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RESUMO - OBJeTivo. O diagnéstico de osteomie-
lite cronica em atividade ou sobreposta a outras
patologias é dificil, pois estas situacdes masca-
ram os achados radioldgicos de infecgdo. A espe-
cificidade da cintilografia do esqueleto ou com
galio-67 também é reduzida pela influéncia da
remodelacdo 6ssea na captacao destes radiofar-
macos. Anticorpos policlonais marcados com tec-
nécio-99m (Tc-99m-1gG) apresentam captacéao in-
dependente do metabolismo 6sseo, sendo um dos
radiofarmacos em investigacdo para avaliacao
mais especifica de infeccéo.

CasuisTica E METopo. Neste estudo comparou-se
a cintilografia com Tc-99m-1IgG, cintilografia 6s-
sea trifasica e cintilografia com galio-67 no diag-

INTRODUCAO

A confirmag8o diagnostica de osteomielite cré-
nica em atividade pode indicar a necessidade de
antibioticoterapia prolongada ou intervencao ci-
rargica. O quadro clinico-radiolégico, entretanto,
nem sempre é conclusivo!. A radiografia simples é
muito empregada pela sua disponibilidade, baixo
custo e por fazer o diagnodstico diferencial com
outras patologias. Contudo, apresenta baixa espe-
cificidade para osteomielite em pacientes com al-
teragOes 6sseas prévias? 3.

Os métodos cintilogréaficos auxiliam no diagnds-
tico da osteomielite por permitirem a detecgéo das
alteracdes funcionais presentes neste processo in-
feccioso. A cintilografia éssea com difosfonatos
marcados com tecnécio-99m mostra aumento de
remodelacdo 6ssea na area infectada e sua alta
sensibilidade, inclusive em uma fase precoce, a
torna o método de eleicdo no diagndstico de osteo-
mielite aguda em pacientes sem doenca éssea pré-
via e com osso radiologicamente normal. Entre-
tanto o aumento de remodelagéo e hipercaptacgéo
dos difosfonatos ocorre em diversas patologias,
sendo um achado pouco especifico. Nestes casos a
cintilografia dssea é muitas vezes complementada
pela cintilografia com galio-67, marcador inflama-
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noéstico da osteomielite cronica em atividade em
23 segmentos 0sseos; correlacionando-as com da-
dos clinico-laboratoriais e radiolégicos.

ResuLTADOs. Oito dos 23 segmentos foram classi-
ficados como infectados, 11 nado infectados e qua-
tro inconclusivos. A sensibilidade e especifici-
dade encontradas para cintilografia 6ssea, com
galio-67 e com Tc-99m-1gG foram, respectivamen-
te, 88 e 36%, 75 e 73%, 88 e 82%.

ConcrusAo. Os resultados sugerem que a Tc-
99m-1gG possa ser utilizada no diagndstico da
osteomielite crénica em atividade.

UNITERMOS: Cintilografia. Osteomielite. Anticorpos.

tério, cuja captacdo poderia confirmar a presenca
de osteomielite. Porém a concentracéo de géalio-67
€, em parte, dependente da atividade osteometa-
boélica e ocorre em locais de remodelacdo 6ssea,
mesmo ha auséncia de infeccdo, reduzindo sua
especificidade.

Em 1988 foi descrita a deteccao cintilogréafica de
abscessos em ratos, causados por Pseudomonas
aeruginosa, apos a administracdo de anticorpos
monoclonais ndo especificos para o agente etio-
I6gico®. Nos anos seguintes verificou-se que o0s
anticorpos policlonais marcados com indio-111° ou
tecnécio-99me sdo também captados por processos
inflamatdrios. Os mecanismos de captacdo dos
anticorpos policlonais no foco inflamatoério néo
estdo bem estabelecidos. N&o parece haver influ-
éncia da remodelacédo 6ssea na captacdo, o que nos
fez supor que a cintilografia com anticorpos poli-
clonais pudesse ser mais especifica que a cinti-
lografia 6ssea ou com galio-67 na investigacao de
osteomielite, em especial nos casos com alteracgdes
sequelares ou outras patologias associadas.

