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Clinica cotidiana

Adenopatias cervicales: enfermedad de Kikuchi-Fujimoto
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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: Se presenta el caso clinico de una mujer de 21 anos que acude por adenopatia cervical, fiebre,
Recibido el 2 de diciembre de 2020 astenia y pérdida de peso. Presenta linfocitosis, neutropenia y elevacién de reactantes de
Aceptado el 20 de junio de 2022 fase aguda. Posteriormente la paciente presenta una adenopatia axilar Unica, rash malar y
On-line el 19 de julio de 2022 edema palpebral bilateral.

Se realiza una ecografia cervical en la que se visualizan multiples adenopatias de aspecto
Palabras clave: reactivo, y un frotis de sangre periférica, cuyos hallazgos son compatibles con un proceso
Enfermedad de Kikuchi-Fujimoto reactivo (inflamatorio/infeccioso). Se recomienda su exéresis.
Linfadenitis necrotizante Finalmente se realiza una biopsia con aguja gruesa de la adenopatia de mayor tamano.
histiocitica El diagnéstico anatomopatolégico es de linfadenitis histiocitica necrotizante, sin evidencia
Adenopatia de malignidad, compatible con enfermedad de Kikuchi-Fujimoto.

La paciente evoluciona favorablemente; los episodios febriles remiten y disminuye el
tamaio de las adenopatias.
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Cervical lymph nodes: Kikuchi-Fujimoto disease

ABSTRACT

Keywords: It is described the clinical case of a 21-year-old woman who presents with cervical adenop-
Kikuchi-Fujimoto disease athy, fever, asthenia, and weight loss. Analytically, she presents lymphocytosis, neutropenia,
Histiocytic necrotising and elevation of acute phase reactants. Subsequently, the patient presented a single axillary
lymphadenitis adenopathy, a malar rash and bilateral palpebral edema.

Adenopathy A cervical ultrasound is performed in which multiple reactive-looking lymphadenopa-

thies are visualized, and a blood smear compatible with a reactive process (inflammatory/
infectious), recommending its removal.

Finally, a needle-core biopsy of the larger adenopathy is performed, the pathological
diagnosis being a necrotizing histiocytic lymphadenitis, without evidence of malignancy,
compatible with Kikuchi-Fujimoto disease.
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The patient is evolving favourably, with fever episodes slackening and adenopathies

diminishing in size.
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Mujer de 21 anos de edad, con antecedente de amigdalecto-
mia; fumadora con un consumo de 0,75 paquetes/anos, sin
otros habitos téxicos, que no ha realizado viajes recientes, sin
contacto con medio rural, sin relaciones sexuales de riesgo;
convive con un perro correctamente vacunado y desparasitado.

Acude por la aparicién de una masa laterocervical derecha,
que corresponde a una adenopatia no dolorosa de 3-4 cm, en
el drea cervical III, con fiebre de 38 °C, astenia y pérdida de
peso de 7 kg en 2 meses; no sudoracién nocturna; no clinica
cardiorrespiratoria, abdominal, miccional ni genital.

En la analitica destaca linfocitosis y neutropenia ligeras, y
lactato deshidrogenasa (LDH) minimamente elevada.

Se le pauta amoxicilina-clavulanico; tras dos semanas de
tratamiento la clinica permanece y la adenopatia ha aumen-
tado de tamario.

Se solicita una ecografia cervical y se la remite a Urgencias.

En la analitica sanguinea presenta ligera elevaciéon de reac-
tantes de fase aguda, serologias negativas, IgG positiva para
Mycoplasma y virus de Epstein-Barr (VEB).

La radiografia de térax es normal, sin infiltrados alveolares
ni intersticiales, sin ensanchamiento mediastinico ni nédulos
o consolidaciones.

En la ecografia cervical (figura 1) se aprecian multiples ade-
nopatias laterocervicales, con un tamano de hasta 34 mm,
vascularizacién abundante, hilio graso conservado; no se apre-
cia desestructuracién, tendencia a la coalescencia ni necrosis.
Aunque el aspecto ecografico es reactivo, el tamafio de la mayor
no permite descartar otras posibilidades.

Se realiza un frotis de sangre periférica, en el que se obje-
tivan neutréfilos con refuerzos de granulacién; linfocitos de
aspecto maduro, polimorfos, algunos activados; monocitos con
aumento de vacualizacién y citoplasma de aspecto activado;
no hay alteraciones morfoldgicas periféricas compatibles con
linfoma o con blastos. Se concluye que el frotis es compatible
con un proceso reactivo (inflamatorio/infeccioso), por lo que
se recomienda la exéresis de la adenopatia para estudio.

Dos semanas después es estudiada en Medicina Interna.
Aparece una adenopatia Uinica en la zona axilar derecha, redon-
deada y rodadera y con rash malar no pruriginoso ni doloroso,
con edema palpebral bilateral, sin pérdida de visién ni ojo rojo;
no artralgias, mialgias ni clinica miccional.

