s linfonodos (ganglios linfaticos) constituem boa
- do sistema imune e podem ter seu tamanho au-
wr=do (linfoadenomegalias) em um grande espectro
@inencas.

Nz pratica médica, quadros clinicos acompanha-
2= adenomegalias sdo freqiientemente encontrados.
_<as sdo diversas e sua gravidade varia desde doen-
. mais simples até mais graves. Para que o tratamen-
‘wiequado seja ministrado, faz-se necessério o diag-
co acurado.

FISIOPATOLOGIA

wrura e fungdo do linfonodo
“~fonodos sio estruturas encapsuladas, formadas
colecdes densas de linfécitos, células dendriticas,
—afagos e plasmécitos, conectados a circulagdo por
= linfaticos aferentes e eferentes. A capsula do lin-
. é perfurada por canais linfiticos que drenam a
i recidos regionais. Os linfonodos esvaziam a linfa
2sos linfaticos eferentes que drenam para grandes
linfaticos, como o ducto toracico.
< linfonodos estdo presentes em varias regides do
ssmo, sendo divididos em superficiais, situados em
e cervicais, submandibulares, axilares, inguinais
ocleares, e profundos, como os mediastinais e
Idiominais.
“ios linfonodos os fibroblastos sio o tipo de célula
w=ominante nas trabéculas e cdpsulas (compoem o
2. Os foliculos linféides primarios do cortex e
. ~Jiculos secunddrios com centro germinativo sao
=< de células B. Os foliculos primdrios sdo agrega-
W 2= células B que se ligam a IgM, IgD e CD, para as
2ncas antigénicas iniciais. Os foliculos linféides
~darios sdo resultado da estimulagdo antigenica.
os foliculos primérios e secundarios (zona inter-
ar), encontram-se areas de células T (paracorti-
% maioria das células T (80%) dos linfonodos sao
=s CD, (auxiliadoras), enquanto uma minoria
" 1. sio CDy (supressoras/citotoxicas). A funcao do
“wiomodo é estabelecer o contato do antigeno com ma-
izz0s, células T e B, propiciando a interagao entre
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elas. O antigeno é apresentado as células T (por meio
das células apresentadoras de antigenos); o contato entre
CD, e CDy, bem como fatores soldveis derivados de
células T (interleucinas), induzem e regulam a resposta
imune. Apés a ativagdo por antigenos e conseqiente
expansdo clonal, células sensibilizadas T, B e células
plasmaticas secretoras de anticorpos deixam o ganglio
via eferente, caindo na circulagdo sangiiinea por meio
do ducto toracico.

O aumento no tamanho dos linfonodos (adenome-
galia) pode ser devido a:
. aumento do nimero de linfécitos e macréfagos du-
rante respostas a antigenos;
infiltracdes por células inflamatérias (linfadenites);
proliferagio maligna ir situ dos linfécitos e macroéfagos;
« infiltracdo por células malignas metastaticas;
« infiltracdo dos linfonodos por macréfagos repletos de

metabolitos nas doengas lipidicas.

O quadro 33.1 mostra os principais grupos de lin-
fonodos.

ABORDAGEM CLINICA

Em muitos casos que cursam com adenomegalia, ou-
tros sintomas e sinais obtidos na historia e exame clini-
co nos ddo o caminho a ser seguido na investigagao.

E importante saber que, em condi¢des normais,
pequenos linfonodos podem ser palpados nas regioes
inguinais, em geral medindo 0,5 a 2cm no seu maior
diametro. y .

Em outras cadeias também podemos ‘encontré-los
de forma persistente, geralmente devido a infecgdes
passadas (por exemplo, na regido submandibular ou
cervical anterior).

O aumento dos ganglios requer investigagdo quan-
do é de aparecimento recente, de etiologia desconheci-
da e, na maioria das vezes, quando sio maiores do que
1cm de didmetro. Muitos fatores sdo importantes na
avaliacio do aumento dos ganglios: idade, caracteristi-
cas fisicas dos linfonodos, localizagio e quadro clinico
associado a linfadenopatia.
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| Quadro 33.1 — Grupos de linfonodos e regides de drenagem.

Cervicais

Estruturas da cabeca e pescoco

Submandibulares e submentonianos

Boca e glindulas salivares

Supraclaviculares

Cabega, estruturas do pescoco, érgios intratoracicos e intra-abdominais

Suboccipitais

Cabega e estruturas do pescoco

Pré e pos-auriculares

Regides oculares e auriculares .