No presente trabalho procurou-se avaliar a
cintilografia com anticorpos policlonais marcados
com tecnécio-99m e compara-la com a cintilografia
0ssea e com galio-67 no diagnostico de atividade
infecciosa na osteomielite crénica.
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CASUISTICA E METODOS

Entre 1994 e 1995 foram estudados 23 segmen-
tos 6sseos em 20 pacientes de 15 a 81 anos de idade
(média = 37), sendo 11 do sexo masculino e nove do
sexo feminino. Os pacientes foram encaminhados
pelo ambulatério do Instituto de Ortopedia do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S&o Paulo. Todos os pacientes
apresentavam alteracdes osteoarticulares prévias
e foram investigados quanto a presenc¢a de osteo-
mielite cronica em atividade infecciosa.

A avaliacdo e 0 seguimento dos pacientes foram
obtidos por periodo néo inferior a seis meses. Ao
lado da avaliacéo clinica foi feita analise de dados
radioldgicos e laboratoriais; incluindo leucogra-
ma, velocidade de hemossedimentacdo e estudos
bacterioldgicos. O quadro clinico-laboratorial e
radiolégico era conhecido pelo infectologista, que
acompanhava os pacientes no ambulatdério de orto-
pedia.

Critérios para a determinacdo de infeccéao
em atividade

Os casos foram classificados utilizando-se os
seguintes critérios: historia e apresentacao clini-
ca; evolucao clinico-cirdrgica e resposta a anti-
bioticoterapia (quando realizada); dados labo-
ratoriais; achados radiolégicos. As manifestacdes
e sinais clinicos mais valorizados foram fistulas
ativas; sinais flogisticos locais e manifestagfes
infecciosas sistémicas. A velocidade de hemossedi-
mentacdo aumentada, leucocitose e culturas posi-
tivas sugeriram o diagndstico laboratorial de in-
feccdo. Os principais achados radiologicos valori-
zados foram a modificacdo do padrdo em relacgéo
aos exames anteriores e a presenca de sequestros.
Com base nestes critérios os pacientes foram sepa-
rados nos grupos A (sem infeccéo) e B (infeccéo
comprovada ou com alta probabilidade).

Marcacdo dos anticorpos policlonais

Os anticorpos foram preparados no Instituto de
Pesquisa Energéticas e Nucleares (IPEN) para
marcac¢do direta, baseada na reducdo de pontes
dissulfidicas para formacado de grupos sulfidrila,
com alta afinidade pelo tecnécio-99m’. Resumida-
mente, a imunoglobulina humana (Sandoglobu-
lina - Sandoz) foi incubada com 2-mercaptoetanol
e purificada por gel-filtracdo em Sephadex. A cada
1 mg de anticorpo reduzido, adicionou-se metile-
nodifosfonato, cloreto estanhoso e &cido para-
aminobenzdico, precedendo a marca¢do com tec-
nécio-99m. A eficiéncia de marcacao observada por
cromatografia em papel foi acima de 90% aos 10
minutos e estavel por até 24 horas.
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Cintilografia: As cintilografias foram realizadas
no Centro de Medicina Nuclear da Universidade
de Sao Paulo (LIM-43), em cadmara de cintilacdo
modelo Orbiter (Siemens Medical Systems), com
registro analdgico e digital das imagens. Para cada
paciente os trés estudos foram concluidos no maxi-
mo em trés semanas.

Cintilografia 6ssea: As imagens foram adquiri-
das em pelo menos duas incidéncias da area sus-
peita, com 300 a 500 kcontagens, duas horas apds
a administracdo endovenosa de 740a 1110 MBq de
®mTc-metilenodifosfonato (MDP), preparado no
Centro de Medicina Nuclear (LIM-44).

Cintilografia com galio-67: Imagens foram ad-
quiridas 48 horas ap6s a administragdo endove-
nosa de 111 MBq de galio-67 (citrato de galio -
IPEN), na melhor incidéncia para identificacdo da
area suspeita, com 300 kcontagens ou 10 minutos
de duragéo.

