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Linfadenopatia cervical na infancia:
etiologia, diagnéstico diferencial
e terapéutica

Cervical lymphadenopathy in children: etiology, differential diagnosis and management

Leandro Luongo de Matos', Mario Paulo Faro Junior?, Jossi Ledo Kanda', Vicente Antonio Gerardi Filho?, Pedro Mufoz Fernandes?

Resumo
Linfadenopatia é o termo empregado em qualquer alteracdo em tamanho e consisténcia de linfonodos. A linfadenopatia cervical é um problema

muito frequente nos pacientes da faixa etéria pediatrica e, em geral, representa reacéo transitéria a processos inflamatérios ou infecciosos
locorregionais ou sistémicos. Porém, em uma pequena parcela, hd neoplasias como fator etiolégico. Na grande maioria das vezes, esses pacientes
sao efetivamente tratados pelo pediatra, porém, quando ndo ha resposta a terapia inicial ou quando ha suspeita de malignidade, o cirurgiao
pediétrico ou de cabeca e pescogo deve ser consultado. Este trabalho teve por objetivo revisar a etiologia, o diagndstico diferencial e a terapéutica

da linfadenopatia cervical na infancia.
Palavras-chave: Doengas linfaticas; neoplasias de cabeca e pescogo; revisao.

Abstract
Lymphadenopathy refers to any alteration in size and consistency involving lymph nodes. Cervical lymphadenopathy is a very frequent problem in the

pediatric group and, in general, represents a transitory reaction to locoregional or systemic inflammatory or infectious process. However, in a few cases,
there is neoplasia as etiologic factor. Although most patients are successfully treated by their pediatrician, the pediatric or head and neck surgeon should
be consulted for patients who fail to respond to initial therapy or for those in whom there is a suspiciousness of malignancy. The aim of this article was

to review the etiology, the differential diagnosis, and the management of cervical lymphadenopathy in children.
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Introducéao

Linfonodos cervicais palpdveis sdo extremamente comuns na in-
fancia', presentes em até 38 a 45% das criangas normais”. Linfadenopatia
cervical é o termo coletivo empregado no diagnédstico de linfonodos cer-
vicais com mais de 1 cm de didmetro, independentemente de suas caracte-
risticas’. Na maioria dos casos, representa resposta transitoria secundéria
aprocesso infeccioso local ou até mesmo generalizado (sendo denomina-
da de linfadenite). Ocasionalmente, pode ser evidéncia de malignidade',
sendo, entdo, importante o correto diagndstico diferencial e terapéutica
especifica. Este trabalho teve por objetivo revisar a etiologia, o diagndsti-

co diferencial e a terapéutica da linfadenopatia cervical na infincia.

Anatomia e patofisiologia

A drenagem linfatica cervical segue um padrio bem estabelecido.
Dessa forma, a localizagdo da linfadenopatia é um bom indicador do si-
tio de agressdo ao organismo, quando se trata de doenga local da cabega
e pescogo (Figura 1) e ndo de doenga sistémica’. Em geral, o aumen-
to de linfonodos superficiais remete a injirias epiteliais (por exemplo,
mucosas oral e nasal, pele etc.), enquanto os profundos representam o
envolvimento de estruturas mais centrais (por exemplo, orelha média,
faringe posterior etc.).

Linfadenopatias sdo causadas pela proliferacio de células intrin-
secas do linfonodo (como linfécitos, células plasmaticas, mondcitos ou
histiécitos) ou pela infiltragdo por células extrinsecas (como neutréfilos

ou células malignas)’.

Avaliacéo clinica

A correta abordagem propedéutica é crucial na avaliagio de lin-

fadenopatias cervicais. Anamnese e exame fisico detalhados fornecem

dados que sdo fundamentais para o correto diagnéstico, como discutido

a seguir.

