redução das infeções sinusais 
ou melhoria da RSC (23). Infeções sinusais bacterianas 
agudas em doentes com IDCV são commumente causa-
das por Streptococcus pneumoniae, H. influenzae e Mora-
xella catarrhalis, semelhante à população em geral (8). A 
abordagem da rinossinusite em doentes com IDCV é 
semelhante ao de doentes sem imunodeficiência, embo-
ra a decisão de iniciar antibioterapia deva ser antecipada 
e a duração do tratamento possa ser prolongada.

A agamaglobulinemia ligada ao X (ALX), tem 
frequentemente apresentação clínica no primeiro ano de 
vida (9). Estudos demonstraram uma maior prevalência 
de 40-86% de RSC em doentes com ALX (19, 21). Na 
revisão de Mazza et al., as IDP foram encontradas em 
10-54% na RSC resistente ao tratamento, mais comum-
mente a IDCV e a ALX (14).

A deficiência específica de anticorpos (DEA) 
caracteriza-se por uma resposta comprometida à vacina-
ção com antígenos de polissacarídeos (como na vacinação 
contra Streptococcus pneumoniae) na presença de infeções 
sinopulmonares recorrentes ou crónicas. Apesar de ain-
da não ter sido estabelecido um consenso quanto ao 
número de serotipos e ao grau de deficiência necessário 
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para o diagnóstico, consideram-se hoje que doseamentos 
de anticorpos superiores ou iguais ao valor de referência 
para, pelo menos, 50% dos serotipos ou um aumento de 
duas vezes ou mais no doseamento de anticorpos para, 
pelo menos, 50% dos serótipos, quando se comparam os 
resultados pré e pós-vacinação são geralmente conside-
rados como uma resposta normal à vacinação contra S. 
pneumoniae (25). Num estudo realizado por Kashani et 
al., do total de 239 doentes com RSC e níveis normais de 
IgG avaliados, 23,4% tinham DEA (24). Tem-se verificado 
uma maior prevalência em doentes com RSC refratária, 
variando de 12% a 67%, consoante o estudo e critérios 
de diagnóstico utilizados (26, 27). De acordo com Boyle 
et al., a incidência de DEA em crianças com infeções 
recorrentes é de 14,9%, embora a prevalência na popu-
lação em geral não seja conhecida. Num estudo realizado 
por Keswani, 24% dos doentes com RSC avaliados para 
imunodeficiência tinham DEA, enquanto 11% de uma po-
pulação normal apresentavam uma resposta imune defi-
ciente à vacinação (28). 

Apesar de a RSC ser uma das manifestações mais 
comuns de défices predominantemente de anticorpos e 
a disfunção dos anticorpos pareça desempenhar um papel 
mais importante na patogénese da RSC, outros com-
ponentes do sistema imunológico, nomeadamente 
disfunção de linfócitos T, parecem desempenhar tam-
bém um papel na sua etiopatogenia (11). 

Nas imunodeficiências combinadas, tanto as cé-
lulas T quanto as células B podem estar comprometidas, 
direta ou indiretamente. Indivíduos infetados com vírus 
geralmente benignos, como citomegalovírus ou vírus Eps-
tein-Barr, fungos ou bactérias oportunistas, devem ser 
avaliados quanto a defeitos nas células T, pois essas infe-
ções sugerem uma anormalidade na imunidade celular (9). 
Num estudo realizado por Chee et al. em doentes com 
RSC refratária foram detetados defeitos combinados na 
função de anticorpos e células T. Curiosamente, anorma-
lidades na função das células T foram os defeitos mais 
frequentemente detetados. Embora a contribuição desse 
achado para a patogénese da RSC refratária seja desco-

nhecida, a função intacta das células T desempenha um 
papel fundamental no desenvolvimento de uma resposta 
imunológica humoral normal, bem como na resposta ce-
lular contra vírus e fungos (22). Portanto, é sugerido que 
testes de imunidade celular também sejam contemplados 
na avaliação diagnóstica da função do sistema imunológi-
co destes doentes.

