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Caso Clinico

Osteomielite xantogranulomatosa do imero
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RESUMO

Os autores apresentam um caso de lesdo osteolitica da metafise
distal do imero em que o exame anatomopatoldgico permitiu
estabelecer o diagndstico de osteomielite xantogranulomatosa.

Esta entidade nosoldgica pouco frequente, que pode mimetizar
patologia dssea tumoral, ¢ uma forma de osteomielite crénica
caracterizada histologicamente pela acumulacdo de histidcitos
vacuolizados e de células inflamatorias.

Os autores descrevem neste artigo a histopatologia deste tipo de
osteomielite e discutem o seu diagndstico diferencial.
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ABSTRACT

The authors present a case of an osteolytic lesion of the distal
metaphysis of the humerus in wich the histopathological examination
established the diagnosis of xanthogranulomatous osteomyelitis.

This uncommon nosological entity, wich can mimic bone tumor,
is a form of chronic osteomyelitis histologically characterized by the
accumulation of foamy histiocytes and inflammatory cells.

The authors describe the histopathology of this type of osteomyelitis
and discuss its differential diagnosis.
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INTRODUCAO

A inflamacdo xantogranulomatosa ¢ uma forma
de reagdo inflamatdria cronica na qual se verifica
a acumulagdo tecidual de numerosos histidcitos
vacuolizados (células espumosas ou xantomatosas), de
leucdcitos e de plasmocitos[']. Este tipo de processo
inflamatdrio pode manifestar-se em diversos orgaos,
apresentando uma particular incidéncia no rim e na
vesicula biliar. A sua ocorréncia a nivel 6sseo tem
sido contudo muito raramente descrita, encontrando-se
referenciados apenas cinco casos na literatura.

A osteomielite xantogranulomatosa foi descrita
pela primeira vez em 1984 por A. Cozzutto[?]; este
autor menciona dois casos, com localiza¢des na tibia
e na primeira costela. Os outros trés casos publicados
apresentavam as seguintes localizagdes: cubito, imero
¢ peroneo (no mesmo doente) e tibia[**°].

CASO CLINICO

Uma mulher de 56 anos, de raga negra, recorreu
em dezembro de 2011 ao servigco de urgéncia do
nosso hospital por queixa de dor localizada a nivel
do cotovelo direito, com duas semanas de evolugao;
negava a ocorréncia de traumatismo como fator
desencadeante.

A observagio apresentava discreto edema da regido
posterior do cotovelo e mantinha esta articulagdo em
moderada flexdo, sendo que a sua mobilizagdo ativa ou
passiva exacerbava a dor. O restante exame objetivo
era normal.

A doente encontrava-se a realizar terapéutica
antiretroviral, apresentando seropositividade para o
virus da imunodeficiéncia humana conhecida desde
2007.

O exame radioldgico convencional do cotovelo
evidenciou a existéncia de lesdo osteolitica localizada
na metafise distal do imero, de contorno irregular,
com as dimensdes maximas de 26 e 15 milimetros nas
incidéncias antero-posterior e de perfil, respetivamente.
Observava-se disrupcao da cortical dssea anterior e
ndo existia reacdo peridstea (Figura 1).

Foi colocada a hipotese diagndstica de tumor 6sseo

Figura 1. Radiografia do cotovelo em perfil revelando lesdo
osteolitica a nivel da regido metafisaria distal do imero.

(primario ou metastatico).

O estudo morfoldgico da lesdo litica umeral
realizou-se por tomografia axial computorizada,
que ndo revelou compromisso das partes moles
envolventes (Figura 2). As cavidades toracica,
abdominal e pélvica foram avaliadas pelo mesmo
método, ndo tendo sido encontradas lesdes sugestivas
de patologia neoplasica.

A cintigrafia 6ssea de corpo inteiro com tecnésio
evidenciou hipercaptacdo do radiofarmaco na regido
distal do umero direito; e heterogeneidade de fixacao
em ambos os ombros e no joelho direito, sendo este

Figura 2. TAC do cotovelo - disrupgio da cortical 6ssea anterior
do tmero distal e auséncia de envolvimento das partes moles.
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ultimo padrdio compativel com a presenga de alteragdes
degenerativas osteoarticulares a estes niveis.

Os exames laboratoriais revelaram leucocitose
(18.400 leucocitos/mL) com neutrofilia (férmula
leucocitaria com 92,9 % de neutrofilos). Existia
elevagdo da proteina C reativa (98,6 mg/L). Os
doseamentos séricos de fosfatase alcalina e de calcio
encontravam-se dentro dos limites da normalidade.

A doente foi submetida a interveng¢ao cirtirgica na
qual se obteve acesso a lesdo osteolitica do imero
distal por via posterior transtricipital, com isolamento
do nervo cubital.