Cintilografia com anticorpos policlonais:
Imagens em duas incidéncias da area de interesse
foram adquiridas 4 e 24 horas ap6s a administra-
cdo endovenosa de 555 a 740 MBq de *"Tc-anti-
corpos policlonais (IgG - IPEN), com 300 kcon-
tagens (imagens de 4 horas) ou 100 kcontagens
(imagens de 24 horas).

Anélise das cintilografias: As imagens da cin-
tilografia 6ssea, com galio-67 e anticorpos poli-
clonais em 4 e 24 horas, foram analisadas por dois
meédicos nucleares, sem outras informagdes do
paciente, descrevendo-se a presenc¢a e grau (dis-
creto, moderado ou acentuado) da hipercaptacédo
do radiofdrmaco. A graduacéo foi estabelecida por
critérios subjetivos, incluindo a comparacgdo da
regido com as estruturas contralaterais, a radia-
¢do de fundo e as estruturas de biodistribuicéo
normal. Os estudos cintilograficos com hipercap-
tacdo focal moderada ou acentuada do tracador
foram considerados positivos. As imagens com
captacdo normal ou aumentada em grau discreto
foram consideradas negativas. A captacdo aumen-
tada em grau discreto foi considerada negativa ja
gue a observagdo prévia dos autores sugeria ser
este padrdo o mais frequente nos pacientes sem
infeccdo mas com antecedentes de trauma ou ci-
rurgia. Nos casos com hipercaptacao de galio, com-
parou-se 0 grau e a extensdo da alteracdo com a
observada na cintilografia dssea.

Para analise semi-quantitativa foram definidas
regifes de interesse sobre a area suspeita nas
imagens da cintilografia 6ssea, reproduzidas de
forma especular sobre as estruturas contra-late-
rais e posteriormente copiadas para os demais
estudos. Calculou-se um indice semi-quantitativo
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(R), dividindo-se o valor de contagens na &area
suspeita sobre a contra-lateral. Niveis de corte que
permitissem a melhor separacdo dos pacientes
com e sem infeccdo foram definidos para cada
método cintilogréfico.

Com base na analise visual e semi-quantitativa
foram calculadas a sensibilidade, a especificidade,
valores de predigdo e acuracia de cada método. Os
métodos cintilogréficos foram comparados entre si
em tabelas 2 x 2 e a distribui¢cdo dos resultados
discordantes foi avaliada empregando-se o calculo
por distribuicdo binomial.

RESULTADOS

Foram estudados 23 segmentos 6sseos em 20
pacientes. Excluiram-se da andlise quatro seg-
mentos considerados inconclusivos quanto a pre-
senca de infeccéo, prosseguindo-se o estudo com 19
segmentos em 18 pacientes. Em 11 pacientes 0s
segmentos analisados foram negativos para infec-
cdo (grupo A). Quatro destes pacientes ndo tinham
suspeita atual ou prévia de osteomielite, apresen-
tando ferimento por arma de fogo em um e antece-
dente de cirurgia dsteo-articular ndo complicada
em trés casos. Os sete restantes apresentavam
antecedentes infecciosos sem suspeita de ativida-
de na época ou seis meses prévios ao estudo. Na
época do exame néo havia sequestros ou piora do
padrdo radioldgico, alteracdes da velocidade de
hemossedimentacdo ou leucograma sugestivos de
infecgdo. Os pacientes foram acompanhados sem
tratamento clinico ou cirdrgico e mantiveram-se
sem manifestacgdes de infeccdo por no minimo seis
meses apos o estudo.