A imunodeficiência combinada grave (SCID) é 
a forma mais grave de deficiência combinada de células B 
e células T, condicionando diagnóstico no primeiro ano 
de vida. Caracteriza-se por infeções bacterianas, virais e 
fúngicas graves e recorrentes a agentes atípicos e geral-
mente oportunistas, alterações gastrointestinais recor-
rentes e comprometimento do crescimento. A recons-
tituição imunológica com transplante de células-tronco 
hematopoéticas é curativa em 90% dos casos, mas sem 
intervenção é expectável ocorrência de mortalidade até 
aos 2 anos de idade (8, 9). Dada a sua raridade e variabi-
lidade, à data, não são divulgados na literatura estudos 
de prevalência que detalhem a ocorrência de RSC em 
doentes com SCID.

A síndrome de Wiskott-Aldrich (WAS) é uma 
causa rara de imunodeficiência. Estes doentes apresentam 
um sistema imunitário comprometido, o que os torna sus-
cetíveis a diversas infeções, incluindo infeções sinopulmo-
nares, cutâneas, gastrointestinais, geniturinárias e neuro-
lógicas (8). No entanto, as taxas específicas de prevalência 
da RSC nestes doentes não se encontram detalhadas.

A doença granulomatosa crónica (DGC) é uma 
IDP rara caracterizada pela formação de granulomas e 
por uma resposta inflamatória crónica. A sinusite afeta 
15% dos doentes com DGC com infeções fúngicas sinusais 
frequentes. O tratamento envolve antibióticos e antifún-
gicos profiláticos ao longo da vida, com tratamento agres-
sivo de complicações infeciosas (8, 9).

As deficiências de complemento são IDP clini-
camente heterogéneas. As deficiências dos componentes 
iniciais da via clássica do complemento estão associadas 
a infeções bacterianas encapsuladas, enquanto a deficiên-
cia de C3 e de lectina de ligação ao manano está mais 
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associada a infeções piogénicas recorrentes graves e as 
deficiências da via comum tardia e de properdina na via 
alternativa estão associadas a um aumento das infeções 
por Neisseria. Os doentes com infeções recorrentes do 
trato respiratório sem a presença de outros fatores de 
risco, bem como as infeções recorrentes de organismos 
encapsulados, devem ser avaliados para pesquisa de de-
ficiência do complemento. Nesses casos, é indicado um 
doseamento de complemento, incluindo testes para a 
via clássica do complemento (CH50), a via alternativa 
(AH50) e a via da lectina de ligação à manose  (9, 29). 
Um estudo realizado por Gaunsbaek et al. verificou que 
a frequência de deficiência do complemento era signifi-
cativamente mais elevada nos doentes com RSC do que 
nos indivíduos saudáveis, na maioria défices de lectina 
de ligação ao manano (30).

Dentro das doenças raras que devem fazer parte do 
diagnóstico diferencial de uma RSC refratária é impres-
cindível excluir patologia como a discinesia ciliar pri-
mária (DCP) e fibrose quística (FQ). A DCP, previa-
mente designada doença dos cílios imóveis, associada a 
anomalias estruturais e funcionais dos cílios, provoca a 
persistência de bactérias potencialmente patogénicas na 
mucosa, contribuindo para a infeção (18). Clinicamente 
caracteriza-se comummente por otite média, RSC, bron-
quite crónica e infertilidade devido a uma motilidade ciliar 
diminuída (31). Um estudo que incluiu 384 doentes com 
DCP revelou que afeções nasais crónicas foram a clínica 
mais commumente relatada (89%) e a avaliação otorri-
nolaringológica revelou a presença de pólipos nasais em 
15% (32). Frija-Masson et al. reportou que 95% dos doen-
tes com DCP tinham RSC (33). A FQ é uma doença 
autossómica recessiva decorrente de mutações no gene 
CFTR (cystic fibrosis transmembrane conductance regulator) 
que conduzem a um transporte inadequado de iões atra-
vés das superfícies epiteliais, causando compromisso da 
depuração mucociliar e a disfunção de vários órgãos. A 
RSC é a manifestação respiratória mais comum na FQ 
devido à hiperviscosidade do muco e à deficiente depu-
ração mucocilicar. Com base na avaliação radiológica, a 

prevalência de RSC em pacientes com FQ atinge os 100%, 
adicionalmente a presença de pólipos nasais na idade 
pediátrica deve levantar a suspeita de FQ (34).