Anamnese

*  Idade: alguns micro-organismos tém predilecdo por determinada
faixa etdria (Quadro 1), e também hé prevaléncia de diferentes
tipos de neoplasias de acordo com a idade’.

*  Lateralidade e cronicidade: linfadenite cervical aguda bilateral é
usualmente causada por infecgdo viral do trato respiratério su-
perior ou faringite estreptoccica’. A linfadenopatia cervical na
doenga de Kawasaki é, em geral, unilateral. Linfadenite cervical
aguda unilateral é causada por infecgdes estreptocécicas ou esta-
filococicas em 40 a 80% dos casos™. As principais causas de linfa-
denite subaguda ou cronica sdo: doenga da arranhadura do gato,
infecgbes por micobactérias e toxoplasmose; as causas menos fre-
quentes s3o: infecgdes por citomegalovirus e virus Epstein-Barr'.

°  Sintomas associados: febre, tosse e odinofagia indicam infecgdo
do trato respiratorio superior. Febre, tremores noturnos e perda
de peso sdo sugestivos de tuberculose ou linfoma. Doengas vas-
culares e do coldgeno ou imunossupressio devem ser pesquisadas
quando hé febre de origem indeterminada, fadiga e artralgia"®.

°  Antecedentes pessoais: tonsilite prévia sugere infecgdo estreptoco-
cica; escoriagdes recentes em face ou pescogo indicam infec¢do esta-
filocdcica; infecgdo periodontal pode indicar um micro-organismo
anaerdbico. Quando hd histéria de arranhadura de gato, existe a
possibilidade de infecgio pela Bartonella henselae. Linfadenopatias
como resultado de infecgdo pelo HIV, citomegalovirus ou virus
Epstein-Barr sdo encontrados em pacientes com passado transfusio-
nal positivo’. Linfadenopatia relacionada a imunizagio pode ser se-
cundaria a triplice bacteriana, poliomielite ou febre tifoide’. Exposi-
¢do a pessoas com infecgdes do trato respiratorio superior, faringite

estreptocdcica ou tuberculose sugerem a doenga correspondente'’.
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Figura 1 - Distribuicdo de linfonodos na regido da cabeca e pescogo. I: linfonodos submentonianos e submandibulares; II: grupamento jugulo-
carotideo superior; lll: grupamento jugulo-carotideo médio, responsaveis pela drenagem linfatica da nasofaringe e orofaringe, cavidade oral,
hipofaringe e laringe; IV: grupamento jlgulo-carotideo inferior, responsavel pela drenagem linfatica da hipofringe, laringe supraglética, tireoide e

esofago; V: triangulo posterior; VI: compartimento central®.
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®  Habitos: a linfadenopatia pode ser secundéria ao uso de fenitoina
ou isoniazida'’. Resposta a antibi6ticos especificos também pode

ajudar a confirmar ou afastar diagndsticos"'"’.

Exame fisico

®  Geral: Desnutrigdo ou distirbios de crescimento sugerem doen-
gas cronicas como tuberculose, malignidade ou imunodeficiéncia'.

°  Caracteristicas linfonodais especificas: todas as dreas com concen-
tragio de linfonodos palpaveis devem ser examinadas no intuito
de verificar se a linfadenopatia é generalizada. Os linfonodos pal-
paveis devem ser medidos para comparagdes futuras. Dor, erite-
ma, temperatura, mobilidade, presenca de flutuagio e consisténcia

devem obrigatoriamente ser pesquisados'’.

A linfadenite cervical aguda posterior é classicamente observada
em individuos com rubéola ou mononucleose infecciosa. Linfadeno-
patias cervicais supraclaviculares ou posteriores representam um risco
muito maior de malignidade quando comparadas as anteriores'”. J4 as
associadas a linfadenopatia generalizada sio frequentemente causadas
por infecgdo viral, porém diagnésticos como leucemias, linfomas, do-
engas reumatoldgicas (por exemplo, artrite reumatoide juvenil, lupus
eritematoso sistémico etc.) e uso de medicamentos devem também ser
pesquisados"'”.

