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Resumo

A doenca de Madelung caracteriza-se pelo acimulo si-
métrico de massas de tecido lipomatoso, nio-encapsulado,
na regido cervical e tronco superior (tipo I; mais comum) ou
de forma difusa, como uma simples obesidade (tipo II). Cons-
titui uma entidade benigna rara, de etiologia desconhecida,
porém com uma clara associacio com o abuso de dlcool. E
mais freqiiente em homens de meia idade e descendentes
de italianos. Os autores apresentam 3 casos de Lipomatose
Simétrica Multipla, classificados como tipo I, que referiam
deformidade estética e diminuicio da mobilidade cervical,
sem queixas de compressio do trato aerodigestivo. Os paci-
entes foram tratados cirurgicamente, com bom resultado es-
tético e sem complicacoes perioperatorias, comprovando a
eficicia da abordagem cirdrgica. Também fazem uma revisao
da literatura.

Madelung’s disease: cases’
report and review of
literature
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Summary

M adelung’s disease is characterized by symmetric
deposition of non-encapsulated lipomas in the neck and
upper shoulder (type D or by diffuse distribution, such as
simple obesity (type ID. This is a benign and rare condition
of unknown etiology, despite the clear association with
alcohol abuse. It is more comMadelung’s disease is
characterized by symmetric deposition of non-encapsulated
lipomas in the neck and upper shoulder (type D or by diffuse
distribution, such as simple obesity (type ID. This is a benign
and rare condition of unknown etiology, despite the clear
association with alcohol abuse. It is more common among
male Italian descendents. The authors report three cases of
type I Madelung’s disease, with cosmetic deformities,
decrease of neck mobility and no aerodigestive tract
complaints. The patients were treated by surgical excision,
with good cosmetic results and without early complications,
showing how the surgery is an effective treatment. We also
conducted a literature review.
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deformities, decrease of neck mobility and no aerodigestive
tract complaints. The patients were treated by surgical
excision, with good cosmetic results and without early
complications, showing how the surgery is an effective
treatment. We also conducted a literature review.

! Diretor do Nucleo de Otorrinolaringologia e Cirurgia de Cabeca e Pescoco de Sao Paulo.
2 Médico Assistente do Nticleo de Otorrinolaringologia e Cirurgia de Cabeca e Pescoco de Sao Paulo.
¥ Médicos Residentes do Ntcleo de Otorrinolaringologia e Cirurgia de Cabega e Pescoco de Sao Paulo.
Trabalho realizado no Nucleo de Otorrinolaringologia e Cirurgia de Cabega e Pescoco de Sao Paulo.
Endereco para correspondéncia: José Antonio Pinto — Alameda dos Nhambiquaras, 159 Moema 04090-010 Sao Paulo SP
Tel/Fax (0xx11) 5573-1970 — E-mail: japorl@cepa.com.br
Artigo recebido em 10 de abril de 2002. Artigo aceito em 04 de julho de 2002.

REVISTA BRASILEIRA DE OTORRINOLARINGOLOGIA 69 (1) PARTE 1 JANEIRO/FEVEREIRO 2003
/ e-mail: revista@sborl.org.br

http://www .sborl.org.br

136



INTRODUCAO

A Doencga de Madelung, também conhecida como
Lipomatose Simétrica Multipla (LSM), Lipomatose Simétrica
Benigna ou Adenolipomatose de Lanouis-Bernard constitui
uma entidade benigna rara, de etiologia desconhecida,
caracterizada clinicamente pela deposicio de mdltiplas
massas de tecido adiposo nio encapsulado, localizadas na
regido cervical e tronco superior, distribuidas de forma
simétrica'?.

Foi relatada inicialmente por Benjamin Brodie (1846),
o qual descreveu um paciente que apresentava acimulos
de tecido adiposo nas regides submentoniana, retroauricular
e nucal, de forma simétrica e anular. Em 1888, Otto W.
Madelung, em um estudo envolvendo 33 pacientes, relatou
a classica distribuicdo cervical em “colar de cavalo” (horse
collar) dos lipomas®>. Em 1898, numa extensa revisao de
uma série de 65 pacientes, Launois e Bensaude terminaram
a descricao da sindrome, caracterizando-a como distinta e
por vezes disseminada, tendo como principal caracteristica
a formacio de acimulos de gordura difusos e simétricos na
regiflo cervical®”®,

Existem apenas cerca de 200 casos relatados na
literatura. E mais freqiiente em homens adultos, com habito
etilista e nos paises do Mediterraneo, com possivel heranca
autossdmica dominante. E rara em mulheres e em nio
etilistas”*'°.