ABORDAGEM DIAGNÓSTICA

É importante destacar que episódios graves recor-
rentes de sinusite constituem um dos 10 sinais gerais de 
alerta de IDP propostos pela Fundação Jeffrey Modell, 
tendo sido posteriormente subdivididos em sinais de 
alerta de IDP no primeiro ano de vida – mais de 2 episó-
dios de sinusite por ano – e na idade adulta – mais de 4 
episódios de sinusite por ano (3, 13). Perante a presença 
de dois ou mais dos sinais de alerta, deve-se considerar 
a possibilidade de estar perante uma IDP. 

O diagnóstico precoce de IDP em indivíduos com RSC 
possibilita uma abordagem terapêutica mais imediata e 
criteriosa, englobando a gestão das agudizações e, se 
indicado, profilaxia antibiótica, vacinação antipneumocó-
cica e terapêutica de reposição de imunoglobulina (9). 
Contudo, a escassa evidência científica relativamente à 
caracterização clínica, imagiológica e laboratorial da afe-
ção nasossinusal em doentes com IDP, traduz-se na au-
sência de diretrizes específicas no tratamento e aborda-
gem de doentes com RSC e IDP.

As guidelines atuais alertam que a função imunológica 
deve ser avaliada em indivíduos com RSC ou rinossinusi-
te aguda recorrente no caso de falência terapêutica ou 
RSC em associação a otite média, bronquiectasia ou 
pneumonia (9). Várias têm sido as propostas de avaliação 
destes doentes sem que se tenha chegado a um docu-
mento de consenso internacional. Huwyler et al. consi-
deram que a avaliação laboratorial inicial deve incluir 
hemograma completo com contagem diferencial para 
quantificar linfócitos, doseamento de imunoglobulinas 
séricas (IgM, IgG, IgA e IgE) e avaliação da resposta es-
pecífica de anticorpos a antígenos de vacinas polissacarí-
dicas, incluindo S. pneumoniae (9, 27). Alguns autores 
acrescentam ainda o doseamento de subclasses de IgG 
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(20). Também nas guidelines da European Position Paper on 
Rhinosinusitis and Nasal Polyps 2020 (EPOS) é recomen-
dada a medição dos níveis séricos de imunoglobulinas e, 
se os níveis forem normais, mas perante uma forte sus-
peita clínica, avaliação da resposta à imunização com an-
tigénios proteicos e antigénios polissacarídeos (níveis de 
anticorpos pré e pós-imunização) (1). 

Uma revisão sistemática de Mandava et al. verificou 
que a maioria dos artigos incluídos recomendava a reali-
zação de rastreio para imunodeficiências após infeções 
sinusais recorrentes (quatro ou mais episódios por ano) 
ou refratárias, através da quantificação de imunoglobuli-
nas e dos títulos de anticorpos pós-vacinação. Adicional-
mente, a avaliação de atopia também é frequentemente 
recomendada (35).

ABORDAGEM TERAPÊUTICA

A abordagem da rinossinusite em doentes com IDCV 
é semelhante à abordagem dos doentes sem imunodefi-
ciência, embora a decisão de iniciar antibioterapia deva 
ser antecipada e a duração do tratamento possa ser pro-
longada. Salienta-se a relevância da terapêutica ajustada 
ao isolamento cultural. Os objetivos do tratamento in-
cluem melhorar a qualidade de vida e o controlo sinto-
mático através da diminuição da inflamação da mucosa, 
antibioterapia, manutenção de vias de drenagem sinusais 
e limitação da gravidade e frequência das agudizações. 
Opções de tratamento específicas para doentes com RSC 
e IDP incluem antibioterapia profilática, antibioterapia 
dirigida por cultura, cirurgia endoscópica dos seios para-
nasais e terapia de reposição com imunoglobulina, em 
particular nos défices humorais. No entanto, atualmente, 
não há consenso e faltam diretrizes clínicas estabelecidas 
sobre o tratamento apropriado dessa população  (16).

De modo geral, as lavagens nasais com solução salina 
e os glicocorticoides tópicos são os pilares do tratamen-
to da RSC, com antibioterapia reservada para as agudi-
zações (1). O reconhecimento da IDP em indivíduos com 

RSC possibilita o tratamento precoce e agressivo das 
agudizações, antibioterapia profilática e início de reposi-
ção de imunoglobulina humana (IG) endovenosa (IGEV) 
ou subcutânea (IGSC), se indicado.