Nas linfadenopatias cervicais resultantes de infecgdes virais, os
linfonodos sdo frequentemente bilaterais, fibroelasticos e ndo se encon-
tram fixos a planos profundos. Quando hé a presenca de infecgio bac-
teriana, esses geralmente sdo dolorosos, uni ou bilaterais e ndo-fixos.
Eritema e aumento local de temperatura sugerem infecgdo aguda, e a
presenga de flutuagio indica formagdo de abscesso. Em pacientes com
tuberculose, os linfonodos podem ser coalescentes e flutuantes, e a pele
ao redor pode apresentar-se com hiperemia, mas, em geral, ndo hé au-
mento local de temperatura®.

Na linfadenopatia como resultado de infiltragdo por células malig-
nas, sinais de inflamagdo aguda estdo ausentes, e os linfonodos encon-
tram-se em geral endurecidos e aderidos a tecidos profundos'.

*  Sinais clinicos associados: hiperemia de orofaringe, exsudato puru-
lento em tonsilas palatinas, petéquias em palato duro e lingua em
framboesa sugerem infecgio por Streptococcus do grupo A. A dif-
teria estd associada a edema de partes moles do pescogo. Trajetos
fistulosos de drenagem podem ser observados na tuberculose. A
presenca de gengivoestomatite sugere infecgio pelo virus Herpes
simplex e herpangina pelo virus Coxsackie. Na presenca de faringi-
te, rash maculopapular e esplenomegalia deve-se pesquisar infecgio
pelo virus Epstein-Barr. Conjuntivite e manchas de Koplik sdo ca-
racteristicas de rubéola. Presenga de palidez, petéquias, equimoses,
dores retroesternais e hepatoesplenomegalia sugerem diagndstico
de leucemia. Febre prolongada, infec¢Bes conjuntivais, inflamagio
da mucosa da orofaringe, edema ou eritema periféricos e rash poli-

mérfico corroboram o diagnéstico de doenga de Kawasaki'®.

patia cervical na infancia

Quadro 1 - Predilegdo de micro-organismos pela faixa etaria®

Faixa Etéria Micro-organismos

Neonatos Staphylococcus aureus
Streptococcus do grupo B
Staphylococcus aureus
Streptococcus do grupo B
Staphylococcus aureus
Streptococcus B— hemolitico do grupo A
Micobactéria atipica

Bactérias anaerdbicas
Toxoplasmose

Doenca da arranhadura do gato
Tuberculose

Até 1 ano

1 a4 anos

5a 15 anos

Avaliacéo laboratorial

Exames laboratoriais, na maioria dos casos, ndo sdo necessarios na
avaliagdo de linfadenopatias cervicais. Como visto, dados de anamnese
e exame fisico tém bastante acurdcia no diagnéstico da correta etiologia
do aumento de volume linfonodal.

O leucograma auxilia no diagnéstico de linfadenite bacteriana; em
geral, observa-se leucocitose em alguns casos com desvio a esquerda e
presenca de granulagdes téxicas. Linfocitose atipica é bastante suges-
tiva de mononucleose infecciosa. Pancitopenia ou presenga de blastos
sugerem leucemia''".

A velocidade de hemossedimentagdo (VHS) é, em geral, bastante
elevada nas linfangites bacterianas. Culturas de secregdo de orofaringe
ou tonsilas podem ser tteis na confirmagio de infecgdo estreptocdcica.
Testes cutineos para tuberculose (PPD) devem ser realizados quando
hé suspeita dessa infecgao".

Outros exames também podem corroborar o diagnéstico etiol6-
gico, o que inclui radiografia simples de térax, testes sorologicos para
Bartonella henselae quando hi suspeita de doenga da arranhadura do
gato, sorologias para EBV, citomegalovirus e toxoplasmose'. Eletro-
cardiograma e ecocardiograma sdo indicados quando hd suspeita de
doenga de Kawasaki'.