Axilares laterais e centrais

Extremidades superiores, paredes toricicas, mama e estruturas intratoracicas

Epitrocleares

Bracos e maos

Inguinais

Drenam extremidades inferiores e genitilia

Linfaticos de térax e abdome

Regides hilares, mediastinal, abdominal, retroperitoneal e pélvica

IDADE

A linfadenopatia é de origem benigna em 80% dos ca-
sos quando acomete individuos jovens, com idade infe-
rior a 30 anos, sendo que esse indice cai para 40% nos
individuos com idade superior a 50 anos.

CARACTERISTICAS FISICAS

Ganglios de consisténcia firme, eldstica, muitas vezes
unidos entre si e nao-dolorosos nos fazem pensar em
linfoma, ao passo que no carcinoma metastatico sio
usualmente de consisténcia endurecida, fixos a tecidos
profundos. Nas infec¢des agudas, os ganglios sio dis-
cretamente dolorosos, com aumento assimétrico e em
varias cadeias simultaneamente; em geral nio sio mui-
to grandes, podendo haver excegdes.

LOCALIZACAO

A localizagao é muito importante para ajudar no racio-
cinio clinico. Exemplos:

« ganglios cervicais posteriores: sugerem rubéola e to-
xoplasmose;

ganglios auriculares anteriores: sugerem infeccdes da
conjuntiva e olhos;

ganglios cervicais supurativos: linfadenite por mico-
bactéria (escréfula);

ganglios supraclaviculares: sempre sio sinais de doen-
ca e freqilentemente metastases de tumores intratora-
cicos, gastrintestinais ou linfomas;

o chamado ganglio de Virchow ¢ a presenca de linfo-
nodo em regido supraclavicular esquerda com metas-
tase de tumor de trato gastrintestinal;

ganglios epitrocleares bilaterais: sdo vistos na sarcoi-
dose, tularemia, sifilis secunddria e hansenfase;
ganglios axilares unilaterais: sio vistos em tumores
de mama, linfomas, infec¢des de extremidades supe-
riores, doenga da arranhadura do gato e brucelose;
ganglios inguinais bilaterais: podem ser vistos em al-
gumas doengas sexualmente transmissiveis;

ganglios hilares ou mediastinais: alguns sintomas nos
fazem suspeitar de aumento desses ganglios como tos-
se ou sibilos, devidos a compressio das vias aéreas;
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rouquidédo, por compressio do nervo laringeorrecas
rente; disfagia, devido & compressdo esofagica e ede
ma do pescogo; face ou brago devido 4 compressa
da veia cava superior ou da veia subclavia. Quant
aumentados, sugerem doenga neoplasica ou gras
lomatosa.

QUADRO CLINICO ASSOCIADO

O quadro clinico é muito importante na avaliacio &

linfadenopatias. Por exemplo, a sindrome da monoss
cleose (sindrome “mono-like”). Um individuo jove

apresenta-se com febre e aumento recente de gangh
em diversas cadeias. Um dos diagnésticos possiveis &
sindrome da mononucleose, na qual diferentes ages
etiolégicos causam quadro clinico semelhante 2o
mononucleose (febre, anorexia, mialgias, angina, @
nofagia, linfadenopatia, “rash” cutineo, hepatoess
nomegalia). O hemograma mostra, caracteristicame
te, leucopenia com linfocitose (presenca de linfécs
atipicos). O quadro 33.2 mostra as principais doemg
que fazem parte da sindrome da mononucleose.

Linfadenite piogénica — a linfadenite aguda supuras
va, linfadenite piogénica, ¢ mais comum em criancas.
as etiologias mais freqiientes sio o Staphylococs
aureus e o estreptococo do grupo A. Os locais m=
acometidos sdo as regides submandibulares, cervica
anteriores e posteriores, inguinais e axilares (em
dem de freqiiéncia). O exame mostra uma regiio 2
melhada e edemaciada com 3cm ou mais de diame
O nédulo pode ser firme ou flutuante e acompan
se de febre. :

Linfadenite nao-piogénica — fazem parte dos cases
linfadenite regional nio-piogéncia especifica:

Escréfula (linfadenite cervical tuberculosa) — mais
mum em regides onde a tuberculose é endémica, ads
rida por meio da infecgdo linfo-hematogéncia q
da contaminag¢io pulmonar primaria. Pode ocorres:
criangas, adultos jovens e é comum na populacie
fectada pelo HIV. Diferentemente da populacio
infectada, o paciente HIV apresenta mais freqiiente:
te febre, reacdo intradérmica de Mantoux negats




Quadro 33.2 - Principais doengas pertencentes a sindrome da mononucleose

Provavelmente por 30 a 60 dias
meio da saliva

Mononucleose
infecciosa (virus
Epstein-Barr)