Associa-se com frequiéncia a alteracdes sist€micas
como hepatopatia, intolerdncia a glicose, diabetes mellitus,
hipertensio arterial, hiperlipoproteinemia, hiperuricemia,
hipotireoidismo, anemia macrocitca, polineuropatia, acidose
tubular aguda e tumores malignos das vias aéreas
superiores”. A excisdo cirtrgica constitui a Unica forma
comprovadamente eficaz de tratamento, sendo freqiiente
as recorréncias’.

No presente estudo, os autores descrevem 3 casos
da Doenca de Madelung e fazem uma revisao da literatura
com énfase na epidemiologia, etiopatogenia, quadro clinico,
tratamento e prognoéstico da doenga.

APRESENTACAO DE CASOS CLINICOS

Trés pacientes do sexo masculino, de cor branca, res-
pectivamente com 45, 48 e 55 anos, residentes no Estado
de Sao Paulo, foram tratados no Nucleo de Otorrinolaringo-
logia e Cirurgia de Cabeca e Pescoco de Sao Paulo no peri-
odo de 1987 a 1997, apresentando acimulos simétricos de
tecido gorduroso na regido cervical e toracica.

Referiam inicio deste acimulo ja na idade adulta,
crescendo lentamente através dos anos. Um dos pacientes,
etilista cronico, relatava crescimento mais rapido da massa cervical
nos Gltimos 6 meses da primeira consulta. Outro paciente era
diabético compensado. Dois pacientes eram tabagistas cronicos.
No mais, os exames clinicos e laboratoriais eram normais.

A queixa principal dos pacientes era de deformidade
estética, queixando-se de dificuldade na movimentacao do
pescoco e no uso de vestimentas que se tornavam apertadas.
Nenhum deles referiu disfonia, dispnéia, estridor ou disfagia.

Apresentavam ao exame fisico LSM do tipo I, com
lipomas na regiao cervical (colar de cavalo), deltéidea,
toracica e no dorso. (Figuras 1, 2 e 3)

Figuras 1, 2, 3. Paciente portador de LSM tipo | com acimulos
lipomatosos simétricos em regido cervical, dorso, regido deltidea e
regido toracica superior.
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Todos foram submetidos a excisao cirtrgica da
lipomatose cervical, sob anestesia geral, através de incisao
em colar no pescoco, com disseccio cuidadosa de massa
lipomatosa difusa, irregular e nao encapsulada. Um dos
pacientes foi submetido também a exérese de massa
lipomatosa na regiao nucal. Os pacientes evoluiram bem e
nao observamos recidiva em acompanhamento até seis
meses. (Figuras 4, 5 e 6)

DISCUSSAO

A Doenca de Madelung caracteriza-se fundamental-
mente pela formacio de acimulos de tecido adiposo difusos
e simétricos na regifo cervical, podendo também acometer
ombros, dorso e membros superiores. Eventualmente surge
em por¢des mais caudais do corpo, como axila, regiao inguinal
e face interna da coxa. Via de regra, a face, maos e pés nao
se encontram acometidos®. O curso clinico da doenca € va-
riavel. Usualmente envolve um periodo inicial de cresci-
mento rapido por meses ou até anos seguido por um longo
periodo de estabilizacio ou progressio lenta da doenga®.

Afeta predominantemente homens brancos (15H:1M),
com maior incidéncia entre os povos do Mediterraneo, sendo
que 1 em cada 25.000 italianos desenvolve a doenca. Os
depdsitos de gordura aparecem depois dos 20 anos de idade,
mais comumente entre os 30 e 60 anos. Cerca de 60 a 90%
dos pacientes tem historia pregressa de etilismo moderado
a pesado®®71%. Somente um dos nossos trés pacientes era
etilista cronico. Acredita-se que os efeitos da lipogénese,
antilipdlise e diminuicdo da oxidagao lipidica do alcool
desempenham um importante papel no desenvolvimento
da hiperplasia dos adip6citos em individuos suscetiveis®.

Izu et al. relatam um caso de associacao entre LSM e
rinofima Chipertrofia benigna e progressiva do nariz
envolvendo tecido conectivo, glandulas sebaceas, vasos
sangliineos e tecido adiposo), doenca esta que também
mostra uma intima associa¢ao com o abuso do alcool'.