Apesar de Ocampo et al. recomendar antibioterapia 
profilática na abordagem da RSC em doentes com défice 
de anticorpos (4), alguns estudos não permitiram verificar 
diferenças com significado estatístico, nomeadamente 
clínicas, radiológicas ou endoscópicas, com esta aborda-
gem (11). 

Vários estudos investigaram o papel da IG em doentes 
com IDP e RSC, mas os resultados têm-se mostrado 
controversos. Num estudo realizado em doentes com 
IDCV ou DEA, Walsh et al. verificaram uma diminuição 
significativa nas agudizações e a interrupção do uso de 
antibióticos profiláticos em 56% dos indivíduos (36). Tam-
bém Garvey et al. reportou benefícios no uso de IGEV 
em doentes com IDP e RSC, com diminuição da utilização 
de fármacos e melhoria na qualidade de vida (37). Por 
outro lado, um estudo europeu verificou que apenas 8% 
dos doentes com IDCV e RSC tiveram melhoria da RSC 
com a administração de IGEV (7).

Relativamente ao seu potencial de prevenir evolução 
para RSC em doentes com IDP, num estudo em que IGEV 
foi administrada em aproximadamente 80% dos doentes, 
não se verificaram diferenças com significado estatístico 
na incidência de RSC entre os doentes que receberam 
tratamento com IGEV e que não receberam (11).

Assim, a iniciação de terapêutica de reposição com 
IGEV deve depender de uma avaliação cuidadosa por 
especialistas e individualizado, tendo em consideração 
tanto os sintomas clínicos quanto os achados laboratoriais 
e/ou imagiológicos de cada doente. Esta parece ser mais 
eficaz quando administrada em altas doses no início da 
doença, mas mais estudos são necessários (14).

Para doentes com RSC, a cirurgia endoscópica dos 
seios perinasais é uma opção para garantir vias de drena-
gem permeáveis e melhorar a ventilação, quando o trata-
mento médico não é suficiente (1). Poucos estudos foram 
realizados para avaliar a sua eficácia em doentes com IDPs, 
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mas com base nas evidências disponíveis parecem demons-
trar o seu benefício, com melhoria nos sintomas, na qua-
lidade de vida, nos scores endoscópicos e imagiológicos. 
Contudo, o seu benefício e indicações parece ser sobre-
ponível ao verificado em doentes imunocompetentes (19).

A prevenção e tratamento da sinusite aguda parece 
ser mais benéfica do que o tratamento da RSC quando 
já se desenvolveram alterações inflamatórias crónicas (11, 
18). Assim, exames otorrinolaringológicos regulares e 
implementação de um tratamento intensivo e precoce 
pode melhorar o outcome nesta população e hipotetica-
mente prevenir o desenvolvimento de RSC. São neces-
sários mais estudos, idealmente prospetivos, que avaliem 
o efeito das várias intervenções terapêuticas específicas 
nas IDP para a RSC.

CONCLUSÃO

Em síntese, a RSC deve ser sistematicamente investiga-
da em indivíduos com IDP, tendo em conta que o compro-
metimento das vias aéreas superiores contribui significati-
vamente para o aumento da morbilidade associada às 
doenças das vias aéreas inferiores, além de afetar negativa-
mente a qualidade de vida, o sono, a capacidade de concen-
tração e desempenho, a capacidade olfativa, entre outros. 
De forma recíproca, é imperativo que a IDP seja meticulo-
samente pesquisada em situações de RSC recorrente, re-
fratária e/ou grave, considerada um dos 10 sinais de alerta 
de IDP, com o objetivo de assegurar um diagnóstico pre-
coce de IDP. Acredita-se que esta abordagem, focada no 
diagnóstico e tratamento precoce, possa efetivamente 
melhorar o prognóstico das IDP, reduzindo as complicações 
a longo prazo e melhorando a qualidade de vida.

Por conseguinte, uma abordagem multidisciplinar e 
de cooperação entre especialistas em imunoalergologia 
e otorrinolaringologia é fundamental para o correto en-
quadramento diagnóstico e terapêutico. A avaliação com 
história clínica detalhada e estudos laboratoriais imuno-
lógicos pode revelar a presença de IDP em doentes com 

RSC refratária; por outro lado, doentes com IDP devem 
ser submetidos a avaliação clínica e/ou imagiológica quan-
to à presença de RSC, potenciando uma abordagem pre-
ventiva e terapêutica ajustada.
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