Oito segmentos em sete pacientes apresenta-
vam osteomielite em atividade (grupo B). Quatro
pacientes apresentavam fratura exposta entre 2 e
7 anos, concomitante a infec¢do femoral em um
paciente (osteossintese de fratura femoral com
evolugdo para pseudoartrose ha 7 anos). Em trés
destes quatro pacientes foi isolado Staphylococcus
aureus na cultura de secregéo de fistula, associado
a Flavimonas oryzihabitans em um caso. A quinta
paciente apresentava osteomielite hematogénica
em tibia ha seis semanas, isolando-se Serratia
marcencis na cultura por puncdo 0ssea; 0 sexto
paciente apresentava osteomielite cronica de ca-
beca femoral hd 34 anos com secrecdo purulenta
(cultura positiva para Streptococcus viridans) e o
sétimo apresentava pioartrite de quadril h4 sete
meses. Todos os pacientes com infeccdo apresenta-
vam sinais flogisticos acentuados ha mais de um
més e a velocidade de hemossedimentacdo média
era de 28 mm (normal em um paciente e alterada
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nos demais). O leucograma foi normal em quatro
pacientes e apresentou discreta leucocitose sem
desvio em trés pacientes. Apds a cintilografia, os
pacientes receberam antibioticoterapia e trés fo-
ram submetidos a limpeza cirdrgica, todos cursan-
do com melhora do quadro clinico.

Analise visual: A cintilografia 6ssea foi positiva
em sete dos 11 segmentos sem infeccao (grupo A) e
em sete dos oito com infeccdo (grupo B). A sensibi-
lidade e especificidade foram de 88% e 36 %, valo-
res preditivos positivo e negativo de 50% e 80% e
acurédcia de 58%. Se a hipercaptacdo discreta do
tracador fosse considerada indicativa de infecgéo,
a sensibilidade e especificidade seriam de 88% e
0%. Imagens de fluxo e equilibrio foram obtidas em
9 pacientes do grupo A e sete pacientes do grupo B,
com discreta hiperemia nos nove e aumento de
fluxo em dois pacientes do grupo A e hiperfluxo e
hiperemia em grau variavel nos sete pacientes do
grupo B.

A cintilografia com gélio-67 foi positiva em trés
segmentos sem infeccdo e seis com infeccdo, com
75% de sensibilidade, 73% de especificidade, 67%
de valor preditivo positivo, 80% de valor preditivo
negativo e 74% de acuréacia. Valorizando-se a hi-
percaptacdo discreta, a sensibilidade e especifi-
cidade seriam de 88% e 9%. Em apenas um pacien-
te o grau de captacédo de galio-67 foi maior que o de
Tc-99m-MDP (sens. 12%, esp. 100%).

A cintilografia com anticorpos policlonais foi
positiva em dois casos do grupo A e sete do grupo
B. A sensibilidade e especificidade foram de 88% e
82 %, valor preditivo positivo e negativo de 78% e
90%, acuracia de 84%. Considerando-se os casos de
hipercaptacdo discreta como positivos, a sensibili-
dade e especificidade seriam de 88% e 36%.

Os resultados dos métodos cintilograficos foram
comparados dois a dois, e a analise por distribuicao
binomial ndo demonstrou discordancia significati-
va entre os resultados (p > 0,05).

Analise semi-quantitativa

A relagdo de contagens da area suspeita sobre a
area contra-lateral (R) foi calculada em 10 pacien-
tes do grupo A e sete pacientes do grupo B, de
forma separada na cintilografia 6ssea, com galio-
67 e com anticorpos marcados. Os valores médios
de R nos grupo A e B foram: cintilografia 0s-
sea=2,26 e 3,31; cintilografia com géalio=1,26 e
1,31; cintilografia com anticorpos policlonais em 4
horas=1,24e 1,57 e 24 horas=1,25 e 1,46. Os niveis
de corte escolhidos foram: 1,94 para cintilografia
0ssea, 1,17 para a cintilografia com galio-67, 1,34
para a cintilografia com anticorpos em 4 horas e
1,28 em 24 horas; resultando em sensibilidade de
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Tabela 1 — Resultados da cintilografia nos pacientes com

(grupo A) e sem infeccgéo (grupo B):

Grupo A Cintilografia GrupoB Cintilografia

O6ssea gélio 1gG 6ssea gélio IgG

AC + + + + + + AS’ ++ + + ++
EB + + + CS +++ ++ ++
EF + + + - Cl ++ ++ ++
IS + + + cr ++ ++ ++
IS’ +++ ++ + + GS ++ ++ ++
KJ +++  + + MP - + ++
MS +++  + + MM +++ ++ ++
RO + + + + + AL ++ - -
RB + + + -
ZS + + -
AS + -

Nota: - =normal, +, ++ e +++ = hipercaptacéo discreta, moderada

e acentuada.

