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Abreviaturas

MNT — Micobactérias néo tuberculosas

TAB — Terapéutica antibacilar

LC - Linfadenite Cervical

TAAN — Teste de amplificacdo de &cidos nucleicos
VEB - Virus Epstein-Barr

CMV - Citomegalovirus



Resumo

Apresenta-se o caso de uma menina de dois anos de idade, com tumefagbes cervicais
submandibulares unilaterais com sinais inflamatérios locais, e febre. Posteriormente é
drenada a lesdo e sdo realizadas culturas ao pus sendo estas negativas. Surge nova
adenopatia contralateral e € efetuada bidpsia ganglionar que revela processo inflamatoério
granulomatoso com necrose. Inicia terapéutica antibacilar para micobactérias.

Este caso demonstra a dificuldade diagnostica dos casos de linfadenite cervical, sendo

importante uma discusséo das possiveis entidades clinicas envolvidas.

Palavras-chave: Linfadenite; Micobactérias; Micobactérias ndo tuberculosas; Crianca



Abstract

The authors present a case of a two-year-old girl, with unilateral submandibular cervical
swelling with local inflammatory signs, and fever. Subsequently, the lesion is drained and pus
cultures are performed, which are negative. A new contralateral adenopathy appears and a
lymph node biopsy is performed, which reveals a granulomatous inflammatory process with

necrosis. Starts anti-bacillary therapy for mycobacteria.

This clinical case displays the diagnostic challenges of cervical lymphadenitis. A discussion

regarding the multiple clinical entities involved is of paramount importance.

Keywords: Lymphadenitis; Mycobacterium; Nontuberculous Mycobacteria; Child



Introducéao

A linfadenite cervical (LC), definida como um aumento agudo e sintomatico dos ganglios

linfaticos cervicais, € muito comum na idade pediatrica e, na maioria dos casos autolimitada.!

Os casos de LC podem subdividir-se em agudos ou crénicos e unilaterais ou bilaterais.
Existem multiplas etiologias; nos casos agudos, de atingimento bilateral, a mais provavel é a
infecdo virica (Virus Epstein-Barr (VEB), Citomegalovirus (CMV), Virus Herpes Simplex, Virus
Sincicial Respiratdrio); nos casos agudos unilaterais ou cronicos, a causa mais frequente é a
infec@o bacteriana (Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes e bactérias anaerdbias
sdo o0 agente mais frequente nos casos agudos; Bartonella henselae, Mycobacterium
tuberculosis, Micobactérias ndo tuberculosas (MNT) nos casos cronicos).?

A infegdo por MNT em criangas imunocompetentes manifesta-se predominantemente por
linfadenite cervical, mais frequentemente nos ganglios linfaticos submandibulares, afetando
maioritariamente criancas entre os 1 e 5 anos de vida.® O diagndstico é fundamental, para
uma terapéutica adequada, que pode passar pela utilizacdo de antibacilares ou cirurgia,
apresentando a Ultima a melhor taxa de cura.®

Apresenta-se um caso de uma doente de dois anos, do sexo feminino, com diagndstico

presumido de LC por micobactérias.



Caso Clinico

Doente do sexo feminino, com 2 anos de idade, recorre ao Servico de Urgéncia por tumefacéo
cervical direita indolor com sinais inflamatérios locais e febre persistente (>40°C). Realizou
ecografia cervical, que revelou alteracbes compativeis com processo inflamatério (Tabela 1),
tendo iniciado terapéutica antibiética com amoxicilina e acido clavulanico. Cerca de duas
semanas depois recorre novamente ao SU por aumento das dimensfes da tumefacéo e
manutencéo da febre (39.4°C). Perante este quadro foi pedido um estudo analitico (Tabela Il)
e repetida ecografia, que sugeriu adenofleiméo. Foi realizada drenagem da les&o e enviado o
pus para microbiologia (Tabela Ill). Realizou-se, também, pesquisa de micobactérias por
TAAN e Cultura (Tabela lll). No vigésimo-quarto dia de doenca mantém supuracao do orificio
de drenagem e é observado o aparecimento de adenopatia cervical esquerda. Ao trigésimo-
terceiro dia de doenca, apds suspensdo da antibioterapia, € notada recidiva da adenopatia
direita, tendo sido realizada nova ecografia e uma radiografia do térax (Tabela |) e programada

biopsia ganglionar e bidpsia 6ssea por suspeita de doenca linfoproliferativa (Tabela 1V).