Doenca aguda, dor de garganta, cefaléia, mialgia,
tosse, artralgia. Ao exame clinico: linfadenopatia,
faringite, esplenomegalia e “rash” cutdneo

Citomegalovirus Manipulacio. de Contdgio pessoa- Semelhante ao da mononucleose, faringite é rara,
secrecdo pessoa nio conhecido | pode haver hepatite
TransfusGes 3 a 12 semanas ap6s :
Perinatal transfusio
Provavelmente contato
sexual
Rubéola (virus da Por meio de secre¢des 12 a 23 dias Prédromo de 3 a 4 dias com febre, indisposicio e
rubéola) respiratérias tosse, seguida de “rash” maculopapular com
distribuigdo cefalocaudal
Toxoplasma Alimentos contendo 4 a 21 dias Maioria assintomatica, 20% dos casos com febre,

(Toxoplasma gondii) cisto (carne crua)

mialgia, suores noturnos, dor de garganta. Ao

Vertical exame clinico: “rash” maculopapular,
hepatoesplenomegalia

AIDS - grupo I Sexual 1 a 6 semanas Febre, indisposi¢do, mialgia, anorexia, nduseas,
Infeccio aguda por Transfusional diarréia e faringite. Ao exame clinico: exantema em
virus HIV Usudrios de drogas tronco maculopapular, linfadenopatia,

(material contaminado) hepatoesplenomegalia, sinais de meningite
Sifilis secunddria Vertical 2 a 8 semanas ap6s o | Febre, cefaléia e artralgias. Ao exame clinico: “rash”
(Treponema pallidum) | Sexual cancro variado, em geral maculopapular

Transfusional

Hepatite B (virus da Vertical

hepatite B) Transfusional
Exposi¢do percutinea
ou de mucosa com
sangue contaminado

Sexual

45 a 160 dias

Ictericia, anorexia, artralgias, vomitos. Ao exame
clinico: hepatomegalia, “rash” macular, ictericia

pesquisa de bacilos dlcool-acido-resistentes positiva no
material aspirado. Em geral, a escréfula é de desenvol-
vimento insidioso e varios ginglios de uma mesma ca-
deia podem estar acometidos. Pode ocorrer drenagem
espontinea (fistulizagio).

Doenca da arranhadura do gato (“cat scratch disease”) —
existe antecedente de arranhadura por gato e a linfa-
denite regional aparece 7 a 14 dias ap6s o contato. E
causada por bactéria gram-negativa (Bartonella hen-
selae). =

Bubdes inguinais de origem venérea — adenopatia uni-
lateral ou bilateral, principalmente em homens adul-
tos, é sugestiva de doenca sexualmente transmissivel.
Na sifilis secundadria, a linfadenopatia generalizada pre-
cede a erupgdo cutinea. No linfogranuloma venéreo a
lesdo genital é assintomatica e o “bubdo inguinal” ocor-
re 10 a 30 dias ap6s a exposicao sexual. A evolugdo do
quadro pode levar A supuragdo com miiltiplos trajetos
fstulosos.

Doengas auto-imunes — caracterizadas por ativagdo do
sistema imune (lGpus eritematoso sistémico, artrite reu-
matoide, reacdo a drogas) podem estar associadas a lin-
fadenopatia.

Doencas do metabolismo — pacientes com doenga de
depésito (Gaucher e Niemann-Pick) podem apresentar
aumento ganglionar devido a presenga de macréfagos
repletos de lipides.

Doencas hematolégicas — tomaremos como exemplo
os linfomas, grupo heterogéneo de neoplasias de célu-
las B e T que usualmente se origina em linfonodos, mas
pode-se iniciar em qualquer 6rgao do organismo.

Sua prevaléncia corresponde a 4% do total de neo-
plasias. Ha variagdes raciais na distribui¢do da doenca,
histologia e subtipos imunolégicos através do mundo.
Com relagio aos aspectos clinicos, é importante saber se
pode haver a presenga de sudorese noturna, febre e perda
de peso maior do que 10% nos ultimos seis meses, 0 que
torna o prognéstico da doenga desfavoravel.