86% para os anticorpos policlonais em 4 horas e
71% para os demais métodos. A especificidade foi
de 70% para a cintilografia dssea, 50% para o galio-
67, 80% para os anticorpos policlonais em 4 horas
e 70% em 24 horas. A relacdo de contagens aumen-
tou entre 4 e 24 horas apds a administrac¢do do
anticorpo policlonal em cinco casos do grupo A e
dois do grupo B (sens. 29%, esp. 50%). Apenas dois
pacientes com osteomielite em atividade apresen-
taram maior relacdo com galio-67 do que na
cintilografia 6ssea.

DISCUSSAO

O diagnostico de osteomielite crénica em ativi-
dade ou superposta a outras patologias é dificil,
assim como o préprio conceito de cura, podendo
ocorrer prolongados intervalos assintomaticos. A
confirmacéo bacteriolégica da infeccdo é conside-
rada ideal, porém nao foi possivel em parte dos
pacientes estudados. Critérios clinico-radioldgicos
também podem ser empregados, em especial nos
pacientes com baixa probabilidade de infeccéo, evi-
tando procedimentos invasivos e por vezes incon-
clusivos, tendo em vista a dificuldade na defini¢céo
do local mais adequado para investigacao.

A especificidade da avaliacdo radiolégica para
osteomielite é reduzida na presenca de alteragfes
prévias do osso. Relata-se sensibilidade de 55% a
60% e especificidade proxima a 70% para osteo-
mielite subaguda ou crénica® pela radiologia con-
vencional. Mesmo na auséncia de sinais inflama-
térios, os sequestros sao considerados evidéncia de
osteomielite em atividade, j& que a reagudizacgéo
pode ocorrer pela proliferacdo de bactérias abri-
gadas em tecidos desvitalizados!®. Em 104 pacien-
tes com suspeita de osteomielite superposta a
trauma ou infeccdo prévia, a alteracéo radioldgica
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mais especifica foi a presenca de sequestros, com
sensibilidade de apenas 9%. A presenca de eroséo,
edema de partes moles ou reacdo periosteal mos-
trou sensibilidade e especificidade de 51 e 80%2. A
tomografia computadorizada, além do diagnostico,
é indicada para avaliacdo da extensdo e monito-
racdo de procedimentos invasivos. Entretanto,
também pode ser dificil a diferenciagéo entre ma-
nifestacdes de osteomielite crdnica ou alteracdes
seqlielares 6sseas por este método®. Apesar da
maior sensibilidade na detec¢do de sequestros,
descreve-se até 20% de resultados falso- positivos
pela tomografia quando correlacionada a achados
cirdrgicos?®. Apesar da alta sensibilidade e especi-
ficidade, préximas a 95% e 88%°, o elevado custo
dificulta a aplicacdo rotineira da ressonéancia mag-
nética. A presenca de implantes metdlicos causa
artefatos e dificulta a interpretagdo da tomografia
e da ressonancia magnética.

A avaliacdo cintilografica de osteomielite ba-
seia-se nas alteracdes funcionais decorrentes da
infeccdo e sofre menor influéncia das alteracdes
anatdmicas. Muitos radiofdrmacos sdo emprega-
dos no diagnoéstico da osteomielite, ndo estando
ainda definido o método de escolha para osteo-
mielite crénica associada a alteragbes anatdmico-
radiolégicas. Na osteomielite aguda com RX nor-
mal emprega-se usualmente a cintilografia 6ssea,
sugerindo-se 0 uso do estudo com leucécitos mar-
cados na osteomielite aguda com RX alterado'®e do
galio-67 na osteomielite vertebral®?.