Constatou-se a presenca, a nivel da regido
metafisaria distal do imero, de uma massa de
consisténcia mole, de coloragdo branco-amarelada,
que foi excisada na sua totalidade por curetagem.
A cavidade o6ssea resultante foi preenchida com
pasta bioceramica de hidroxiapatite. Procedeu-se a
estabilizag¢@o 6ssea com duas placas retas de pequenos
fragmentos, colocadas uma em cada coluna do imero
distal.

O exame anatomopatologico do material colhido
intraoperatoriamente revelou tratar-se de tecido
inflamatorio constituido predominantemente por
histiocitos, muitos dos quais de aparéncia xantomatosa;
identificaram-se também numerosos neutrofilos e
alguns linfécitos e plasmdcitos; ndo foram observadas
células neoplasicas (Figura 3).

Figura 3. Exame histopatolégico (hematoxilina - eosina,
X400) - tecido constituido por histidcitos vacuolizados (células
xantomatosas) e por células inflamatérias.

Com o objetivo de caracterizar melhor as células
xantomatosas procedeu-se ao seu estudo por métodos
imunocitoquimicos. Foi assim pesquisada a presenca
do marcador CD68, cujo resultado positivo permitiu
identificar estas células como histiocitos (Figura 4); e
do marcador CDl1a, cujo resultado negativo permitiu
excluir que se tratassem de células de Langerhans.

Foi ainda realizada a pesquisa de citoqueratinas
nas células da amostra, utilizando-se para o efeito os
anticorpos anticitoqueratinas AE1 e AE3; o resultado
foi negativo, confirmando que néo se estava na
presenca de metastase de carcinoma.

O conjunto destas observacdes permitiu efetuar o
diagnostico de osteomielite xantogranulomatosa.

O poés-operatério decorreu sem complicagdes,
ndo tendo contudo a doente cumprido o programa de
fisioterapia prescrito.

Na avaliacdo realizada na 16 semana apos a
cirurgia a doente apresentava-se sem dor e sem edema
do cotovelo; observava-se limita¢do de 18° da extensdo
desta articulagdo e ndo havia limitacdo da flexdo.

O exame radioldgico do cotovelo mostrou
normalizag¢do da densidade 6ssea a nivel da regido
metafisaria distal do umero e restaurag¢ido da
continuidade da cortical anterior; o material de
osteossintese permanecia corretamente implantado
(Figura 5).

Nesta mesma data foram solicitados hemograma

Figura 4. Exame imunocitoquimico revelando a presenca do
marcador CD68 nas células xantomatosas (X400).
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Figura 5. Radiografia do cotovelo em perfil realizada na 16*
semana apds a cirurgia.

¢ doseamento da proteina C reativa, tendo a doente
recusado a realizagdo destes exames.

DISCUSSAO

A inflamagdo 6ssea xantogranulomatosa é uma
forma rara de osteomielite cronica cujas manifestacdes
clinicas e radiograficas podem mimetizar patologia
ossea tumoral. O diagnodstico definitivo apenas
pode ser estabelecido pelo exame histopatologico,
caracterizando-se a inflamacéo xantogranulomatosa
pela acumulacdo tecidual de histidcitos vacuolizados
em conjunto com outras células inflamatérias
(leucocitos, plasmoécitos e células gigantes
multinucleadas).

Os histidcitos sdo células do sistema monocitico-
macrofagico, ou seja, sdo macréfagos com origem
nos mondcitos do sangue circulante. Estas células,
que apresentam uma ampla distribuicdo em multiplos
tecidos do organismo, participam na reacdo inflamatoria
e estdo implicadas na resposta imunitaria pelo seu
papel como células apresentadoras de antigénios. Os
histiocitos sdo dotados da capacidade de fagocitose,
sendo os materiais fagocitados acumulados em
vacuolos do citoplasma. Os histidcitos vacuolizados,
também designados por células espumosas ou
xantomatosas, sdo macréfagos modificados pela
fagocitose de particulas lipidicas.

As células xantomatosas sdo células volumosas
e geralmente mononucleadas; o seu citoplasma,
abundante, apresenta-se distendido por vacuolos.

Na patogenia da inflamagdo xantogranulomatosa
das partes moles t€m sido implicados diversos fatores
como a infe¢do, a necrose e a hemorragia teciduais.
No entanto, nenhum destes fatores foi até hoje
demonstrado como estando na origem da osteomielite
xantogranulomatosa.

O diagnostico diferencial deste tipo peculiar
de osteomielite deve ter em consideragdo todas as
outras entidades nosologicas que podem cursar com
acumulacdo de histidcitos em um ou mais pontos do
esqueleto. Para efeitos de sistematizagdo classificimos
estas entidades em trés grupos: histiocitoses, tumores
0sseos histiocitarios e doengas de armazenamento
lisossomico (Quadro I).

As histiocitoses sdo um conjunto de doencgas
relativamente pouco frequentes, de patogenia ainda
ndo completamente esclarecida e cujo espetro de
apresentagdo clinica ¢ amplo.