Ao exame clinico é importante avaliar todas as ca-
deias ganglionares periféricas. As cadeias acometidas
mostram ganglios de tamanho aumentado, em geral sem
sinais inflamatérios, com consisténcia firme (“borra-
chosa”). A orofaringe devera ser examinada para ava-
liacdo do tecido linféide local (anel de Waldeyer). A
pele pode estar envolvida com presenca de infiltrados
eritematosos, descamativos e pruriginosos.
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A investiga¢do diagnéstica é feita pela biopsia do
ganglio comprometido. A punc¢io aspirativa ndo é ade-
quada para o diagnostico. Estudos complementares do
material permitem avaliagdo imunoldgica e citogenéti-
ca do tumor. A bidpsia de medula dssea é importante
para estadiamento da doenga. Também podem ser uti-
lizados para estadiamento tomografia computadoriza-
da e ressonincia magnética de térax e abdome.

O quadro 33.3 mostra as principais doengas asso-
ciadas ao aumento de linfonodos.

Quadro 33.3 — Doengas associadas com aumento dos linfonodos.

Doengas infecciosas

+ Heméfilos e doenga da arranhadura do gato

« Flingicas: paracoccidioidomicose, histoplasmose

« Infecgdes por clamidia: linfogranuloma venéreo,
tracoma

« Infecgdes por micobactérias: tuberculose e moléstia de
Hansen

« Infecgdes parasitdrias: tripanossomiase e toxoplasmose

« Espiroquetas: sifilis e leptospirose

« Virais: hepatites virais, mononucleose infecciosa,
citomegalovirus, AIDS, rubéola

Doenca imunolégicas
o Artrite reumatéide
« Lipus eritematoso sistémico
o Dermatomiosite
« Doenga do soro
« Reacdo a droga: fenitoina, hidralazina, alopurinol
« Linfadenopatia angioimunobldstica
Doencas neoplasicas
« Hematologicas: linfoma de Hodgkin, leucemia de
células mieléides e linféides T e B, linfomas, histiocitose
« Tumores metastiticos para linfonodos: melanomas,
sarcoma de Kaposi, neuroblastoma, seminoma,
tumores de pulmao, mama, prostata, rim, cabega e
pescoco e trato gastrintestinal
Doencas enddcrinas
« Hipertireoidismo
Doencas de depésito
« Doenca de Gaucher e Niemann-Pick
Doencas de causa desconhecida
« Hiperplasia linf6ide folicular gigante
« Linfadenite dermopaética
« Sarcoidose
» Amiloidose
« Granulomatose eosinofilica . .

EXAME CLINICO

Ao examinarmos o paciente, devemos pesquisar os gan-
glios por meio da palpagio dos linfonodos superficiais,
os quais podemos dividir em trés grandes grupos:

1. grupo ganglionar da cabega e pescoco;

2. grupo ganglionar das axilas;

3. grupo ganglionar das regides inguinais.

Os ganglios das regides inguinais podem estar au-
mentados sem doenga especifica, variando de 0,5 a 2cm

de didmetro, unidos a uma fascia densa, atrds do liga-
mento inguinal.
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Em criangas, multiplos pequenos gianglios podem
ser palpados (0,5 a 1cm de didmetro) na regido cervical.

SEMIOTECNICA

Consiste da inspegdo e palpaciao de todas as cadeias
ganglionares superficiais.

INSPECAO

Observar aumento dos linfonodos, presenca ou ndo de
assimetria e/ou hiperemia da pele.

PALPACAO

Deve ser feita com as polpas digitais. Na palpacdo dos
ginglios da cabega e pescogo, o paciente deverd fletir
ligeiramente o pescoco, a fim de manter a musculatura
relaxada. Podem-se palpar as cadeias cervicais, bilate-
ralmente, a0 mesmo tempo.

A seguir, palpam-se as fossas supraclaviculares pes-
quisando ginglios, os quais nesses locais sempre indi-
cam doengas.

A palpacgio das regides axilares é feita com o médi-
co em pé de frente ao doente sentado na mesa de exa-
me. O paciente pode apoiar o0 membro superior no
ombro do médico e este com a mio esquerda na regido
axilar direita do paciente (a regido axilar esquerda do
paciente sera palpada com a mio direita do médico).
tentard encontrar ganglios nessa regiio. Em vez de o
paciente apoiar o braco no ombro do médico, o médi-
co pode ativamente, com o brago direito (ao palpar a
regido axilar direita do paciente com o braco esquer-
do), sustentar o braco do paciente.

As caracteristicas dos linfonodos a serem pesquisa-
das sdo:

« localizagio: cervicais, submandibulares, submento-
nianos, axilares, supraclaviculares, epitrocleares, in-
guinais e outros;

tamanho ganglionar: este devera ser descrito em cen-
timetros, por exemplo, ginglio cervical posterior di-
reito com 3cm de didmetro no seu maior didmetro;
consisténcia: dura ou amolecida, com ou sem flutuagio;
sensibilidade: presenca ou auséncia de dor;
mobilidade: mével ou aderente a planos profundos;
alteracoes da pele: presenca ou nao de sinais flogisticos
(edema, calor, rubor e dor) com ou sem fistulizagio.