A captacao dos difosfonatos na cintilografia 0s-
sea se faz principalmente por adsorcao a superficie
de cristais no componente mineral dsseo, caracte-
rizando-se a osteomielite por aumento de remode-
lagdo, e conseqiente hipercaptacdo do radiofar-
maco. Na presenca de altera¢bes radioldgicas, a
cintilografia 6ssea é indicada pelo seu alto valor
preditivo negativo, tendo pouco valor quando posi-
tiva. Em 983 pacientes apresentou sensibilidade
de 88% e especificidade de 92% para osteomielite
aguda, porém em 800 pacientes com outras patolo-
gias associadas, a especificidade caiu para 34%
(sens. 93%)2. Em 547 pacientes com suspeita de
reativagdo de osteomielite crénica a cintilografia
0ssea teve sensibilidade de 100% e especificidade
de 0%?2.

O gélio-67 liga-se a transferrina apds sua admi-
nistracdo endovenosa. Multiplos fatores parecem
estar envolvidos, porém a captacao inflamatoria se
faz predominantemente por exsudacédo do complexo
galio-67-transferrina na area com aumento de fluxo
e permeabilidade vascular, podendo ocorrer poste-
rior fixag8o a leucocitos ou proteinas do infiltrado
inflamatdério e mesmo a componentes bacterianos.
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Fig. 1 - Osteomielite cronica sequelar. Paciente com
deformidade e esclorose de fémur esquerdo. Cintilo-
grafia d6ssea e com galio-67 falso-positivas (A e B).
Cintilografia com anticorpos policlonais negativa (hi-
percaptacao discreta) em 4 ¢ 24 h (C e D).

) Y

Fig. 2 — Osteomielite cronica em atividade. Paciente com
fratura e osteossintese de tibia/talus D. Os trés estudos
foram positivos: cintilografia dssea (A), com géalio-67 (B)
e com anticorpos policlonais com 4 e 24 h (C e D).

Parte da captacdo do galio-67 é proporcional ao
aumento da remodelacdo 0ssea, talvez por troca
idbnica na fase mineral 6ssea. A sensibilidade e
especificidade do galio-67 para osteomielite foram
de 81% e 69% em 529 pacientes, com menor especi-
ficidade (0 a 25%) na avaliagdo de osteomielite
associada a outras patologias®!®. Na osteomielite
crénica em atividade, estes valores foram de 75% e
82% (227 pacientes)®2. A maior captacéo de galio-67
em comparacado a dos compostos difosfonatos indica
predominio da captacéo inflamatdria sobre a remo-
delagdo. Tal fato constitui um achado muito especi-
fico de osteomielite, porém é observado em apenas
24% a 28% dos casos?'®, Em nosso estudo apenas
12% dos segmentos com infeccdo apresentaram
captacdo do géalio-67 superior & do MDP-Tc99m.
Apesar de suas limita¢Ges quanto a especificidade,
resolucdo espacial e dose de radiacdo, o galio-67
continua como a melhor op¢do para complementar
a cintilografia 6ssea na investigacdo de osteo-
mielite do esqueleto axial, situacdo em que 0s ou-
tros métodos sdo bastante limitados?2.

A cintilografia com anticorpos policlonais mar-
cados com indio-111 foi introduzida clinicamente
no final da década de 80°, iniciando-se em 1990 o
uso de anticorpos marcados com tecnécio-99m®. Os
anticorpos policlonais podem ser captados por
mecanismos inespecificos tais como aumento de
fluxo sanguineo, permeabilidade capilar e espaco
intersticial provocados pelos mediadores inflama-
térios. O extravasamento protéico isoladamente
ndo explica a maior concentracdo de anticorpos
gue de outras proteinas de menor peso mole-
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cular!4, havendo talvez contribuicdo de caracteris-
ticas especificas da molécula do anticorpo. A liga-
cdo a receptores Fc leucocitérios foi um dos primei-
ros mecanismos propostos, porém é atualmente
pouco valorizada, devido a localizacdo extra-celu-
lar do anticorpo marcado, a ndo varia¢do na capta-
¢cdo apos deglicosilacao da porgéo Fc e auséncia de
bloqueio competitivo com anticorpos ndo marca-
dos®s. Outros mecanismos propostos sdo a ligacao as
bactérias (proteina A), polimeriza¢do das moléculas
de anticorpos, interacdo de cargas elétricas e a
desmarcacgdo do anticorpo com fixacdo do isétopo
livre ou sob outras formas radioquimicas?®®*6,