A histiocitose de células de Langerhans
(denominada anteriormente histiocitose X) engloba
trés entidades nas quais ocorre prolifera¢ao de células
de Langerhans em varios tecidos: o granuloma
eosindfilo, a doenga de Hand-Schiiller-Christian e a
doenca de Letterer-Siwe.

A mais frequente destas patologias ¢ o granuloma
eosindfilo. Esta doenca apresenta maior incidéncia
nas primeiras trés décadas de vida. Manifesta-se como
lesdo litica mono ou, mais raramente, poliostotica;

Quadro 1. Diagnostico diferencial da osteomielite
xantogranulomatosa.

- Histiocitose de células de Langerhans
- Granuloma eosindfilo
- Doenga de Hand-Schdller-Christian
- Doenca de Letterer-Siwe

- Histiocitose de células ndo-Langerhans
- Doenga de Erdheim-Chester

- Tumores 6sseos histiocitarios
- Histiocitoma fibroso benigno
- Histiocitoma fibroso maligno
- Xantoma 6sseo

- Doengas de armazenamento lisossémico
(doenga de Gaucher e outras)
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embora estas lesdes sejam mais frequentes nos
ossos planos do crdneo e da bacia, nas vértebras
e nas costelas, podem também surgir nos 0ssos
longos do esqueleto apendicular. Histologicamente
a doenga caracteriza-se por proliferagdo de células
de Langerhans, de macrofagos espumosos e de
leucéceitos, havendo geralmente predominancia de
eosinofilos.

As células de Langerhans sdo um tipo particular de
histiécitos. Sdo células volumosas, com um ou mais
nucleos de contorno irregular; t€m reduzidos sinais de
atividade fagocitaria, embora possam apresentar-se
como células xantomatosas por acumulagao de lipidos
em vacuolos do citoplasma.

O diagnostico definitivo de histiocitose de células
de Langerhans pode ser estabelecido pelo método
imunocitoquimico, sendo que as células de Langerhans
sdo imunoreativas para o marcador CDla; ou por
exame ultraestrutural por microscopia eletronica,
caracterizando-se estas células pela presenca de
estruturas citoplasmaticas denominadas granulos de
Birbeck.

No caso que descrevemos, o exame histoldgico nao
demonstrou a presenca de eosindfilos e a pesquisa do
marcador CD1a nas células histiocitarias do tecido
colhido intraoperatoriamente revelou-se negativa,
pelo que foi excluido o diagnostico de granuloma
eosindfilo.

As doencgas de Hand-Schiiller-Christian e de
Letterer-Siwe apresentam aspetos histoldgicos
similares aos do granuloma eosinofilo. Sdo
contudo formas disseminadas com envolvimento
multiorganico, caracterizando-se ainda por serem
exclusivas da infancia.

A doenga de Erdheim-Chester é uma histiocitose de
células ndo-Langerhans que se manifesta a partir da 5*

década de vida. A doencga decorre com envolvimento
esquelético multifocal e, em cerca de metade dos
casos, extraesquelético. O exame radiografico revela
tipicamente esclerose Ossea bilateral ¢ simétrica
envolvendo os ossos longos dos membros.

Os histiocitomas fibrosos (benigno e maligno)
sdo tumores pouco frequentes que podem ocorrer
em diversos pontos do organismo, inclusivamente
no esqueleto. Ambos os tumores sdo constituidos
por proliferacdo de histidcitos, que podem apresentar
aparéncia xantomatosa, associados a numerosas
células fibroblasticas.

O xantoma 6sseo ¢ uma lesdo pseudotumoral
rara. Esta doencga, que em alguns casos se associa a
hiperlipidemia, manifesta-se como lesdo osteolitica
constituida no exame histoldgico quase exclusivamente
por macréfagos distendidos por acumulagio lipidica; o
infiltrado inflamatdrio néo ¢ significativo.

Finalmente, devem ser consideradas no diagndstico
diferencial as doencgas de armazenamento lisossomico
(como a doenga de Gaucher), uma vez que estas
entidades nosologicas, que tém multiplas formas
de apresentagdo, podem cursar com proliferacdo de
células de aparéncia xantomatosa na medula déssea.
O mecanismo patogénico consiste na acumulagdo
citoplasmatica de biomoléculas devido a deficiéncia
de enzimas lisossémicas.

O reduzido nimero de casos publicados ¢ a
nossa experiéncia com um unico caso nao permitem
estabelecer conclusdes definitivas sobre o tratamento
e o prognostico da osteomielite xantogranulomatosa.
A curetagem de todo o tecido anémalo complementada
pelo preenchimento da cavidade dssea resultante
parece no entanto permitir obter a cura da doenca. A
ocorréncia de fratura patoldgica podera determinar a
necessidade de recorrer a métodos de osteossintese.
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