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EM RESUMO

O DC n° 37 organiza a abordagem do lactente com imunoglobulinas baixas:
distingue o nadir fisioloégico dos 3—6 meses, a hipogamaglobulinemia transitéria da
infancia (HTI: IgG < 2 DP para a idade entre 5 e 24 meses, com linfocitos e resposta
vacinal normais, resolugdo em geral até 4—6 anos), as formas secundarias a perda
proteica ou imunossupressao, e os erros inatos que exigem reposi¢cao urgente
(agamaglobulinemia, SCID, hiper-lgM). Recomenda valores de referéncia por idade
(CALIPER), lista sinais de alerta clinicos e laboratoriais e propde conduta
escalonada: expectante e vacinas do calendario quando nao ha infecgoes;
antibioticoprofilaxia se infec¢gées bacterianas repetidas; imunoglobulina humana
temporaria se IgG < 2 DP (especialmente < 100 mg/dL) ou infec¢des graves.
AAAAI, o consenso britanico BSI/UKPIN, AEP e IPINet seguem a mesma logica. As
divergéncias sao de detalhe operacional: o ESID define HTI por dosagens repetidas
nos 3 primeiros anos, sem o critério de -2 DP; a IDF (EUA) e o Immunodeficiency
UK adiam vacinas vivas até demonstrar produc&o de anticorpos, enquanto a SBP
libera todas; e o documento n&o traz dose de imunoglobulina, teste prévio de
antibiotico por 6 meses (Reino Unido), intervalos entre imunoglobulina e vacinas
vivas, nem a triagem neonatal por TREC.

O que a SBP recomenda

Documento: DC n° 37, 02/04/2026, 9 p. Departamento Cientifico de Imunologia Clinica (pres.

Ekaterini Simbes Goudouris; sec. Antonio Condino Neto).

Fisiologia: transferéncia de IgG transplacentaria sobretudo no 3° trimestre (IgG1 e IgG3);
meia-vida 24-30 dias; nadir fisioldgico entre 3 e 6 meses; IgG do adulto s6 aos 8-12 anos;
prematuros nascem com niveis muito menores. Mais de 550 erros inatos da imunidade (Ell)

monogénicos descritos.
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PONTO POSICAO DA SBP

Definicao Ig < 2 DP da média para a idade; usar valores de referéncia por idade (CALIPER);
transitoria ou permanente, congénita ou adquirida

HTI IgG < -2 DP em crianga de 5-24 meses, * IgA/IgM baixas, subpopulagées linfocitarias
normais e resposta vacinal preservada; normaliza em geral até 4—6 anos; diagndstico
retrospectivo; deficiéncia de IgG mais comum na infancia, subdiagnosticada; infecgoes
graves incomuns

Diferenciais ~ Secundaria (sindrome nefrética, linfangiectasia, les&o do ducto toracico; imunossupressores
na mée ou na crianga); Ell: agamaglobulinemia, SCID, hiper-IgM (reposicao urgente); > 4
anos sem recuperacgao: IDCV

Sinais de < 6 meses com infecgbes graves; oportunistas (P. jirovecii, Cryptosporidium, CMV, EBV);

alerta sepse, abscesso, meningite, osteomielite; reagdes a vacinas vivas (BCG, rotavirus, FA,
varicela, SCR); linfopenia, neutropenia, plaquetopenia; isoaglutininas ausentes ou < 1:4;
auséncia de resposta vacinal; subpopulagdes reduzidas

Exames Hemograma; urina (proteindria); albumina; alfa-1-antitripsina fecal; imunofenotipagem (CD19
< 2% na agamaglobulinemia; CD3/4/8 baixos na SCID; CD56); resposta vacinal (limitada < 1
ano); isoaglutininas (grupo O = 1:4; AB néo produz)

Conduta Sem infecgbes: conservadora, vacinas conforme calendario, sem contraindicagao;
infecgbes bacterianas repetidas: antibioticoprofilaxia temporaria; IgG < -2 DP
(especialmente < 100 mg/dL) e/ou infecgoes graves: imunoglobulina humana
temporaria até estabilizagado; a reposi¢ao nao prejudica a recuperagéo da HTI

Prognéstico  Ozen: 33/131 evoluiram como HTI (normalizagdo média 6,4 anos); IgM baixa + CD19
reduzido = fenotipo mais grave; Justiz-Vaillant 2023: benigna, normaliza ~4 anos; boa
resposta vacinal e isoaglutininas normais favorecem HTI