No presente trabalho, os anticorpos policlonais
foram marcados com tecnécio-99m pela técnica de
marcacdo direta com “Kit” de preparo instantaneo
e alta eficiéncia de marcac¢éo’. Além do baixo custo
e alta disponibilidade, o tecnécio-99m tem como
vantagens suas caracteristicas fisicas ideais para
obtencéo de imagens em camaras de cintilagdo com
baixa dose de radiacdo para o paciente (meia vida
de 6 horas, radiacdo gama com 140 keV).A cintilo-
grafia com anticorpos policlonais marcados com
indio-111 apresentou sensibilidade de 94% e espe-
cificidade de 89% para processos inflamatdrios
osteoarticulares em revisdo de 393 pacientes?'?.
Quando empregados anticorpos marcados com
tecnécio-99m, a sensibilidade varia de 71 a 95% e
especificidade de 81 a 100% (média de 88% e 83%
em 128 pacientes)®!”! A sensibilidade dos anti-
corpos marcados com indio-111 para processos
cronicos varia de 86 a 100%'°, sendo relatada
sensibilidade de 71% em estudo com anticorpos
marcados com tecnécio-99m?¥. O acumulo mais
lento dos anticorpos nos processos crdnicos pode
ser a explicagdo para os melhores resultados obti-
dos com marcagdo com indio-111 do que com
tecnécio-99m, pois as caracteristicas de decai-
mento e clareamento sangiiineo do primeiro possi-
bilita a aquisicdo de imagens tardias.

No presente estudo, a sensibilidade encontrada
pelos trés métodos foi semelhante. Apesar de néo ser
constatado discordancia estatisticamente significa-
tiva, os resultados sugerem que a especificidade da
cintilografia com anticorpos policlonais seja superi-
or a da cintilografia com galio-67 e ambas superiores
a da cintilografia 6ssea. A especificidade foi calcula-
da em populacéo de individuos com patologias osteo-
articulares nado infecciosas, provavelmente sendo
maior em populacdo sem acometimento 6sseo prévio.
De forma geral, ndo houve ganho de sensibilidade e
especificidade da analise semiquantitativa em rela-
¢ao a visual. A cintilografia 6ssea foi 0 Unico método
com ganho de especificidade, podendo indicar que
pacientes com diferentes graus de hipercaptacéo
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tenham sido agrupados visualmente nas mesmas
categorias. O valor médio encontrado para o indice
semiquantitativo de captacéo de 1gG neste estudo foi
de 1,57 em 4 horas e 1,46 em 24 horas, similar ao
descrito em estudo com 17 pacientes com osteo-
mielite cronica'’.

O unico resultado falso negativo da cintilografia
6ssea foi encontrado na paciente com pioartrite de
quadril e osteomielite femoral, e cultura de secre-
cdo positiva para Streptococcus viridans. Talvez
uma menor captacdo do radiofarmaco tenha ocor-
rido devido a acentuada lise da cabe¢a femoral
constatada radiologicamente. Esta paciente tam-
bém apresentou gélio-67 falso-negativo e cintilo-
grafia com anticorpos policlonais positiva. Outro
paciente, submetido a osteossintese de fratura
exposta de talus com cultura de secrecao positiva
para Staphylococcus aureus, apresentou cintilo-
grafia com galio-67 e com anticorpos policlonais
falso-negativos e cintilografia 6ssea positiva. Os
resultados falso-positivos da cintilografia 6ssea
devem estar relacionados ao aumento de remode-
lagdo 0ssea por causas nao infecciosas, o que tam-
bém pode ter contribuido para os trés estudos-
falso positivos com géalio-67. Os dois resultados
falso-positivos na cintilografia com anticorpos
policlonais e os trés da cintilografia com galio-67
podem estar relacionados a processos inflamatori-
0s ndo infecciosos (decorrentes do trauma / cirur-
gia). A osteossintese pode levar a inflamacéo as-
séptica pelo préprio trauma cirdrgico, irritacéo
mecanica por mobilidade entre implantes e tecidos
vizinhos ou por reagéo eletrolitica do metal com
tecidos organicos®. As principais causas descritas
de estudos falso-positivos com anticorpos poli-
clonais sdo os processos inflamatérios estéreis
(fraturas, hematomas, sinovite, artrite, tumores),
sendo menos frequentes os estudos falso-negati-
vos, geralmente relacionados a processos cronicos,
em baixo grau de atividade ou associada a vascu-
lopatias.

