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I Introduccion

El sindrome de edema de médula 6sea es un término radio-
I6gico que define un patrén 6seo de edema intersticial difuso
evidenciable mediante resonancia magnética en diversas enti-
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Resumen

Objetivo: Mostrar nuestra experiencia con el uso de la prostaciclina en el tratamiento del sindrome de edema
de médula Osea de la cabeza femoral.

Material y método: Se evalla retrospectivamente la efectividad de la infusion intravenosa de prostaciclina en
un caso clinico de una mujer de 40 afios de edad con sindrome de edema de médula 6sea de cabeza femoral,
con pruebas de imagen (radiografia y resonancia magnética) y escalas analédgicas (EVA) y funcionales (Harris).
Resultados: Se objetivo la practicamente plena resolucion del edema 6seo en resonancia magnética a las seis
semanas de la infusién, con mejoria significativa tanto de la escala anal6gica como de la funcional. En el con-
trol clinico y radiografico a los cuatro meses la paciente estaba asintomatica, sin evidencia de osteonecrosis.
Conclusion: Los anélogos de la prostaglandina I, podrian tener beneficio terapéutico en los sindromes de mal-
perfusion Gsea, si bien son necesarios mas estudios para determinar su efectividad real.
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Abstract

Objective: To show our experience with the use of prostacyclin in the treatment of bone marrow edema syn-
drome of the femoral head.

Material and method: We retrospectively evaluated the effectiveness of intravenous infusion of prostacyclin in
a case of a 40 year old woman with bone marrow edema syndrome of the femoral head, with imaging techni-
ques (x-ray and MRI), pain scale (VAS) and functional scale (Harris).

Results: We achieved nearly complete resolution of bone edema on MRI at seis weeks after infusion, with sig-
nificant improvement of both the pain and the functional scale. At the clinical and radiographic control after
four months the patient is asymptomatic, without evidence of osteonecrosis.

Conclusion: Prostaglandin 1, analogues may have therapeutic benefit in bone malperfusion syndromes, alt-
hough more research is necessary to determine its real effectiveness.
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dades caracterizadas por malperfusion ésea [1]. La localiza-
cién anatémica mas frecuente es la cabeza femoral. Puede
tratarse de un proceso benigno, conocido también como os-
teoporosis transitoria de cadera, o suponer un estadio inicial
de la osteonecrosis avascular progresiva y potencialmente
irreversible. La diferenciacion entre ambas entidades no es
sencilla, dado que habitualmente el diagndstico del sindrome
de edema de médula 6sea solo puede realizarse de forma re-
trospectiva en aquellos casos que no han evolucionado a os-



teonecrosis. Dado que el prondstico de ambas entidades es
opuesto, parece razonable el tratamiento del sindrome de
edema de médula 6sea en aquellos pacientes sintomaticos o
con factores de riesgo de progresion a osteonecrosis.

Los analogos de la prostaglandina I, (prostaciclina) se han
empleado en el tratamiento de enfermedades arteriales oclu-
sivas periféricas secundarias a arterioesclerosis, en la angio-
patia diabética y también en el tratamiento de la hiperten-
sion pulmonar primaria, en la enfermedad de Raynaud o en
las crisis venoclusivas de la anemia de células falciformes. Su
potencial aplicacion a patologias de malperfusion dsea es
todavia objeto de investigacién [2-4]. Se postula que los
analogos de la prostaglandina I, favorecerian la restaura-
cion de la perfusion 6sea al mejorar las propiedades reolégi-
cas de la microcirculacién capilar terminal, dado que han
demostrado en diferentes estudios inducir vasodilatacion ca-
pilar, reducir la permeabilidad capilar, inhibir la agregacion
plaguetaria y disminuir la concentracion de radicales libres
de oxigeno y leucotrienos [3].

El objetivo del presente trabajo es mostrar la experiencia
en nuestro centro de un caso de sindrome de edema de mé-
dula ésea de cabeza femoral.