Nao traz: dose e via da imunoglobulina, esquema de antibioticoprofilaxia, intervalo de

reavaliagao, intervalo entre imunoglobulina e vacinas vivas, conduta com vacinas vivas
enquanto SCID nao foi descartada, triagem neonatal por TREC.
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2. Posicao das demais referéncias

REFERENCIA

DOCUMENTO, VERSAO E
DATA

POSICAO RESUMIDA

AAAAI/ ACAAI
(EUA)

AAP/CDC

Reino Unido
(BSI/UKPIN,
NHS, Green
Book)

ESID

Practice Parameter for primary

immunodeficiency (Bonilla 2015);

Update on the use of

immunoglobulin in human disease

(Perez 2017); 2025 Inborn Errors
of Immunity Practice Parameter

(Ann Allergy Asthma Immunol
2026)

Red Book 2024-2027 —
Immunization in

immunocompromised children;
CDC — Altered

immunocompetence (2024)

BSI/UKPIN consensus —

Immunoglobulin replacement

therapy (Clin Exp Immunol 2022);
NHS England Clinical

Commissioning Policy —

Immunoglobulin (2025); Green

Book cap. 6; Immunodeficiency
UK — THI (2020)

Registry working definitions
(Seidel 2019)

HTI = IgG baixa para a idade com resposta vacinal e
células B normais. IgG < 150 mg/dL =
hipogamaglobulinemia grave, repor sem testes
adicionais; 150-250 mg/dL exige avaliagdo de
anticorpos especificos; na HTI a reposi¢ao "pode
beneficiar" casos selecionados (evidéncia IIb—lIl,
recomendacgao C); suspender de preferéncia na
primavera e reavaliar 3—-5 meses depois; 1-2
interrupcdes bastam para definir transitoriedade.
2025: reposigao fortemente recomendada em
deficiéncia de anticorpos IgG; incorpora TREC.

Deficiéncias humorais graves (XLA, IDCV):
contraindicados OPV, BCG, LAIV, febre amarela,
SCR/varicela, dengue; deficiéncias leves (IgA,
subclasses): apenas OPV, BCG e dengue
contraindicados, demais vacinas vivas seguras;
sob IGIV, SCR/varicela adiadas e repetidas apds
suspenséao; SCID: nenhuma vacina viva. HTI nao
citada nominalmente.

IgG = 4 g/L com resposta vacinal preservada — sem
reposicao; < 4 g/L com resposta pobre —
considerar; < 2 g/L — iniciar sem teste de
antibiético; nos demais, teste de 6 meses de
antibiotico profilatico antes da Ig; resposta
adequada = aumento = 3x. NHS: diagndstico por
imunologista, 0,4-0,6 g/kg/més (peso ideal); HTI ndo
é indicagao listada. Green Book: deficiéncia de
IgG/IgA néo contraindica vacinas vivas salvo defeito
de T; rotavirus contraindicado sé na SCID; vacinas
vivas = 3 semanas antes ou 3 meses apos Ig.
Immunodeficiency UK: SCR liberada se boa

resposta as vacinas iniciais. NICE nao tem diretriz.