Enzi classificou a LSM em 2 tipos: no tipo I, os
depésitos de gordura sao circunscritos, formando massas nao-
encapsuladas distribuidas simetricamente na por¢ao superior
do corpo. Formam-se lipomas nas regides cervical (colar de
cavalo — horse collar), deltéidea (aparéncia pseudo-atlética)
e no dorso, dando a falsa impressao que o paciente apresenta
cifose de coluna vertebral>'*'? (humpback).

Os dep6sitos de gordura crescem lentamente durante
anos, sendo que os pacientes procuram auxilio médico
principalmente devido a deformidade estética. Em casos
avancados pode ocorrer compressao do trato aerodigestivo,
ocasionando dispnéia, estridor e disfagia, que sao as
complicacdes mais graves da doenca’. Os depdsitos
lipomatosos podem infiltrar o mediastino e comprimir a
traquéia e a veia cava e, em alguns casos, pode acometer as
pregas vocais € o nervo laringeo recorrente levando a
disfonia>''2. Observa-se comumente uma atrofia do tecido

Figura 4. Aspecto pés-operatério imediato. Observar a significativa
melhora estética.

Figura 5. Massa lipomatosa irregular cervical ndo-encapsulada,
medindo no seu maior eixo 12 cm e pesando cerca de 900gramas.

Figura 6. Estudo histopatolégico da massa cervical lipomatosa
demonstra tecido adiposo bem diferenciado, compativel com Lipoma.
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adiposo nao-lipomatoso, de tal forma que o indice de massa
corporal IMC) encontra-se diminuido®. Os 3 casos relatados
neste estudo foram classificados como do tipo L.

No tipo 11, a distribui¢ao dos lipomas € mais difusa,
sendo que muitas vezes o paciente apresenta aspecto de
simples obesidade. Além da por¢ao superior do corpo, as
regides inguinal e abdominal sao freqiientemente envolvidas,
nao havendo acometimento do mediastino ou compressiao
do trato aerodigestivo. O IMC encontra-se aumentado>®112,

Carlsen et al. sugeriram a existéncia de uma terceira
variante da doenca, que representaria a sua forma congénita,
localizando-se predominantemente ao redor do tronco®.

Segundo Enzi, os locais de maior freqiiéncia de
aparecimento dos lipomas na LSM sao: regides cervical
anterior e posterior (100% dos casos), retroauricular (95%),
regido deltdidea (84%), tronco (60%), regido abdominal
(58%), inguinal (42%) e parte superior de membros inferiores
(42%)°.

Existem casos descritos na literatura de infiltracao
gordurosa da lingua, como foi relatado por Vargas Diez et
al., os quais descreveram um caso de Doenca de Madelung
que evoluiu com aumento simétrico e gradual da lingua
(macroglossia), acarretando dificuldades de degluticao e da
fala'®.

O envolvimento laringeo foi primeiramente descrito
na literatura francesa — um caso de lipomatose envolvendo
as pregas ventriculares e a comissura posterior. Moretti €
Miller, em 1973, descreveram um caso de Doenca de
Madelung associado a um edema moderado da mucosa
laringea, especialmente em epiglote e supraglote, com
pregas ventriculares intumescidas e de aspecto amarelado,
com significativa reduciao do ldmen laringeo”.

Outras alteracdes e condicodes patologicas tém sido
descritas associadas a Doenc¢a de Madelung, como
transtornos hematolégicos (em especial a anemia
macrocitica), hepaticos, endécrinos, renais, do metabolismo
e neuropatia periférica. Acredita-se, entretanto, que tais
condi¢coes devam-se ao uso abusivo do adlcool e nicotina. Da
mesma forma, podem ser encontradas, subjacentes a Doenca
de Madelung, os carcinomas de hipofaringe, lingua e o
carcinoma broncogénico de pequenas células (oat cell)
metastatico>’. Dos 3 pacientes tratados em nosso servico,
dois deles tinham habito tabagista cronico, sendo que um
deles era diabético compensado. Ao exame cinico e
laboratorial, ndo apresentavam nenhuma outra condi¢io
patologica.

A neuropatia periférica, devido a sua elevada
prevaléncia e morbidade, constitui um achado clinico
importante nesses pacientes. Pode ser sensitiva, motora ou
mista. Manifestacdes autondmicas podem estar presentes,
acometendo preferencialmente os membros inferiores. Os
achados mais comuns incluem diminui¢ao da sensibilidade
vibratéria (75%), diminuicio da forca muscular (66%),
diminuicao dos reflexos osteotendinosos (66%), atrofias

musculares (59%) e hipoestesias (40%). Dentre as alteracoes
neurovegetativas, destaca-se a sudorese excessiva,
taquicardia em repouso, alteracdes gustatorias e impoténcia
sexual que, quando presentes, constituem marcadores de
mau prognostico, podendo-se associar a morte sibita>’.