I Caso clinico

Se presenta el caso de una mujer de 40 afios con coxalgia
no traumatica aguda derecha con menos de dos semanas de
evolucidn, sin mejoria tras la administraciéon de antiinfla-
matorios no esteroideos y reposo, con cojera y limitacion
de la movilidad, con flexién maxima de 90° respecto a los
140° de la cadera contralateral sana, abduccién maxima de
200 respecto a los 45° de la cadera contralateral sana y ro-
tacion interna limitada por dolor a los 20° respecto a 30°
de la cadera contralateral sana en flexion. La paciente no
referia ninguin desencadenante conocido. Como Unico dato
relevante asociaba una pérdida marcada de peso por régi-
men estricto, sin supervision médica, sin sindrome constitu-
cional asociado ni otra sintomatologia organica. Habia
perdido mas de 20 kg. en un periodo de tres meses, pasan-
do de un peso inicial de 66 kg. a 44 kg., lo que suponia pa-
sar de un indice de masa corporal (IMC) de 27 a 18. La
puntuacion del dolor en la escala visual analégica (EVA)
fue de 6 y la puntuacién en la escala de cadera de Harris
fue de 68 puntos.

Se solicitd un estudio radiogréfico convencional, dentro
de la normalidad, y un estudio con resonancia magnética,
donde se identific6 edema 0seo extenso en cabeza y cuello
femorales derechos (Figura 1).

Se inicio6 tratamiento farmacoldgico oral con antinflama-
torios inhibidores selectivos COX-2 (etoricoxib 60 mgr /

Fig. 1. A) Secuencia axial T2 con supresion grasa en la que se
aprecia edema en cabeza y cuello femorales derechos. No se evi-
dencian lineas hipointensas que sugieran osteonecrosis. B) Imagen
coronal en T2 con supresion grasa, donde se aprecia la extension
del edema a zona intertrocantérica.

dia), se indicd carga parcial (solo 50% de su peso corporal)
y se prescribieron heparinas de bajo peso molecular (enoxa-
parina 40 mgr / 1 inyeccién diaria).

Al no experimentar mejoria clinica tras cuatro semanas,
se decidio el empleo de la perfusion endovenosa de un ana-
logo de la prostacilina: lloprost trometamol (Schering AG,
Alemania). La perfusion intravenosa diluida de lloprost se
realiz6 de forma ambulatoria, en hospital de dia, durante
un periodo de seis horas en cinco dias consecutivos. Una
ampolla de 0’5 ml (50 microgramos) de Iloprost trometa-
mol era diluida diariamente en 250 ml de suero salino fisio-
I6gico 0'9% y administrada mediante una bomba de perfu-
sion intravenosa. La dosis se ajustd en funcion del peso
corporal del paciente y de la tolerancia individual dentro
del intervalo 0’5 - 2’0 nanogramos lloprost / Kg peso cor-
poral / min, segin las recomendaciones especificadas en la
ficha técnica del producto.

La paciente experimentd nauseas y un episodio de vomito
el primer dia de infusién que cedid espontaneamente. Al-
canzada la dosis méxima, experimenté cefalea holocraneal,
que cedid con la administracion de paracetamol via oral.

Refirié una mejoria significativa de la sintomatologia tras
las primeras dos semanas de la infusion, pasando de un va-
lor de 6 en la EVA a 3. Se registr6 también una mejoria en
la escala de caderas de Harris de 68 a 91 puntos a las dos
semanas tras finalizar el tratamiento. El arco de movimien-
to en la cadera derecha en la segunda semana post-infusion
fue de: flexién 110°, abduccidn 30°, rotacion interna en fle-
Xién 30° y rotacién externa en flexion 60°.

Se realiz6 estudio con RM en la segunda semana post-in-
fusion, donde se evidencio una gran mejoria del edema, es-
pecialmente en cabeza femoral, persistiendo areas de edema
en cuello y region intertrocantérica. Se retird el tratamiento
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Fig. 2. A) Imagen coronal T1 a las seis semanas post-infusion, en
la que se aprecia resolucion del edema. B) Radiografia antero-pos-
terior a los cuatro meses de seguimiento.

con heparina de bajo peso molecular, manteniendo el trata-
miento con antiinflamatorio selectivo de COX-2, y se auto-
riz6 la carga completa, con restricciones laborales y depor-
tivas. Se repitié la RM a las seis semanas tras la infusion
con lloprost, objetivandose la practica resolucién del cua-
dro (Figura 2). La paciente se encuentra actualmente asin-
tomatica, con un balance articular y fuerza normales, y sin
precisar medicacion. Se realiz6 control radiogréfico a los
cuatro meses de iniciado el cuadro, sin objetivarse indicios
de osteonecrosis avascular.

