
Freitas RS et al.

3636363636
Rev Soc Bras Cir Craniomaxilofac 2008; 11(1): 36-40

Doença de Kimura: um desafio diagnóstico e terapêutico
Kimura’s disease: a diagnostic and therapeutic challenge
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SUMMARY

The Kimura’s disease is a rare chronic inflammatory
disorder with no know etiology. It is observed more
frequently in young men of Asian descent, although
isolated cases have been described in no-Asians. In
spite of the diverse clinical signals, the triad more
commonly found it is subcutaneous mass or unilate-
ral cervical adenopathy, important peripheral blood
eosinophilia, associated to high serical levels of IgE.
Besides the difficult diagnosis, considering its rarity,
as well as the countless differential diagnosis, Kimura’s
disease is, also, of difficult clinical control, with little
effective therapeutical options. In this report, the
authors present a typical case of Kimura’s disease in
a young man of Asian descent, as well as they discuss
the diagnostic and therapeutic difficulties related to
this disease.
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RESUMO

A doença de Kimura consiste numa doença inflama-
tória crônica rara e de etiologia desconhecida. Incide
mais freqüentemente em homens jovens e de origem asi-
ática, embora tenham sido descritos casos isolados des-
sa doença em pessoas de origem não-asiática. Apesar
dos achados clínicos bastante variados, a tríade mais
comumente encontrada é massa(s) subcutânea(s) ou
adenopatia cervical unilateral, importante eosinofilia
periférica e tecidual, associada a níveis séricos elevados
de IgE. Além da dificuldade diagnóstica, tendo em vista
sua raridade, bem como os inúmeros diagnósticos
diferenciais, a doença de Kimura é, também, de difícil
controle clínico, com opções terapêuticas pouco efica-
zes. No presente trabalho, relatamos um caso típico de
doença de Kimura em um jovem de origem asiática, bem
como discutimos, com dados de literatura, as dificuldades
diagnósticas e terapêuticas dessa doença.

Descritores: Transtornos l infoprol i ferat ivos.
Eosinófilos/patologia. Linfonodos/patologia.
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INTRODUÇÃO

A doença de Kimura foi primeiramente descrita por
Kim e Szeto1, em 1937. Somente em 1948, no entanto,
Kimura et al.2 publicaram de maneira detalhada os acha-
dos dessa doença, descrevendo-a como “granulação
incomum associada a alterações hiperplásicas do tecido
linfático”. Freqüentemente citada como “linfogranuloma
hiperplásico eosinofílico”, a doença de Kimura consiste
em doença inflamatória crônica rara e de etiologia des-
conhecida. Incide mais freqüentemente em homens jo-
vens e de origem asiática, embora tenham sido descritos
casos isolados dessa doença em pessoas de origem não-
asiática3-5. Apesar dos achados clínicos bastante varia-
dos, a tríade mais comumente encontrada é massa(s)
subcutânea(s) ou adenopatia cervical unilateral, impor-
tante eosinofilia periférica e tecidual, associada a níveis
sér icos  e levados  de  IgE 6.  Além da di f iculdade
diagnóstica, tendo em vista sua raridade, bem como os
inúmeros diagnósticos diferenciais, a doença de Kimura
é, também, de difícil controle clínico, com opções tera-
pêuticas atualmente disponíveis pouco eficazes. No pre-
sente trabalho, relatamos o caso de um paciente do sexo
masculino, de origem oriental, apresentando tumoração
retroauricular bilateral, cujo diagnóstico foi compatível
com doença de Kimura.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, de 35 anos de idade, de
origem oriental, foi encaminhado ao nosso serviço por
massa retroauricular crônica, bilateral e de difícil con-
trole clínico. O paciente apresentava desde os 15 anos
de idade tumoração em região mastóidea bilateral,