A dose equivalente de radiacdo absorvida por
um adulto em cintilografia com 370 MBq de anti-
corpos policlonais-Tc-99m é de 2,9 mSy, inferior a
da cintilografia 6ssea (4,4 mSv) e galio-67 (12,2
mSv)2. Nao sdo descritas reacdes adversas a admi-
nistracdo de anticorpos policlonais em doses diag-
nésticas?®, e ndo ha desenvolvimento de anticorpos
anti-murinicos por ser uma proteina de origem
humana. Quanto a disponibilidade, o galio-67 é
produzido por ciclotron, sendo distribuido sema-
nalmente, com meia-vida de 78 horas, enquanto o
metilenodifosfonato e os anticorpos policlonais
podem ser liofilizados e armazenados, sendo mar-
cados com tecnécio-99m no momento de sua utili-
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zacdo. Considerando-se o material e tempo de
utilizacdo da ca&mara, a cintilografia com anti-
corpos policlonais deve ter um custo intermediéario
entre a cintilografia 6ssea e com galio-67.

CONCLUSOES

Apesar da sensibilidade semelhante, as cintilo-
grafias com anticorpos policlonais e gélio-67 tive-
ram maior especificidade do que a cintilografia
0ssea. A maior disponibilidade, menor custo e
menor dose de radia¢cdo com o uso dos anticorpos
policlonais marcados sugere a indicacdo dos mes-
mos como complementacéo a cintilografia 6ssea no
diagndstico da atividade infecciosa em osteomie-
lite cronica ou associada a outras alteracGes dsseas.

SUMMARY

Scintigraphic evaluation of chronic osteo-
myelitis with technetium-99m labeled poly-
clonal immunoglobulin

BackgrounD. Active chronic osteomyelitis or
complicating osteomyelitis are difficult to be diag-
nosed by radiological imaging modalities, such as
plain radiograph and CT. They frequently cause
increased bone remodeling, leading to nonspecific
uptake of Tc-99m-bone scan agents and gallium-
67. New radiopharmaceuticals with greater infec-
tion avidity are being developed, including the
nonspecific polyclonal immunoglobulin (IgG) la-
beled with technetium-99m. Tc-99m-1gG may be
available as a ready to use kit, with no reported
side effects, low patient absorbed radiation dose
and low cost. Material and Methods: 23 bone
segments with suspected active chronic osteomye-
litis or violated bone osteomyelitis were studied by
Tc-99m-1gG scintigraphy. All patients underwent
standard three-phase bone scintigraphy using
methylene diphosphonate (Tc-99m-MDP), gallium-
67 scintigraphy and plain radiographs, compared
with clinical evaluation and laboratory tests va-
lues. Results: Infection was found in 8 sites.
Sensitivity and specificity for Tc-99m-MDP, gal-
lium-67 and Tc-99m-1gG scintigraphy were, res-
pectively, 88 and 36%, 75 and 73%, 88 and 82%.
Conclusion: Tc-99m-1gG may be usefull in the
scintigraphic evaluation of osteomyelitis. [Rev.
Ass Med Bras 2000; 46(2): 106-12]

Key WoRDS: Scintigraphy. Osteomyelitis. Antibody.
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