I Discusion

La etiopatogenia de los sindromes de malperfusién dsea
es incierta. Es frecuentemente idiopatica, aunque se consi-
deran posibles agentes etiol6gicos los traumatismos, ciertos
tratamientos farmacoldgicos como esteroides y antirretro-
virales, sustancias toxicas (alcohol, tabaco), coagulopatias
y enfermedades hematoldgicas como la anemia de células
falciformes, y menos frecuentemente, metabolopatias (en-
fermedad de Gaucher, hiperuricemia, dislipemia), enferme-
dades autoinmunes (lupus), enfermedades inflamatorias in-
testinales, radiacion local y quimioterapia [2]. En nuestra
paciente, aunque no se identificé ningun factor etioldgico,
los autores se plantean si la pérdida significativa de peso
pudo desencadenar el cuadro, por la posible alteracion del
metabolismo fosfolipidico de la médula 6sea.

En el sindrome de edema de médula Gsea se produce una
reduccion en la perfusion local por vasoconstriccion, trom-
bosis y microinfartos, acompafiada de coagulopatia e hiper-
trofia grasa; un patrén patoldgico que en Ultima instancia

conduce a la isquemia y al incremento en la permeabilidad
vascular, provocando un edema intersticial que causa au-
mento de la presién intramedular y dolor. Este aumento de
la presion intramedular reduce a su vez la perfusién local,
estableciéndose asi un circulo vicioso. Tradicionalmente se
ha considerado que el sindrome de edema de médula Gsea
representa un estadio inicial de la osteonecrosis avascular, si
bien algunos estudios cuestionan este planteamiento [5].

Clinicamente se manifiesta por dolor sordo de caracteris-
ticas mecanicas, a nivel inguinal, en ocasiones irradiado a
rodilla o nalga ipsilaterales, que aumenta con la actividad y
la carga de peso, y mejora discretamente con el reposo. A la
exploracion, tanto la movilidad activa como pasiva estan li-
mitadas, especialmente la rotacién interna y la abduccion.

Los estudios radiograficos son frecuentemente normales,
siendo identificable solo en una resonancia magnética. Da-
do que no existe un patrén radiolégico patognomonico, el
diagndstico inicial resulta confuso. Las caracteristicas basi-
cas para el diagnostico radiografico del sindrome de edema
de médula 6sea comprenden su localizacién, preferente-
mente la region antero-superior de la cabeza femoral, si
bien puede comprender toda la cabeza femoral con exten-
sion a la regidn cervical, el contorno difuso y la homogenei-
dad de sefial dentro de la zona afectada, con intensidad de
sefial baja en la secuencia T1, sefial intermedia-alta en la se-
cuencia T2 y sefial muy alta en la secuencia supresion grasa
(STIR) [1][6]-

Se han descrito algunos hallazgos en resonancia magnéti-
ca que orientarian el diagnéstico hacia osteonecrosis avas-
cular en lugar de sindrome de edema de médula ésea, como
la extension a cuello femoral, la presencia de areas subcon-
drales de baja intensidad de al menos 4 mm de espesor y
12,5 mm de longitud, una duracién superior a 11 semanas
y el llamado signo de la doble linea [1][6]. EI mencionado
signo resulta de la visualizacion de una zona transicional
entre las &reas de resorcion O0sea y curacion 6sea, y podria
representar un signo precoz irreversible de osteonecrosis
avascular.

En el estadiaje se emplea, frecuentemente, la clasificacion
ARCO (Association Research Circulation Osseous), de va-
lor terapéutico y pronostico, utilizada frecuentemente en el
estadiaje de la osteonecrosis avascular. El sindrome de ede-
ma de médula désea corresponderia con el estadio | de la cla-
sificacion ARCO. Los estadios O - I son estadios pre-colap-
so de la osteonecrosis avascular, potencialmente reversibles
mediante tratamientos no quirdrgicos. Los estadios O-1 son
prerradiograficos, mientras que en el estadio Il de la clasifi-
cacién ARCO las radiografias mostrarian esclerosis, osteoli-
sis y osteoporosis focal. El signo de la ufiada (o crescent
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sign) es caracteristico del estadio 11, mientras que en el esta-
dio 1V es posible identificar cambios artrésicos [7].

La mayoria de las terapias no quirdrgicas no han demos-
trado capacidad curativa, solo alivio transitorio de la sinto-
matologia. Las técnicas fisioterapicas podrian ser Utiles pa-
ra preservar el rango de movimiento y prevenir la atrofia
muscular, mientras que las técnicas de medicina fisica (mag-
netoterapia, electroterapia, ondas de choque) carecen de es-
tudios controlados que avalen su posible beneficio [7][8].