Tabela | — Resultados exames de imagem realizados

Lesdes ovaladas hipoecogénicas envolvendo a parétida, que

ECOgh’ﬂﬁfv(lj (prime)iro dia de poderdo corresponder apenas a adenopatias em contexto de
oenca ; o ; .
processo inflamatorio/infeccioso agudo da parétida

Observa-se em topografia submandibular direita, duas
adenopatias com 20 x 14mm e 31 x 11mm, ambas com area de
liquefacdo heterogénea no interior, medindo 5x4mm e 21x11mm

respectivamente, sugerindo adenofleiméo.

Do lado esquerdo existem varias adenopatias submandibulares, a
: L maior com 22x14 mm de maiores eixos, com vascularizacio
Ecografia (trigésimo-

terceiro dia de doenga) |aumentada e centro liquefeito. H& hiperrefletividade e
espessamento do tecido adiposo adjacente, de caracteristicas
inflamatérias a direita. Estes aspetos sdo também visualizados do

lado esquerdo embora sejam menos expressivos.

Nas cadeias laterocarotideas e em topografia intraparotidea

identificam-se alguns ganglios de caracteristicas reacionais.

Radiografia Térax Sem alteracoes




Tabela Il — Andlises sanguineas pertinentes e resultados

Leucograma

Leucécitos: 15900/mm3

Neutréfilos: 8450/mm3

Linfécitos:4740/mm3

Mondécitos: 2500/mm3

Bioquimica

Proteina C Reativa — 4.54mg/dL

Velocidade de Sedimentacao — 94 mm/lah

Serologias

Citomegalovirus Infecdo prévia

Epstein-Barr Virus Reacédo cruzada inespecifica

Tabela Ill — Exames microbioldgicos e resultados

Cultura para aerobios e

anaerébios Negativa
nﬁggg;t@?& Negativa
TAAN Negativo

Prova Mantoux Negativa
PCR para Bartonella Negativa




Tabela IV — Resultado do Servico de Anatomia Patolégica

Biopsia 6ssea

Um cilindro de medula éssea com celularidade aproximada de
80%, trilinear e com maturacédo. Ha desvio na série granulocitica
para os eosinofilos.

Estudo imunocitoquimico efetuado com os anticorpos anti-CD20 e
anti-CD3 mostram alguns pequenos agregados linféides
intersticiais B e T e numerosos pequenos linfocitos intersticiais

dispersos, com maior nimero de linfécitos T.

Biopsia Ganglionar

Fragmentos constituidos por um tecido inflamatério exuberante,
provavelmente ganglio linfatico ocupado por processo
inflamatério, em que predominam macréfagos de aspeto

epitelidide em toalha.

Ha frequente necrose central, com detritos celulares e alguns
polimorfonucleares.

Raramente identificam-se células gigantes multinucleadas,

focalmente com produto refringente no citoplasma.

As técnicas de histoquimica mostram presenca de alguns
pequenos bacilos PAS positivos no interior de macréfagos. Nao
se identificam estruturas fangicas.

Estudo imunocitoquimico: confirma que a populacdo é
macrofagica, CD68 reativa e CD45 reativa, embora de um modo
fraco; populacéo linfocitaria acompanhante é predominantemente
fenétipo T e constituida por pequenos linfécitos; auséncia de

células reativas com a proteina S100 e com o CD1a.

Avaliacao histoquimica com a técnica de Ziehl-Neelsen revelou-

se negativa.

Conclusao

Processo inflamatdrio granulomatoso com necrose

Nestas circunstancias, estabeleceu-se como diagnostico mais provavel uma linfadenite por
Micobactérias, e a paciente iniciou terapéutica antibacilar (TAB). Para tal, foi utilizado um
esquema adaptado ao peso da doente (14kg) com isoniazida 5mg/kg/dia, rifampicina
10mg/kg/dia, etambutol 15mg/kg/dia e claritromicina 7,5mg/kg/dia durante 12 meses. A
duragdo da terapéutica aplicada foi condicionada por ma adeséo terapéutica que levou a uma

resolucdo do quadro de forma mais lenta, embora sem periodos de agravamento de doenca,

desenvolvimento de complicacdes ou reagdes adversas a medicacéo.