HTI: 1I9G abaixo do normal para a idade nos
primeiros 3 anos, medida 2 2 vezes, causas
definidas excluidas, resolugao espontanea apds o 4°
aniversario; registrada inicialmente como "deficiéncia
de anticorpos néo classificada" e reclassificada apos
resolugao. Nao usa -2 DP nem a faixa 5-24 meses.
IUIS 2022 lista HTI entre as deficiéncias de
anticorpos de gene desconhecido.
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https://www.aaaai.org/Aaaai/media/Media-Library-PDFs/Allergist%20Resources/Statements%20and%20Practice%20Parameters/PID-Nov-2015.pdf
https://www.aaaai.org/Aaaai/media/Media-Library-PDFs/Allergist%20Resources/Statements%20and%20Practice%20Parameters/PID-Nov-2015.pdf
https://www.aaaai.org/Aaaai/media/MediaLibrary/PDF%20Documents/Practice%20and%20Parameters/IVIG-March-2017.pdf
https://www.aaaai.org/Aaaai/media/MediaLibrary/PDF%20Documents/Practice%20and%20Parameters/IVIG-March-2017.pdf
https://www.aaaai.org/Aaaai/media/MediaLibrary/PDF%20Documents/Practice%20and%20Parameters/IVIG-March-2017.pdf
https://publications.aap.org/redbook/book/755/chapter-abstract/14074446
https://publications.aap.org/redbook/book/755/chapter-abstract/14074446
https://publications.aap.org/redbook/book/755/chapter-abstract/14074446
https://www.cdc.gov/vaccines/hcp/imz-best-practices/altered-immunocompetence.html
https://www.cdc.gov/vaccines/hcp/imz-best-practices/altered-immunocompetence.html
https://academic.oup.com/cei/article/210/1/1/6655640
https://academic.oup.com/cei/article/210/1/1/6655640
https://academic.oup.com/cei/article/210/1/1/6655640
https://www.england.nhs.uk/wp-content/uploads/2021/12/ccp-for-the-use-of-therapeutic-immunoglobulin-england-2025.pdf
https://www.england.nhs.uk/wp-content/uploads/2021/12/ccp-for-the-use-of-therapeutic-immunoglobulin-england-2025.pdf
https://www.england.nhs.uk/wp-content/uploads/2021/12/ccp-for-the-use-of-therapeutic-immunoglobulin-england-2025.pdf
https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/655225/Greenbook_chapter_6.pdf
https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/655225/Greenbook_chapter_6.pdf
https://www.immunodeficiencyuk.org/wp-content/uploads/2022/02/ImmunodeficiencyUKTHIEdition2.pdf
https://www.immunodeficiencyuk.org/wp-content/uploads/2022/02/ImmunodeficiencyUKTHIEdition2.pdf
https://esid.org/wp-content/uploads/2023/09/ESID-Clin-Crit_omim_orpha_hpo_11_2019fin.pdf
https://esid.org/wp-content/uploads/2023/09/ESID-Clin-Crit_omim_orpha_hpo_11_2019fin.pdf

REFERENCIA DOCUMENTO, VERSAO E

DATA

POSICAO RESUMIDA

AEP (Espanha) Protocolos AEP — Diagnostico y

manejo de las inmunodeficiencias

primarias; SEICAP (pagina de
pacientes)

SIP / IPINet /
AIEOP (Italia)

Martire et al. — Vaccination in

immunocompromised host:

recommendations of
IPINet/AIEOP (Vaccine 2018);
AIEOP grupo Immunodeficienze

(raccomandazioni THI)

Harvard / Johns Hopkins All Children's —

Immunology; IDF — Transient

Johns Hopkins

hypogammaglobulinemia of
infancy; StatPearls 2023

Ministério da
Saude

PCDT Imunodeficiéncia primaria

com predominancia de defeitos
de anticorpos — Portaria SAS/MS

n°® 495, de 11/09/2007; Manual
dos CRIE, 6% ed., 2023

Oxford Oxford University Hospitals NHS
FT — sem protocolo local aberto

(consulta em 10/2026)

Cambridge Cambridge University Hospitals
NHS FT — sem protocolo local

aberto (consulta em 10/2026)

HTI "mais que uma imunodeficiéncia, € um atraso na
maturagao”; inicio aos 5-6 meses, resolugéao ~4
anos; tabela propria de referéncia (IgG 170-560
mg/dL aos 3 m; 200-670 aos 6 m; 330-1.160 a 1
ano); conduta expectante; evitar vacinas vivas
apenas em agamaglobulinemia e imunodeficiéncia

combinada.

HTI classificada como "deficiéncia menor": todas as
vacinas, incluindo SCR, varicela e rotavirus,
permitidas; SCID: nenhuma vacina viva (51% dos
vacinados com BCG tiveram complicagdes; casos
de rotavirus precedendo o diagnostico); triagem
neonatal recomendada para evitar vacinas vivas

inadvertidas; vacinas vivas 3—12 meses apos Ig.

Sem diretriz institucional publica sobre HTl em
Boston Children's ou Johns Hopkins (JH lista
"avaliagdo para reposigao de IgG"). Referéncias
norte-americanas de apoio: StatPearls (5-24 m, -2
DP, normaliza 2—-6 a, IGIV s6 em infecgao
grave/refrataria); IDF (IgG < p5 em = 2 dosagens;
normaliza 2-5 a; vacinas vivas adiadas até
demonstrar produgao de anticorpos; 4—6 meses
sem |g antes de reavaliar).

O PCDT trata da agamaglobulinemia ligada ao X e
da imunodeficiéncia comum variavel (imunoglobulina
humana); nao inclui a hipogamaglobulinemia
transitéria. CRIE 2023: na deficiéncia de anticorpos,
s6 a BCG é contraindicada (padréo do site).

Segue o consenso BSI/UKPIN (2022) e a politica do
NHS England (2025).