A ultrassonografia cervical é uma ferramenta diagndstica de
grande importincia. Trata-se de exame indcuo, que fornece informa-
¢des detalhadas quanto a ecotextura e forma dos linfonodos cervicais e
também possibilita a visibilizagdo da vascularizagio intranodal quando
0 exame é associado ao Doppler colorido'*". A mensuragdo do maior e
menor eixo axial do linfonodo e sua respectiva relagdo (L/S) é de gran-
de valia: considera-se a relagdo L/S > 2 como um critério muito sen-
sivel de benignidade, maior que a relagio L/S < 2, de malignidade®.

A ultrassonografia e a tomografia computadorizada auxiliam no
diagnéstico diferencial entre massas cisticas e s6lidas cervicais e tam-
bém na avaliagdo de supuragdes e infiltragdes'.

A pungio aspirativa por agulha fina (PAAF) do linfonodo e a
solicitagdo de bacterioscopia (coloragio de gram e dlcool-4cido re-

sistentes) e cultura (para bactérias aerébicas e anaerébicas, micobac-
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terias e fungos) sdo procedimentos factiveis na tentativa de isolar o
agente infeccioso e determinar a adequada terapéutica antibi6tica''.

A bibpsia excisional (realizada no maior e mais representativo linfo-
nodo palpavel, que deve ser removido preferencialmente intacto e com a
cépsula) e 0 exame microscopico podem ser necessarios quando ha divida
diagnéstica, sinais e sintomas de malignidade ou persisténcia de linfade-

nopatia ou seu aumento, mesmo na vigéncia de terapéutica apropriada'*.

Etiologia

As causas mais frequentes de linfadenopatias cervicais sio listadas
no Quadro 2. A etiologia mais comum ¢é a hiperplasia reacional, resul-
tante de um processo infeccioso, mais comumente uma infecgio viral
do trato respiratério superior’, como, por exemplo, rhinovirus, parain-

fluenza virus, influenza virus, virus sincicial respiratério, coronavirus,

Quadro 2 - Causas de linfadenopatias cervicais'

Tipo de Infeccoes Agente ou doenca

Bacterianas Staphylococcus aureus

Streptococcus [3-hemolitico do grupo-A
Anaerdbios

Difteria

Doenca da arranhadura do gato
Micobactérias atipicas

Tuberculose

Virais Infecgdes virais de vias aéreas superiores
Epstein-Barr virus

Cytomegalovirus

Rubella

Rubéola

Varicella-zoster virus

Herpes simplex

Coxsackievirus

HIV

Doenca de Chagas

Toxoplasmose

Mifase

Protozoarios

Parasitas
Pediculose
Fungos Paracocidiodomicose
Histoplasmose
Neoplasias Neuroblastoma
Leucemias
Linfomas
Rabdomiossarcoma
Metéstases
Doenca de Kawasaki
Doencas de depésito
Artrite reumatoide
Doencga do soro

Drogas

Outros

Pés-vacinagao
Doenca de Rosai-Dorfman

Doenca de Kikuchi-Fujimoto

adenovirus ou reovirus. Outros virus associados a linfadenopatias cer-
vicais incluem: Epstein-Barr, citomegalovirus, rubella, rubéola, virus
da varicella-zoster, herpes simplex, coxsackievirus e o virus da imuno-
deficiéncia humana (HIV)"2.

Linfadenite bacteriana aguda é principalmente causada pelo Strep-
tococcus PB-hemolitico do grupo A ou Staphylococcus aureus. Bactérias
anaerébicas podem também causar linfadenite cervical, em geral asso-
ciadas a céries dentdrias ou doengas periodontais. Streprococcus do gru-
po B e o Haemophilus influenzae tipo B sdo bactérias bem infrequentes,
o que inclui também a difteria’. Bartonella hanselae (agente etiologico
da doenga da arranhadura do gato), micobactéria atipica e a propria
micobactéria sdo causas importantes de linfadenopatia subaguda ou
crbnica®. Linfadenite cervical cronica posterior é a forma mais comum
de toxoplasmose adquirida e trata-se de sintoma isolado em até 50%
dos casos’.