Se solicita prueba Mantoux, cuyo resultado es negativo.

Se pauta ibuprofeno 400 mg cada 8 horas si fiebre o dolor.

Se realiza una biopsia con aguja gruesa de la adenopatia de
mayor tamarfio. En el estudio de anatomia patologia se observa
expansion del drea paracortical a expensas de areas de necro-
sis coagulativa, con numerosos histiocitos espumosos, células
plasmocitoides dendriticas, células linfoides de tamarno varia-
ble y ocasionales células plasmaticas, pero sin identificacién
de neutrdfilos. Las tinciones especiales (Grocott, PAS, Giemsa

DERECHO

Figura 1 - Ecografia cervical: en la region laterocervical
derecha se aprecian multiples adenopatias; su tamafio
oscila desde los 5 mm de eje corto a la mayor, que mide
34 x 14 mm,; presentan vascularizacion abundante y

un hilio graso en general conservado; no se aprecia
desestructuracién, tendencia a la coalescencia, ni necrosis.

y Ziehl-Neelsen) no ponen en evidencia microorganismos. En
el estudio inmunohistoquimico CD20 marca las células B de
los foliculos y algunas extrafoliculares; IgD marca las células
B del manto; CD3 y CD5 marcan abundantes células T de la
zona paracortical, que son en parte positivas para CD4 y en
parte para CD8 (predominan estas); BCL2 es negativo en los
centros germinales; CD68/PGM1, CD123 y CD4 marcan histio-
citos que son parcialmente positivos para mieloperoxidasa;
CD123 marca abundantes células dendriticas plasmocitoides;
no se observa expresién de ciclina D1 para las células linfoi-
des; kappa y lambda marcan células plasmaticas politipicas;
ausencia de expresiéon de HHVS. El estudio de hibridacién in
situ (EBER) muestra ausencia de infeccién por VEB.

El diagnéstico anatomopatolégico es una linfadenitis his-
tiocitica necrotizante, sin evidencia de malignidad, compatible
con enfermedad de Kikuchi-Fujimoto.

Se solicita una tomografia axial computarizada (TAC) téra-
co-cérvico-abdémino-pélvica para descartar adenopatias en
otros lugares y plantear biopsia en caso de que las haya, pero
no se objetivan alteraciones significativas.

Tres meses después del inicio del cuadro, la paciente evo-
luciona favorablemente. Los episodios febriles remiten y dis-
minuye el tamafio de las adenopatias.
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Anamnesis completa

- HC: edad, sexo, cronologia, sintomas asociados,
farmacos habituales, viajes, exposiciéon
ambiental, ocupacién laboral, hébitos sexuales,
habitos toéxicos, antecedentes familiares

- EF: localizacién, extensién, tamario, consistencia,
adherencia, dolor, drenaje linfatico

!

Estudio inicial
- Hemograma, bioquimica

- Cultivo faringeo
- Mantoux
- Rx térax

- Serologias segin sospecha por anamnesis

- Estudio de autoinmunidad en funcién de la anamnesis

Signos de alarma |—

!

}

‘ Diagnéstico especifico ‘

‘ No se llega a un diagnéstico especifico ‘

! !

‘ Tratamiento especifico

‘ BEG, no signos de alarma ‘

l

‘ Observacién 3-4 semanas ‘

I

’ MEG, signos de alarma }—

Mejoria/resolucién

}

‘ Sin mejoria/empeoramiento

l

— Ampliacién de la analitica de forma dirigida
— Prueba de imagen: ecografia, TAC, RM

Estudio dirigido

|
e P

HC = historia clinica; EF = exploracién fisica; Rx = radiografia; BEG = buen estado general; MEG = mal estado general;

TAC = tomografia axial computarizada; RM = resonancia magnética.

Figura 2 - Algoritmo diagnéstico de linfadenopatias. Elaboracién propia a partir de las referencias bibliogrdficas®>.

Comentario

Las linfadenopatias representan una de las principales con-
sultas en atencién primaria. Con una adecuada anamnesis,
exploracién fisica y pruebas complementarias, se llega al 90 %
de los diagnésticos de las adenopatias periféricas. La mayoria
son procesos autolimitados benignos, pues la etiologia maligna
sélo representa el 1,1 % en atencién primaria y hasta el 40-60 %
en las biopsias de atencién hospitalaria®. En la figura 2 se mues-
tra el algoritmo diagnéstico a aplicar en el abordaje inicial de
las linfadenopatias®=.