Se han empleado farmacos que influyen en el metabolis-
mo lipidico, como fibratos para reducir la presion intrao-
sea, y en el metabolismo 6seo, como bifosfonatos, que re-
ducirian la osteolisis mediante la inhibicion de los
osteoclastos, en ambos casos con resultados dispares en la
literatura médica. También se han empleado farmacos que
afectan a la coagulacién sanguinea, como las heparinas de
bajo peso molecular, en cuyo caso la enoxaparina pareceria
haber mostrado efectos positivos en estadios ARCO 1y Il
administrada durante mas de 12 semanas [7].

Entre las estrategias quirurgicas, la descompresion se
considera la técnica de eleccidn en estadios iniciales de la
enfermedad (ARCO estadios | y II). Su objetivo es reducir
la presion intramedular y mejorar la microcirculacién. Sin
embargo, los resultados son variables. Aunque la descom-
presion puede favorecer el alivio sintomatico y la resolu-
cién del edema 6seo, asocia riesgos operatorios y obliga ha-
bitualmente a un periodo de descarga. Varios estudios han
mostrado la dificultad para posicionar correctamente las
brocas, de tal modo que incluso algunos trabajos afirman
que menos del 20% de las perforaciones realmente consi-
guen incidir en el area edematizada. Al comparar la efecti-
vidad de las perforaciones respecto a la infusién endoveno-
sa de lloprost en el sindrome de edema de médula 6sea de
la cabeza femoral, se han obtenido iguales 0 mejores resul-
tados con el empleo de lloprost [9]. El trasplante de injertos
osteocondrales autélogos también permite reducir la pre-
sion intramedular en estadios iniciales, aunque es un proce-
dimiento complejo con resultados muy variables. Otras téc-
nicas quirdrgicas mas complejas incluyen el uso de injertos
0seos vascularizados. En estadios avanzados de la enferme-
dad ARCO Il y IV el tratamiento de eleccion es el reempla-
zo total de cadera.

El empleo de los andlogos de la prostaglandina I, en los
sindromes de malperfusion Gsea surge tras objetivar que
mejoraba las propiedades reolégicas de la microcirculacion
capilar en otras patologias, fundamentalmente enfermedad
vascular periférica. La prostaglandina |, (prostaciclina), la
prostaglandina E2 y el tromboxano A2 son prostanoides,
metabolitos activos derivados del acido araquidonico. Los

prostanoides regulan la homeostasis vascular y desempefian
un papel relevante en los procesos de inflamacién, modula-
cién de la respuesta inmune, crecimiento tisular y regula-
cion del ciclo celular. Mientras que el tromboxano A2 es un
potente vasoconstrictor y activador plaquetario, las prosta-
ciclinas causan vasodilatacion e inhiben la activacién y
agregacion plaquetarias. EI mecanismo de accién de la
prostaglandina I, es complejo y ain no completamente co-
nocido, pero sus efectos estan mediados por la activacion
del receptor IP [3]. Aunque lloprost tiene una vida media
corta in vivo, de aproximadamente 25 minutos, los hallaz-
gos en resonancia magnética muestran beneficio hasta un
maximo de seis meses tras su aplicacion. Se documenta me-
joria clinica en el plazo habitualmente de 7-10 dias. La ma-
yoria de los trabajos publicados en la literatura médica em-
plean pautas cortas de perfusién inferiores a una semana;
sin embargo, la perfusién podria prolongarse hasta cuatro
semanas de tratamiento [3].

El empleo endovenoso de analogos de prostaglandina I, en
el sindrome de edema de médula dsea podria constituir una
alternativa terapéutica valida, no invasiva, con escasas con-
traindicaciones y efectos secundarios leves habitualmente
bien tolerados, independientemente de que dicha entidad sea
0 no un estadio precoz de la osteonecrosis avascular. Ha de-
mostrado efectividad clinica en estadios 0, | y Il ARCO.

Los autores reconocen las evidentes limitaciones del pre-
sente trabajo, al tratarse de un caso clinico aislado de tan so-
lo cuatro meses de seguimiento. Del mismo modo, no es po-
sible determinar el grado de efectividad absoluta de lloprost,
dado que transcurrieron dos semanas desde el diagnéstico
hasta la perfusion de la medicacion, y se instauraron otros
tratamientos simultdneamente (descarga parcial, heparina
de bajo peso molecular y un inhibidor selectivo de la COX-
2). Por todo ello, reconocemos la necesidad de estudios clini-
cos aleatorizados prospectivos y mayor seguimiento para
poder establecer la efectividad real de este tratamiento. I
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