Mais de 25% dos tumores malignos na infincia originam-se na
regido da cabega e pescogo, e os linfonodos cervicais sdo o sitio mais
comum'. Nos primeiros seis anos de vida, o neuroblastoma e a leucemia
sd0 os tumores mais associados a linfadenopatia cervical, seguidos do
rabdomiossarcoma e o linfoma nio-Hogdkin''. Entretanto, apés os seis
anos, o linfoma de Hogdkin é o mais frequente, seguido do linfoma
ndo-Hogdkin e do rabdomiossarcoma''.

A presenga de linfadenopatia cervical é um dos cinco critérios
diagnésticos da doenga de Kawasaki. Os outros quatro sdo: conjunti-
vite bilateral, alteragdes da mucosa da orofaringe, eritema ou edema
de extremidades e rash cutineo polimérfico. Linfadenopatia generali-
zada pode ser um indicativo de comprometimento sistémico da artrite
reumatoide juvenil, lupus eritematoso sistémico ou doenga do soro®.

Alguns medicamentos, especialmente a isoniazida e a fenitoina,
podem causar linfadenopatia generalizada'’, que também pode ser con-
sequéncia de imunizagdes, tais como triplice bacteriana, poliomielite e
febre tifoide’.

A doenga de Rosai-Dorfman é uma forma benigna da histio-
citose, caracterizada pela proliferagdo generalizada de histidcitos.
A doenga manifesta-se usualmente na primeira década de vida com
linfadenopatia cervical dolorosa e miltipla, acompanhada de fe-
bre, leucocitose neutrofilica e hipergamaglobulinemia policlonal®.
Ja a doenga de Kikuchi-Fujimoto (ou linfadenite necrotizante)
é uma forma também benigna de linfadenopatia que afeta princi-
palmente jovens femininas de origem japonesa, cujos sintomas
sistémicos incluem febre, nduseas, sudorese noturna, artralgia e

hepatoesplenomegalia®™*.

Diagnéstico diferencial

Massas cervicais sio comuns na infincia e deve-se sempre pen-
sar no aumento de linfonodos cervicais'. Os principais diagndsticos
diferenciais das linfadenopatias cervicais encontram-se resumidos no

Quadro 3. Em geral, as lesdes congénitas encontram-se presentes desde
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0 nascimento ou sdo diagnosticas logo apés”. Os aspectos clinicos que
auxiliam na diferenciagdo entre varias condigdes e as linfadenopatias

cervicais sdo discutidas a seguir.

Caxumba

O edema da parétida, aumentada pelo processo inflamaté-
rio da caxumba, pode cruzar o dngulo da mandibula. Por outro
lado, linfonodos cervicais sdo usualmente encontrados na regido

submandibular®.

Cisto tireoglosso
Caracteriza-se por tumor cistico palpavel na linha média cervical e

apresenta mobilidade & degluti¢io ou a protrusio da lingua®.

Remanescentes branquiais

Quando se apresentam como cistos sio encontrados na regido
pré-auricular (anomalias da primeira fenda branquial), ao longo da
borda anterior do musculo esternocleidomastoideo (anomalias da se-

gunda, terceira e quarta fendas branquiais)'.

Tumor do misculo esternocleidomastoideo

Caracteriza-se por tumor endurecido, que se move no sentido la-
terolateral, mas ndo craniocaudal, que acompanha o ventre do ms-
culo esternocleidomastoideo, resultado de hemorragia intramuscular
do periodo perinatal e que posteriormente é substituida por fibrose. A

presenca de torcicolo é frequente®.