En el diagnéstico diferencial de las linfadenopatias debe-
mos plantearnos diferentes etiologias'*:

e Patologia tumoral: sarcoma de Kaposi, leucemias, linfomas,
neoplasias cutdneas, sarcoma mieloide, metastasis (espe-
cialmente de pulmoén, mama, testiculo y ovario).

e Patologia infecciosa:

Bacteriana: brucelosis, enfermedad por aranazo de gato,
sifilis, tuberculosis (TB), lepra, actinomicosis, enfermedad
de Whipple, tularemia, fiebre tifoidea, chancroide, difteria.
Virica: adenovirus, citomegalovirus (CMV), hepatitis, her-
pes simple (VHS), virus herpes humano (VHH), virus vari-
cela zéster (VVZ), virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH), virus de Epstein-Barr (VEB), rubeola.

Fungica: coccidioidomicosis, paracoccidioidomicosis,
histoplasmosis.

Otras causas infecciosas: criptococosis, leishmaniosis,
tripanosomiasis, filariosis, enfermedad de Lyme, ricke-
ttsiosis, toxoplasmosis, fiebre Q.

e Patologia autoinmune: lupus eritematoso sistémico (LES),
artritis reumatoide (AR), sindrome de Sjogren, enfermedad
mixta del tejido conectivo, enfermedad de Still, cirrosis
biliar primaria, enfermedad injerto contra huésped, vas-
culitis sistémicas, enfermedad del suero.
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e Patologia endocrina: hipertiroidismo.

e Iatrogenia: fArmacos (alopurinol, captopril, fenitoina, hidra-
lazina, sales de oro...).

e Misceldnea: enfermedad de Kikuchi, sarcoidosis, amiloi-
dosis, beriliosis, histiocitosis, enfermedad de Castleman,
enfermedad de Kawasaki, enfermedad de Rosai-Dorfman,
fiebre mediterranea familiar.

La enfermedad de Kikuchi-Fujimoto, también conocida
como linfadenitis necrosante histiocitica, es una afeccién
poco frecuente, benigna y autolimitada, caracterizada por lin-
fadenopatia regional necrotizante subaguda, que afecta sobre
todo a adultos jévenes de ascendencia asidtica y con una edad
habitual de 20-30 afos*.

La etiopatogenia es incierta, pero las caracteristicas cli-
nicas, histopatolégicas e inmunohistoquimicas orientan a la
etiologia infecciosa (especialmente virus de Epstein-Barr, her-
pes simple, varicela zoster; herpes humano 6, 7 y 8, parvovirus
B19, citomegalovirus, hepatitis B, virus de inmunodeficiencia
humana y virus linfotrépico T humano tipo 1) o autoinmune,
sobre todo el lupus eritematoso sistémico®.

Clinicamente evoluciona durante varias semanas. Se carac-
teriza por la presencia de linfadenopatia (cervical posterior en
el 60-90 % de los casos), fiebre, erupciones cutaneas (sobre todo
en la cara y parte superior del cuerpo, como lesiones macu-
lopapulares eritematosas, nédulos, induraciones y eritema
multiforme), astenia, artralgias, pérdida de peso, pérdida de
apetito, sudoracién y raramente hepatoesplenomegalia (menos
del 5 % de los casos)**.

La anamnesis y el examen fisico detallados son funda-
mentales para simplificar el diagnéstico diferencial, siendo la
biopsia por escisién la técnica gold standard®.

Algunas de las alteraciones analiticas que se pueden pre-
sentar son anemia leve; velocidad de sedimentacién globular,
proteina C reactiva, LDH y aminotransferasas levemente eleva-
das; leucopenia y leucocitosis, con linfocitos atipicos en sangre
periférica hasta en un tercio de los pacientes.

El diagndstico se realiza mediante examen histopatoldgico
de la adenopatia. Se diferencia expansién del area paracortical,
areas de necrosis con histiocitos en semilunas, pero sin neu-
tréfilos ni eosindfilos; en la periferia circundante se pueden

identificar histiocitos, inmunoblastos y células dendriticas
plasmocitoides**.

Se ha descrito su asociaciéon con enfermedades autoinmu-
nes, como LES, granulomatosis con poliangeitis, sindrome de
Sjogren, enfermedad de Graves y enfermedad de Still*®.

Tiene un prondstico excelente, de evolucién autolimitada.
La mayoria de los procesos se resuelve al cabo de 6 meses, por
lo que no requiere un tratamiento especifico. El abordaje se
enfoca en aliviar los sintomas con analgésicos y antipiréticos;
en caso de curso clinico grave o recidivante, corticoesteroides*°.

No hay literatura actual que ilustre cudl es la mejor manera
de seguir a estos pacientes con respecto a las complicaciones
a largo plazo y la asociacién de enfermedades como el LES,
aunque la monitorizacién de la velocidad de sedimentacién
globular en atencién primaria se puede utilizar para evaluar
cualquier desarrollo autoinmune, infeccioso o maligno®.
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