Segue o consenso BSI/UKPIN (2022) e a politica do
NHS England (2025).

Valores de referéncia e triagem: CALIPER (Roche cobas, 2019) validado indiretamente em >

120 mil dosagens (2025); ha coorte brasileira de 1-10 anos e dinamarquesa 2025 como

alternativas. TREC positivo (Mongkonsritragoon 2023): vacinas vivas estritamente

contraindicadas até confirmacgéao; suspender aleitamento até sorologia CMV materna;

hemoderivados irradiados; confirmagao em < 2 semanas.
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https://static.aeped.es/28_imunodeficiencias_primarias_f8e89d0afe.pdf
https://static.aeped.es/28_imunodeficiencias_primarias_f8e89d0afe.pdf
https://static.aeped.es/28_imunodeficiencias_primarias_f8e89d0afe.pdf
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29426658/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29426658/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29426658/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29426658/
https://www.hopkinsmedicine.org/all-childrens-hospital/services/allergy-immunology/immunology
https://www.hopkinsmedicine.org/all-childrens-hospital/services/allergy-immunology/immunology
https://primaryimmune.org/understanding-primary-immunodeficiency/types-of-pi/transient-hypogammaglobulinemia-infancy
https://primaryimmune.org/understanding-primary-immunodeficiency/types-of-pi/transient-hypogammaglobulinemia-infancy
https://primaryimmune.org/understanding-primary-immunodeficiency/types-of-pi/transient-hypogammaglobulinemia-infancy
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK544356/
https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/pcdt/i/imunodeficiencia-primaria-com-predominancia-de-defeitos-de-anticorpos-imunoglobulina-humana
https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/pcdt/i/imunodeficiencia-primaria-com-predominancia-de-defeitos-de-anticorpos-imunoglobulina-humana
https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/pcdt/i/imunodeficiencia-primaria-com-predominancia-de-defeitos-de-anticorpos-imunoglobulina-humana
https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/pcdt/i/imunodeficiencia-primaria-com-predominancia-de-defeitos-de-anticorpos-imunoglobulina-humana

3. Concordancias e discordancias

AAP/C REINO ESID AEP IPINET IDF/E
DC UNIDO UA

Definicdo -2 DP, 5— Na&o abor- Igual — Igual (Im- Primeiros 5-6 m,re- — <p5,22 Segue Segue Concor-
de HTI 24m,Be daaHTIl munodef. 3 anos, 2 solugdo dosagens BSI/UK- BSI/UK-  dancia ge-
vacinal (PCDT UK) 2 dosa- ~4 a PIN PIN ral; ESID
normais 2007: XLA gens, diverge no
e IDCV) sem -2 critério
DP
Referén-  CALIPER Sem posi- Poridade — = = Tabela = = Segue Segue Concor-
cia por Gao espe- propria BSI/UK- BSI/UK-  dancia no
idade cifica PIN PIN principio
localizada
Conduta  Expectan- Sem posi- Igual — Igual, — Expectan- — Igual Segue Segue Concor-
escalona- te — ATB ¢ao espe- com teste te BSI/UK- BSI/UK-  dancia;
da — g cifica de 6 me- PIN PIN Reino Uni-
localizada ses de do formali-
ATB za o teste
Limiarde <2 DP, Sem limiar <150 — <2g/L — — — — Segue Segue Concor-
IgG para  esp. <100 para HTI mg/dL (200 BSI/UK- BSI/UK-  dancia de
repor mg/dL mg/dL) PIN PIN faixa
(100-200)
Dose de  Omite Imunoglo- — — 0,4-0,6 — — — — Segue Segue Lacuna
Ig bulina hu- g/kg/més BSI/UK-  BSI/UK-
mana s6 PIN PIN
nas indi-
cagodes do
PCDT
2007
Vacinas Todas, Deficién- — Leves: s6 Sim, salvo — Sim Todas, Adiar até Segue Segue Divergén-
vivasna sem cia de an- OPV/BCG defeito de incl. resposta BSI/UK- BSI/UK-  cia
HTI condigédo ticorpos: /dengue  T; SCR se rotavirus de PIN PIN IDF/UK x
s6 BCG contraindi- boa anticor- SBP/IPI-
contraindi- cadas resposta pos Net
cada
(CRIE
2023)
Intervalo  Omite Sem posi- — Adiar e z3sem — — 3-12m — Segue Segue Lacuna
Ig x vaci- cao espe- repetir antes / 3 apos BSI/UK- BSI/UK-
nas vivas cifica m apdés PIN PIN
localizada
Reavalia- Omite Sem posi- 3-5 — Prever — — — 4-6 Segue Segue Lacuna
G&o apos G&0 espe- meses suspen- meses BSI/UK-  BSI/UK-
suspen- cifica séo PIN PIN
séo localizada
TREC/ Omite Sem posi- Incorpora Nenhuma Rotavirus — — Reco- — Segue Segue Lacuna
SCID pré- cao espe- (2025) viva s6 na menda BSI/UK-  BSI/UK-
confirma- cifica SCID triagem PIN PIN
céo localizada
Ig "ndo Afirma Sem posi- Evidéncia — — — — — — Segue Segue Ponto ain-
prejudica” caoespe- C BSI/UK- BSI/UK-  da
a cifica PIN PIN debatido
recupera- localizada
céo
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Leitura (Ministério da Saude, Oxford e Cambridge): o Ministério da Saude nao trata da HTI,
para vacinas vivas, o CRIE 2023 (s6 BCG contraindicada na deficiéncia de anticorpos) é mais
permissivo que IDF e Reino Unido e préximo da SBP e do IPINet — é o padrao do site. Oxford
e Cambridge nao tém protocolo local aberto e seguem o consenso BSI/UKPIN. A conduta do