Costela cervical
Anomalia ortopédica que é, em geral, bilateral, endurecida e imé-

vel. O diagnéstico é estabelecido pela radiografia cervical'*!.

Higroma cistico
Tipo especial de linfangioma com grandes cistos. Apresenta-se
multiloculado, difuso, fibroelastico e compressivel; formado por linfa,

tipicamente apresenta transluminescéncia positiva®.

Hemangioma
Anomalia congénita vascular que frequentemente encontra-se presen-

te ao nascimento ou logo apés. A massa é, em geral, avermelhada e azulada™.

Laringocele

Massa cistica compressivel, que se estende da laringe a membra-
na tireoidea e que aumenta com a manobra de Valsalva. Pode haver
associagdo com estridor laringeo ou disfonia e, em geral, a radiografia

cervical mostra o contorno aéreo do cisto®.

Cisto dermoide
Cisto com componente em geral sélido-cistico que pode apresen-

tar transluminescéncia positiva e calcificagdes a radiografia.

Quadro 3 - Diagnéstico diferencial de linfadenopatias cervicais'

Caxumba
Cisto tireoglosso
Remanescentes branquiais
Tumor do misculo esternocleidomastoideo
Costela cervical
Higroma cistico
Hemangioma
Laringocele
Cisto dermoide
Outros
Teratomas
Neoplasias da tireoide
Neoplasias de glandulas salivares

Cistos timicos

Cistos de paratireoide

Terapéutica

O tratamento da linfadenopatia cervical depende da causa especi-
fica. A maioria dos casos sdo autolimitados e ndo requerem tratamen-
to, apenas observagdo'. Falha na regressdo apds quatro a seis semanas
pode ser indicativa de bi6psia diagndstica’.

O tratamento da linfadenite cervical bacteriana aguda sem um
foco de infecgio primédrio conhecido deve prover adequada cobertura
antibidtica para Staphilococcus aureus e Streptococcus B-hemolitico do
grupo A. Antibidticos orais incluem amoxaciclina, cefalexina ou clin-
damicina’. Quando um foco primario de infecgdo é identificado, a tera-
péutica deve ser direcionada empiricamente ao agente etiol6gico mais
frequentemente associado a doenga, sendo que resultados de culturas e
antibiogramas sdo fundamentais'. Criangas com linfadenopatia cervical
e doenga dentdria ou periodontal devem ser tratadas com penicilina ou
clindamicina®. E importante ressaltar que, em criangas imunocompro-
metidas, sépticas ou nas quais a antibioticoterapia oral ndo seja efeti-
va, deve-se avaliar a necessidade de terapéutica parenteral®. Caso haja
a presenga de flutuagio, deve-se avaliar a necessidade de drenagem
cirtrgica'.

A recomendagio atual para o tratamento da linfadenite tubercu-
losa cervical isolada é o esquema triplice com isoniazida, rifampicina
e pirazinamida nos primeiros 1 a 2 meses (em alguns casos, ha neces-
sidade da associagio de etambutol, estreptomicina ou outro aminogli-
cosideo ou etionamida), seguido de isonizida e rifampicina por 6 a 12
meses”. Linfadenite por micobactéria atipica ndo costuma responder
a terapéutica antibidtica convencional (em geral, emprega-se macro-
lideos), sendo necessaria a excisio de todos os linfonodos visualmente
acometidos®*.

O controle dos sintomas deve também ser empregado. Para tal,

podem ser utilizados analgésicos e anti-inflamatérios ndo-esteroidais.

Linfadenopatia cervical na infancia
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Algoritmos terapéuticos para casos de linfadenopatias generali-

zadas foram propostos e aplicados®. Entretanto, para a linfadenopatia

cervical especifica da populagdo pediatrica existe uma série de guideli-

nes, sem que haja um consenso claro estabelecido®.
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