O diagndstico € usualmente estabelecido pela hist6-
ria clinica e exame fisico. Entretanto, exames complemen-
tares devem ser realizados para afastar outras patologias
como angiolipomas, neurofibromas, lipomatose difusa do
tronco ou dos membros e, principalmente, o lipossarcoma'.
Os exames de imagem solicitados sao a tomografia compu-
tadorizada e/ou a ressonancia nuclear magnética, sendo os
achados mais comuns, a lipomatose nos locais caracteristi-
cos, calcificacio ou ossificacao dentro dos lipomas, deformi-
dade ou estreitamento da traquéia, estase venosa em pare-
de toracica e auséncia de massas abdominais, retroperitoneais
ou pericardicas’.

A bidépsia é fundamental para se excluir eventuais
malignidades. Existe apenas um caso descrito de
degeneracao maligna da doeng¢a para lipossarcoma
mixéide>!?. Hojaijj et al. relataram um caso de Doenca de
Madelung associada a carcinoma epiderméide do seio
piriforme, no qual o paciente, tabagista e etilista inveterado
ha 35 anos, apresentava uma massa tumoral cervical ha pelo
menos 10 anos e disfonia hd dois meses. Ao exame
laringoscopico, evidenciou-se uma lesdo utlcero-infiltrativa
em seio piriforme direito com paresia de prega vocal
ipsilateral, confirmado pela biépsia como sendo de grau I,
comprovando o freqliente sincronismo da Doencga de
Madelung com tumores do trato aerodigestivo superior®.

O diagnéstico diferencial deve incluir os lipomas
(neoplasia mesenquimal mais freqiente, geralmente
localizada e em pequeno numero), angiolipomas,
neurofibromas, hiperbenomas e o hiperaldosteronismo.
Suspeita-se desta Gltima condicao clinica no periodo inicial
da doenca, quando somente a deformidade em “dorso de
bufalo” pode estar presente>®. Leffell et al. ressaltam ainda a
importancia em diferenciar a LSM da Lipomatose Familiar
Multipla (LFM). A LFM aparece mais comumente na terceira
década de vida, envolvendo predominantemente os
antebracos e coxas; de carater hereditario, sem relagaio com
o alcoolismo e, apesar de afetar preferencialmente homens
(2H:1M), existem casos familiares descritos em que todos
os membros do sexo feminino foram afetados®.

Uma outra entidade que faz parte do diagnostico
diferencial com LSM € a Lipomatose dolorosa Decrum,
caracterizada pelo quadro algico que acarreta e pela
preferéncia pelo sexo feminino, particularmente durante a
menopausa®.

A etiopatogenia da LSM permanece obscura.
Andlises bioquimicas e estudos anatomopatolégicos
revelam, entretanto, alguns aspectos interessantes. A
proliferacio do tecido lipomatoso deve-se tanto a
diferenciacao dos adipdcitos pré-existentes quanto pela
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replicacdo celular neoplasica. Este disturbio estaria
relacionado a um defeito na lipolise adrenérgica, fato este
atribuido a disfung¢ao do AMP ciclico dos adipocitos,
fazendo com que estas células tornem-se autdnomas,
expandindo-se de maneira desordenada. Os neoadip6citos
sao menores que as c€lulas adiposas nao envolvidas no
processo e sao estruturalmente idénticas as células normais
da gordura marrom>®.

Uma outra teoria refere-se a localizacao dos lipomas
que corresponde aos locais de depdsito da gordura marrom
fetal®. A persisténcia e hiperplasia deste tecido apds a
infancia levaria ao desenvolvimento da doenca, fato este
relacionado a uma denervagio simpatica funcional do tecido
adiposo, levando a um acimulo de triglicérides no interior
dos adipécitos marrons e conseqiiente hiperplasia’®. Notou-
se também degeneracdes axonais, relacionadas ou ndo ao
alcool e alteracdes no DNA mitocondrial, observadas nas
células tumorais, apontadas como provavel causa da
doenga®.

Existe um caso de LSM descrito na literatura de um
paciente nao-etilista e nao-diabético, sem outras alteracoes
sistémicas e sem historia familiar da doenca, portador de
dermatite actinica cronica, em uso de altas doses de
corticosteréides (acima de 40mg/dia), mostrando um outro
possivel componente etiopatogénico.