INVESTIGACAO DIAGNOSTICA

A investigacio diagnostica dependerd do quadro clini-
co associado a linfadenomegalia. Pacientes que se apre-
sentem com quadro febril agudo, associado a micropo-
liadenopatia generalizada, serdo submetidos as provas
soroldgicas para investiga¢io da sindrome da mono-
nucleose.

Pacientes com grandes adenomegalias de uma ou
mais cadeias ganglionares, associadas a febre, perda




de peso e anorexia, serdo submetidos a bidpsia ganglio-
nar para investigacio de tuberculose, linfomas e ou-
tras neoplasias.

Em muitas situacdes clinicas, a pesquisa de adeno-
megalias profundas faz-se necessaria. Isso acontece no
estadiamento de linfomas. Para esse estadiamento, sdo
utilizados métodos radiolégicos como radiografia de
térax (pode mostrar aumento ganglionar mediastinal)
e de abdome, ultra-sonografia e tomografias de térax e
abdome.

De forma geral, quando a causa de aumento gan-
glionar nio é estabelecida com clareza e os ganglios
aumentados tém caracteristicas patoldgicas, ou mesmo
quando o médico tem duvidas a esse respeito, o proce-
dimento a ser adotado é a avaliagio citoldgica ou his-
tolégica. Dependendo da localizagdo e das caracteristi-
cas do ginglio, o procedimento inicial serd pungio do
ganglio para avaliagdo citoldgica ou a retirada do gan-
glio para serem feitos cortes histologicos.

CASOS CLINICOS

CASO 1. Homem de 25 anos de idade, estd ha cinco
dias com quadro de febre de 38°C, indisposi¢do, mial-
gias e cefaléia. Ao exame clinico, apresentava micropo-
liadenopatia generalizada (ginglios com 1,5cm de dia-
metro em todas as cadeias superficiais) e sem outras
alteragdes.

Discussdo: a hipétese mais provavel serd sindrome da
mononucleose englobando causas virais (rubéola, mo-
nonucleose, citomegalovirus, AIDS e hepatites), bacte-
rianas (sifilis secunddria), protozooses (toxoplasmose)
com manifestagdes clinicas semelhantes, dificultando o
diagnéstico especifico. Este serd feito por meio das so-
rologias especificas.

CASO 2. Homem de 30 anos de idade apresenta, ha
dois meses, histdria de indisposi¢io e emagrecimento.
Hi um més apresenta febre e sudorese noturna. Ao
=xame clinico apresenta varios ginglios em regido cer-
vical esquerda de 3 a 3,5cm de didmetro, discretamen-

te coalescidos, indolores & palpa¢do, de consisténcia
elastica, localizados abaixo do esternocleidomastéideo
(cadeia cervical profunda), com discreto empastamento
do miisculo. Nio ha outras alteragdes ao exame clinico.

Discussao: trata-se de doenga de evolugdo insidiosa com
manifestacdes de comprometimento sistémico, embora
acometa somente uma cadeia ganglionar. As hipoteses
mais provaveis sio tuberculose e linfoma, sendo neces-
saria investigagio do quadro com bidpsia para esclare-
cimento diagndstico.

CASO 3. Mulher de 55 anos de idade, observou nédu-
lo axilar direito. Nega emagrecimento, febre, anorexia
ou fraqueza. Nio faz exame ginecoldgico de rotina ha
varios anos. Ao exame clinico apresenta dois ginglios
axilares a direita, endurecidos, aderidos a planos pro-
fundos e indolores a palpa¢do. O exame da mama mos-
trou nédulo em mama direita de 3cm de didmetro, con-
sisténcia endurecida, indolor a palpagio.

Discussdo: a hipotese mais provavel é de uma neopla-
sia de mama com infiltra¢io metastética de linfonodos
axilares a direita.

CASO 4. Homem de 28 anos de idade, h4 cinco dias
com febre, indisposi¢do e artralgias. Ao exame clinico
apresenta erupgio maculopapular acometendo todo o
corpo, inclusive palma das mios e planta dos pés e mi-
cropoliadenopatia generalizada. Refere antecedente de
lesdo peniana ulcerada ha dois meses que resolveu es-
pontaneamente.

Discussio: trata-se provavelmente de sifilis secundaria
pelo quadro clinico e antecedentes epidemiolégicos.
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