documento segue a SBP.

Sintese

O documento da SBP esta de acordo com AAAAI, BSI/UKPIN, AEP e IPINet no que decide a
conduta: a hipogamaglobulinemia do lactente é heterogénea, o diagnostico de HTI é
retrospectivo, os sinais de alerta para SCID e agamaglobulinemia devem ser buscados
ativamente, e a reposi¢ao de imunoglobulina € reservada a IgG muito baixa ou infec¢des
graves, com antibioticoprofilaxia como degrau intermediario. O limiar de "especialmente < 100
mg/dL" € um pouco mais conservador que os 150 mg/dL da AAAAI e os 200 mg/dL do
consenso britdnico, mas esta na mesma faixa. As divergéncias reais sao duas. A primeira é o
ESID, que define HTI por dosagens repetidas nos trés primeiros anos e resolugao apos os 4
anos, sem o corte de -2 DP e sem a faixa de 5—24 meses; para registro e pesquisa, os critérios
ndo séo intercambiaveis. A segunda é a vacinagao com virus vivos: a SBP libera todas as
vacinas do calendario quando nao ha infecgdes, como fazem IPINet e o Green Book, mas a
IDF norte-americana e o Immunodeficiency UK condicionam SCR e rotavirus a demonstragao
de resposta de anticorpos, uma cautela que importa sobretudo enquanto nao se excluiu defeito
de linfocitos T. As lacunas operacionais (dose e via da imunoglobulina, teste prévio de 6 meses
de antibidtico, intervalos entre imunoglobulina e vacinas vivas, reavaliagdo apds suspensao e

TREC) sao as que o pediatra sentira na pratica.
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OBSERVAGCOES CRITICAS

1. Vacinas vivas: antes de aplicar rotavirus e BCG em lactente com IgG baixa e
qualquer sinal de alerta (linfopenia, infecgdes graves < 6 meses, oportunistas),
excluir SCID com imunofenotipagem; na duvida, adiar as vivas, como
recomendam IDF e IPINet para suspeita de defeito celular.

2. Dose e monitoramento (NHS/AAAAI): 0,4-0,6 g/kg/més de IGIV ou equivalente
subcutaneo, com peso ideal em criangas; reavaliar 3—5 meses apos suspenséo
programada (ideal na primavera); 1-2 interrupgdes bem-sucedidas definem a
transitoriedade.

3. Vacinas x imunoglobulina: SCR e varicela = 3 semanas antes ou 3 meses

apos a ultima dose de Ig (Green Book) e repetidas apds suspensao da terapia
(CDC).

4. Isoaglutininas s6 valem no grupo O (A e B tém titulos naturalmente menores;
AB ndo produz); resposta vacinal com aumento = 3x € inutil se IgG < 200 mg/dL.

5. TREC ja esta previsto no teste do pezinho do SUS (Lei 14.154/2021, etapa 4 —
imunodeficiéncias primarias), em implantagao progressiva pelos estados; onde é
oferecido, TREC alterado imp&e suspensao das vacinas vivas, suspensao do
aleitamento materno até se conhecer a sorologia materna para CMV
(Mongkonsritragoon et al., 2023) e hemoderivados irradiados até a confirmagao.
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