indolor, de consistência fibro-elástica, pouco móvel, de
crescimento progressivo (principalmente nos últimos dois
anos), e de limites pouco definidos, medindo aproxima-
damente 5 x 4cm, sendo discretamente maior à direita
(Figura 1). A análise laboratorial demonstrou importan-
te eosinofilia sérica (18%) e IgE sérica total bastante
elevada (acima de 2.000 UI/ml), com velocidade de
hemossedimentação normal  (2mm/h) ,  VDRL e
parasitológico de fezes negativo. Avaliação ultra-
sonográfica e tomográfica foi realizada, demonstrando
massas nodulares retroauriculares de limites imprecisos,
infiltrando tecido celular subcutâneo, sem acometimen-
to de estruturas profundas do crânio, face ou pescoço
(Figura 2). Procedeu-se, então, à biópsia da lesão, a qual
foi compatível com doença de Kimura. Na avaliação
histológica, evidenciou-se tecido celular subcutâneo
infiltrado por múltiplos agregados linfóides hiper-
plásicos, com centros germinativos proeminentes, apre-
sentando material eosinofílico no seu interior, por vezes
tendendo a formar microabscessos. Vascularização
aumentada e acentuada eosinofilia na região paracortical
também foram observadas.

O paciente foi encaminhado ao nosso grupo após
vários tratamentos medicamentosos anteriores sem
sucesso. Referiu ter feito uso crônico de corticóide, com
redução transitória das lesões e aumento das mesmas à
parada da medicação. Apresentava como efeito colateral
pequena área de alopécia areata em couro cabeludo. Em
acompanhamento conjunto com a clínica dermatológica,
foi  in terrompido o uso de prednisona e  inic iado
pentoxifilina na dosagem de 1.200 mg/dia, o que resul-
tou em discreta melhora volumétrica das lesões. Qua-
tro meses após, associada à pentoxifilina, iniciou-se
infiltração de corticóide intralesional – triancinolona
10mg por lesão – em intervalos de quatro semanas,

Figura 2 – Corte axial tomográfico demonstrando a massa
retroauricular expansiva e de limites mal definidos.

Figura 1 – Visão pré-operatória da tumoração
retroauricular bilateral.
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Figura 3 – Intra-operatório da região retroauricular
direita, demonstrando a massa tumoral.

Figura 4 – Espécime cirúrgico.

Figura 5 – Estudo histopatológico demonstrando tecido
celular subcutâneo infiltrado por múltiplos agregados linfóides
hiperplásicos, com centros germinativos proeminentes, apre-
sentando material eosinofílico no seu interior, vascularização
aumentada e acentuada eosinofilia na região paracortical.

também com pouca melhora clínica. Posteriormente,
tentou-se associação de sulfona e pentoxifilina, porém
o paciente interrompeu o uso de ambos devido ao edema
de face logo após início das medicações. Em virtude do
recrudescimento volumétrico das lesões com a interrup-
ção das medicações pelo paciente, foi retomado uso da
pentoxifilina na mesma posologia prévia. Nesta fase,
as tumorações retroauriculares tinham praticamente o
mesmo volume e características anteriores ao tratamento
medicamentoso, bem como a eosinofilia sérica perma-
necia elevada (11%).

O paciente foi, então, submetido à ressecção cirúrgi-
ca da tumoração linfogranulomatosa direita. No intra-
operatório, a lesão mostrava-se de aspecto fibroelástico
e com l imites  pouco def inidos ,  sem cápsula  ou
pseudocápsula delimitando a tumoração (Figuras 3 a 5).
Apesar da dificuldade técnica em definir os limites da
ressecção, o procedimento transcorreu sem complicações
e com boa evolução pós-operatória. Nenhuma droga an-
teriormente usada foi prescrita até o segundo mês de
seguimento pós-operatório, quando então foi reiniciada
pentoxifilina 1.200 mg/dia ao evidenciarmos pequeno
aumento da lesão no lado operado. O espécime media
5,0 x 3,0 x 2,7 cm e sua avaliação microscópica foi
condizente com os achados da doença de Kimura.