Histologicamente, as células do tecido lipomatoso
sao indistinguiveis das células da gordura normal, apesar
dos estudos ultraestruturais terem mostrado que os
adip6citos na LSM sao menores e multivacuolados. Além
disso, existem relatos da existéncia de septos de tecido
fibroso que se extendem dos actimulos lipomatosos em
direcio a estruturas cicunvizinhas, sendo responsaveis pela
reconhecida dificuldade de dissec¢io cirargica das massas
lipomatosas. A anilise bioquimica revelou uma elevada
concentracao de triglicérides nos adipdcitos dos depdsitos
lipomatosos, quando comparados com as células do tecido
adiposo normal num mesmo paciente com a Doenca de
Madelung?®°,

O tratamento apresenta trés modalidades: clinico,
cirtrgico e lipossuc¢ao. No clinico se usam agonistas b,-
adrenérgicos (Albuterol) para aumentar a lipdlise e reduzir a
taxa de acimulo gorduroso, com eficicia questionavel.
Orienta-se também o paciente para abstinéncia alcodlica,
perda de peso e a correciao de anormalidades endécrinas e
metabolicas associadas, sendo que este tipo de tratamento
nao reverte ou para a progressao da doenca uma vez ja
estabelecida®’.

A excisao cirtrgica dos lipomas € o tratamento pa-
drao para a Doenca de Madelung, tendo como indicacoes
absolutas a presenca de deformidades cosméticas severas e
sinais de compressao do trato aerodigestivo (dispnéia e/ou
disfagia). A lipossucc¢io tem a vantagem de apresentar me-
nor mortalidade peri-operatéria que a cirurgia convencional.
Isto € de suma importincia nesses pacientes, pois freqiien-

temente sao tabagistas e etilistas pesados, além de possui-
rem neuropatias associadas. A lipossuccao tem valor princi-
palmente como terapia complementar, isto €, apos a excisio
cirdrgica dos depositos lipomatosos, quando existirem
acimulos residuais de gordura®”.

Os 3 casos deste estudo foram tratados cirurgicamente
através de uma incisao cervical anterior em colar. Em um
deles foi realizada uma incisao interescapular posterior
combinada para resseccao de massa lipomatosa na regiao
da nuca. Os pacientes evoluiram bem clinicamente, sem
complicacdes no pés-operatério imediato e tardio, com bom
resultado estético, nio sendo observado recidivas num
acompanhamento de até 6 meses.

A Doenca de Madelung acarreta muitas sequielas, com
morbidade elevada. A recorréncia dos lipomas € comum
por serem altamente infiltrativos, sendo de importancia
prognostica a determinacio do tamanho, da localizacao e da
extensdo dos acumulos lipomatosos. A presenca de
neuropatia periférica acarreta uma pior evolucio, ja que
aumenta a morbidade>.

A morte decorre normalmente de complicacoes do
abuso alcodlico: hipertensao portal e atrofia cerebral, e nao
por uma complicacio direta dos depésitos gordurosos®.

CONCLUSAO

A Doenga de Madelung ¢ uma condi¢io relativamente
rara. Suas caracteristicas principais como simetria, localizaciao
das lesoes e a difusao natural dos dep6sitos de gordura fazem
da doenca uma entidade clinica distinta. E mais freqiiente
em homens brancos descendentes de italianos e de meia
idade. O padrao histologico € benigno. Sua etiologia € incerta,
porém a associagido com o dlcool € clara.

Os principais problemas causados pela doenca sao
estéticos, seguidos pela diminuicao da movimentacao do
pescoco. Podem ocorrer complicacdes decorrentes da
compressao do trato aerodigestivo (dispnéia, estridor e
disfagia) e, ainda, com menor frequéncia, sinais e sintomas
da compressio da veia cava superior e disfonia pelo
envolvimento do nervo laringeo recorrente. O diagnéstico
¢ eminentemente clinico. Os exames de imagem tém
importante valor prognéstico para determinar a topografia
e a extensdao das lesoes, devido a alta incidéncia de
recorréncias.

A excisao cirurgica foi o tratamento de escolha em
Nnosso servico para os 3 casos, mostrando-se eficaz e com
bom resultado estético. A lipossuccao pode ser utilizada como
tratamento complementar e para os casos de contra-indicacio
cirtrgica. O tratamento clinico nio € efetivo e a abstinéncia
alcodlica nao causa regressao espontanea dos lipomas.

Finalmente, como o risco de malignizaciao € baixo, o
seguimento clinico € suficiente quando nio se evidencia
sinais de infiltracio do tecido lipomatoso, sendo desnecessario
o acompanhamento por métodos de imagem.
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