Discussao

A linfadenite cervical representa um desafio diagnostico tendo em conta o0s possiveis agentes
infeciosos envolvidos, bem como a possibilidade de malignidade. No caso de LC por
micobactérias, o surgimento da mesma é mais insidioso e indolente quando comparado com
outros agentes infeciosos. Na hip6tese de infecdo por MNT aponta-se ainda a frequente

formacéo de abcessos e fistulizacdo cutanea, sem presenca de sintomas sistémicos.*

Uma vez que o diagnostico correto de LC por MNT implica a exclusdo de infecdo por
Mycobacterium tuberculosis, € importante realizar culturas, exames histopatoldgicos e
pesquisa de bacilos &cido-alcool resistentes, teste de Mantoux, testes cutaneos de antigénios
e TAAN. E essencial esclarecer que a realizacdo destes exames complementares de
diagnéstico nem sempre da resultados esclarecedores. Alguns estudos revelam que apenas
metade dos casos em que sao feitas culturas para MNT s&o positivas, e que mesmo exames
como o teste de Mantoux, TAAN e testes cutédneos de antigénios podem ter valores preditivos
apenas moderados. O proprio exame histopatolégico pode ndo ajudar na distingdo uma vez
que as caracteristicas histolégicas de ambas as infe¢cdes sdo muito semelhantes.>¢

Outro fator de relevo no diagndéstico é que no caso de infe¢ées por MNT nédo ha historia de
contacto com pessoas infetadas com Mycobacterium tuberculosis e o teste de Mantoux nos
familiares é normalmente negativo.?

Assim, o diagnéstico presumivel de infecdo por MNT é baseado no aspeto histolégico com
granulomas caseosos, independentemente da presenca de bacilos acido-alcool resistentes, e
um teste Mantoux negativo. A impossibilidade de detetar a presenca de Mycobacterium
tuberculosis nas culturas suporta este diagndstico.?

A infecdo por MNT é apontada como a origem da maioria dos casos de linfadenite por
Micobactérias nos Estados Unidos e na Europa Ocidental causando doenca limitada aos
nédulos linfaticos cervicais e submandibulares.* Por outro lado as infecdes por Mycobacterium
tuberculosis afetam nédulos linfaticos na regido cervical posterior ou supraclavicular.” A

prevaléncia de infecdes por MNT tem aumentado, principalmente nos climas temperados.®

Aplicando os factos discutidos ao caso clinico exposto, foi assumido que o diagnostico mais
provavel sera infegcdo por micobactérias por impossibilidade de distinguir entre M. tuberculosis
e MNT.

Na multiplicidade de etiologias possiveis enquadra-se também a infe¢cdo por VEB como uma
das mais frequentes. As infe¢cbes por VEB sdo mais frequentes na infancia e na adolescéncia,
sendo que a maioria das criangas sdo assintomaticas ou apresentam um quadro gripal
inespecifico. No entanto, esta infecdo pode manifestar-se por mononucleose infeciosa com

febre, linfadenopatia, faringite e hepatoesplenomegalia. Neste caso os doentes geralmente



apresentam fadiga e mialgias nas semanas anteriores ao desenvolvimento de febre ou
linfadenopatia. Os ganglios mais frequentemente envolvidos localizam-se na regido cervical
posterior, geralmente distribuidos de forma simétrica.®

No caso apresentado, tendo em conta a idade da doente, bem como a apresentacao clinica,
ndo havendo registo de mialgias ou fadiga precedentes a febre e linfadenopatia cervical assim
como a auséncia de faringite e hepatoesplenomegalia, a infecdo por VEB torna-se um
diagnéstico menos provavel. A suportar esta afirmacéo, temos ainda um estudo seroldgico

para esta entidade clinica ndo compativel.