DISCUSSÃO

Relatada inicialmente por Kim e Szeto1, em 1937, esta
doença inflamatória somente foi descrita em detalhes em
1948 por Kimura et al.2. Rara e de etiologia até então
desconhecida, a doença de Kimura consiste em alteração
linfogranulomatosa crônica, que afeta com maior fre-
qüência homens (6:1) de origem asiática, especialmente
chineses e japoneses3,6,7. Embora possam acometer todas
as faixas etárias (3 a 71 anos), a doença incide mais
comumente na segunda e terceira décadas de vida8,9. Ca-
sos isolados da doença de Kimura em não-orientais têm
sido relatados na literatura, porém representam pequena
parte da maior prevalência étnica3-5. Sua apresentação
clínica mais comum é formada pela tríade composta por
adenopatia ou massa subcutânea cervical unilateral,
eosinofilia e IgE séricas elevadas6. Quadros clínicos bas-
tante variados, no entanto, são encontrados com relativa
freqüência, o que dificulta bastante o diagnóstico preco-
ce dessa doença. Além disso, o grande número de diag-
nósticos diferenciais relacionados ao aumento de volu-
me cervical, incluindo as doenças neoplásicas, tornam o
diagnóstico da doença de Kimura ainda mais desafiador.

Algumas hipóteses têm sido propostas a fim de ex-
plicar a patogênese da doença de Kimura. Alguns auto-
res têm sugerido causas alérgicas (parasita, vírus, fungo
ou toxinas), trauma e reações autoimunes10-12. Estudos
imunohistoquímicos em pacientes com doença de Kimura
têm demonstrado uma hiperproliferação e ativação de
linfócitos CD4, associado ao aumento do nível de
citocinas eosinofilotróficas (IL-4, IL-5, IL-13, fator de
necrose tumoral – α e fatores estimulantes de colônias
de macrófagos), o que poderia justificar os níveis séricos
elevados de eosinófilos e IgE 13,14. O agente ou fator
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causal de toda essa reação inflamatória, entretanto, ainda
não é conhecido.

O quadro clínico da doença de Kimura é geralmente de
início insidioso, indolor e benigno. Normalmente é locali-
zada, sendo incomum a presença de sintomas sistêmicos15,16.
A maioria dos casos apresenta envolvimento da cabeça e
pescoço (76%), especialmente região infra-auricular e
retroauricular. O acometimento da região orbitária, pálpe-
bras, palato e faringe tem sido descrito, bem como dos
membros superiores, axila e região inguinal7,17,18. As lesões
isoladas, em geral, infiltram o tecido celular subcutâneo
profundo, freqüentemente acometendo linfonodos (32-
100%) e glândulas salivares, particularmente a glândula
parótida e submandibular19,20. Pode apresentar variadas for-
mas de envolvimento renal, sendo a síndrome nefrótica a
mais freqüente, com proteinúria ocorrendo em 12% a 16%
dos pacientes21. Exceto pelo fato de apresentar lesões bila-
terais, o que é menos comum, nosso caso é um exemplo
típico (tríade clássica) de doença de Kimura sem
envolvimento renal.

A avaliação laboratorial tipicamente demonstra
eosinofilia de sangue periférico, podendo variar de 10% a
70%. Concentrações séricas elevadas de IgE (800 a 35.000
UI/ml) também são observadas8,9,22. O diagnóstico por ima-
gem da doença de Kimura é difícil, visto que os achados
tomográficos e de ressonância magnética são pouco carac-
terísticos e bastante variáveis. O aumento linfonodal e
infiltração do tecido celular subcutâneo são sinais radioló-
gicos comuns a vários outros processos patológicos. Além
disso, diferenças na densidade radiológica são devidas ao
variado grau de fibrose e vascularização presentes nas le-
sões22,23. Na análise histológica, geralmente encontram-se
três componentes: celular, fibrocolágeno e vascular24,25. O
primeiro é composto por um denso infiltrado de eosinófilos,
associado à hiperplasia folicular de células linfóides e
plasmáticas, podendo-se encontrar microabscessos
eosinofílicos com necrose central.  Estudos com
imunoperoxidase demonstraram distribuição reticular de
IgE nos centros germinativos24. O componente vascular é
formado por uma rede de vênulas pós-capilares, com célu-
las endoteliais apresentando poucas atipias e vacuolizações.
Portanto, a investigação clínico-laboratorial aliada à biópsia
da lesão constituem a principal estratégia diagnóstica para
a doença de Kimura.

Os inúmeros diagnósticos diferenciais da doença de
Kimura são principalmente representados pelos processos
neoplásicos e reativos. Nesta lista são incluídos: linfoma
de Hodgkin, linfoma angioimunoblástico de células T,
neoplasias de glândulas salivares, histiocitose de células
de Langerhans, hiperplasia folicular ”florida”, doença de
Castleman, linfoadenopatia dermatopática, hiperplasia
angiolinfóide com eosinofilia (ALHE), granulomatose alér-
gica de Churg e Strauss, linfadenopatia reativa ao uso de
drogas e linfadenites parasitárias7. Dentre os diagnósticos
diferenciais, a ALHE tem sido mais freqüentemente con-
fundida com a doença de Kimura, especialmente na
literatura ocidental26,27. Isso se deve ao fato de ambas
apresentarem algumas características clínicas e patológi-
cas semelhantes, como aumento de tecidos moles, princi-
palmente na cabeça e pescoço, com curso clínico indolente
e prolongado. Histologicamente, as lesões apresentam

infiltrados eosinofílicos e proliferações vasculares27. Não
obstante, certas semelhanças estejam presentes, a ALHE
não demonstra predileção racial e tem maior prevalência
em mulheres. Os pacientes apresentam lesões pápulo-
nodulares pequenas, superficiais e eritematosas, por vezes
pruriginosas e sangrantes. Raramente evidencia-se
linfadenopatia regional, eosinofilia periférica e IgE sérica
elevada28. À avaliação microscópica, evidencia-se maior
proliferação vascular na ALHE, formando agregados ou
lóbulos compostos por células endoteliais, com alterações
epitelióides ou histiocitóides, freqüentemente demonstran-
do atipia celular e vacuolização29.

O tratamento dessa doença, tal qual o seu diagnósti-
co, é bastante problemático9. A ressecção cirúrgica é a
melhor opção terapêutica e pode ser curativa. Contudo,
tendo em vista a dificuldade técnica de ressecção total
da lesão devido ao seu caráter difuso e infiltrativo, o
índice de recorrência não é baixo. Lesões recorrentes ini-
ciais e localizadas, como observado no caso descrito, po-
dem ser reexcisadas6. Outras opções terapêuticas incluem
radioterapia, corticóides sistêmicos, agentes citotóxicos,
ciclosporina e pentoxifilina9,30,31. Em virtude das carac-
terísticas benignas da doença e por acometer mais
freqüentemente adultos jovens, muitos especialistas são
relutantes ao emprego da radioterapia. Ela pode ser bené-
fica em casos de lesões maiores e refratárias ao tratamen-
to clínico e cirúrgico31. Os tratamentos medicamentosos,
de forma geral, têm respostas limitadas e transitórias, com
altos índices de recorrência após parada do uso, bem como
efeitos adversos relevantes. No presente caso, o paciente
já apresentava seqüela (alopécia areata) relacionada ao uso
crônico de corticóides. Estes são melhores indicados em
casos associados à síndrome nefrótica ou com recorrências
freqüentes.

A literatura e o presente caso descrito ilustram bem
as dificuldades encontradas no diagnóstico e tratamento
da doença de Kimura. Por conseguinte, com o intuito de
minimizar a utilização de métodos propedêutico-diagnós-
ticos desnecessários, bem como esquemas terapêuticos
ineficazes e por vezes deletérios, pretendemos alertar clí-
nicos, patologistas e cirurgiões quanto a essa infreqüente
causa de tumoração cervical, crônica e benigna, encon-
trada predominantemente em descendentes de orientais.
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