Outra entidade clinica a valorizar no caso de uma LC é a infecdo por CMV. A principal
manifestacdo desta infecdo em doentes imunocompetentes € por mononucleose. A
apresentacéo clinica € muito semelhante a mononucleose por VEB, apresentando as maiores
diferencas na rara presenca de linfadenopatia e faringite. ° Esta infecéo é facilmente excluida,
no caso apresentado, pelo resultado da serologia, sendo este revelador de infecéo prévia.
Relativamente ao tratamento de infegcbes por MNT, este pode variar havendo trés opgbes a
considerar. A primeira, envolve uma avaliacéo recorrente do doente, com controlo apertado
de novos sintomas, através de vigilancia ativa. A segunda opgéo é a utilizagéo de terapéutica
antibiética. A terceira envolve a excisdo total do ganglio afetado por via cirtrgica.®

O tratamento cirurgico é normalmente o tratamento de elei¢cdo, apresentando melhor taxas de
cura relativamente as outras opgdes terapéuticas, mas a sua utilizacéo apenas é aconselhada
nalguns casos. Assim, caso o0 doente apresente doenca com evolugcdo superior a um més,
afecao bilateral, fistulizacdo mudltipla, ou elevado risco cirirgico ndo deve ser proposta a
terapéutica cirlrgica devendo ser ponderada a terapéutica médica com antibioterapia.t!
Quanto a terapéutica médica, esta assenta essencialmente no uso de um macrolido associado
a rifampicina.'? Em casos em que a infecéo por Mycobacterium tuberculosis permaneca nédo
excluida totalmente deve-se utilizar uma terapéutica com rifampicina, isoniazida, etambutol e
um macrélido.’® O uso de antibiéticos para combater infecdes por MNT apresenta melhor
resultado na resolugéo da LC do que a abordagem pela vigilancia ativa, mas ainda assim nao
atinge os resultados obtidos através de cirurgia com a excisdo total do ganglio afetado.'? A
opcao terapéutica pela vigilancia ativa deve ser abordada com os pais dos doentes, mas
apenas em casos de doenca pouco avancada em que as dimensdes dos ganglios ndo sejam
muito elevadas ou em casos de fistulizagéo.°

No caso apresentado, havendo ja proliferacdo da doenca para varios ganglios cervicais,
bilateralmente, bem como fistulizacdo para o exterior, ndo sendo possivel a abordagem
cirirgica com excisdo completa, optou-se pela drenagem e uso de antibioterapia de forma a

obter a resolucéo do quadro. Foi também necessaria a adequacao da duracao da terapéutica
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a ma adesdo apresentada numa fase inicial, por forma a obter os resultados pretendidos que

foram obtidos no final de 12 meses.
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Conclusao

A Linfadenite Cervical € uma patologia frequente em idade pediatrica, pelo que se torna
importante fazer o diagnéstico diferencial, com etiologias malignas e benignas, e o estudo de
todos os achados clinicos, imagiol6gicos e microbioldégicos que podem ser a chave do

diagnéstico e consequentemente da terapéutica mais adequada ao caso.

Neste caso mostram-se as dificuldades que se podem encontrar quando o clinico se depara
com esta patologia, e da necessidade de dominar as possiveis etiologias de forma a poder
realizar um diagnoéstico através da exclusédo dos outros diagndsticos possiveis e da presenca
de alguns aspetos clinicos, imagioldgicos e histoldgicos que indicam a maior probabilidade de
infec@o por Micobactérias.

E também importante realcar a importancia da adequac&o da terapéutica ao caso, ndo sé no
que toca a resolucdo do quadro, mas também as possiveis complicacdes que advém da
escolha, e ainda a necessidade do envolvimento dos pais nesta deciséo.

Um diagnostico rapido e tratamento ideal sdo essenciais de forma a ndo haver maior
progressao de doenga e maior prejuizo para a crianga, tanto a nivel da saude como a nivel

estético e bem-estar.

E de notar ainda, que nestes casos, surgindo maioritariamente em criancas, é necessaria a
educacao dos pais para a patologia, para a terapéutica e a indispensabilidade do cumprimento
da terapéutica prescrita pelo médico assistente, e também para a duragdo do quadro e
possivel progressao de forma a recorrerem ao hospital mais precocemente melhorando o

prognéstico e o resultado final.
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