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PALABRAS CLAVE Resumen

Osteoma osteoide; Objetivo: Repasar la sintomatologia y los hallazgos de imagen de los osteomas osteoides (00)
Extremo proximal del extremo proximal del fémur, analizar los resultados de la técnica de la termoablacion del
del fémur; nidus con ondas de radiofrecuencia en esa localizacion y describir la utilidad de la ecografia en
Termoablacion; la realizacion de la técnica en casos seleccionados.

Radiofrecuencia; Material y método: Estudio descriptivo retrospectivo de una serie de 8 pacientes con 00 del
Ultrasonidos extremo proximal del fémur tratados mediante termoablacion del nidus con ondas de radiofre-

cuencia desde 1998 hasta 2014.

Resultados: El tiempo medio de evolucion del dolor hasta la termoablacion fue de 11,5 meses
(rango: 5-18 meses). No hubo ninguna complicacion y todos los pacientes refirieron la desa-
paricion del dolor al dia siguiente del procedimiento, con molestias que desaparecieron en la
primera semana, salvo en uno, que se prolongaron mas de un mes por la dificultad de la técnica.
En la actualidad, con un seguimiento medio de 6 afnos y 2 meses (rango: 6-190 meses), todos
los pacientes siguen asintomaticos y realizan una vida rigurosamente normal.

Discusion: La termoablacion con ondas de radiofrecuencia guiada por TC es un procedimiento
seguro, eficaz y eficiente.

Conclusiones: La presentacion habitual de un 0O del extremo proximal del fémur no difiere
significativamente de la de un OO de otra localizacion y el diagndstico es facil cuando aquella
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se conoce. La termoablacion del nidus con ondas de radiofrecuencia, que en casos seleccionados
podria ayudarse de la ecografia para situar el electrodo en el centro del nidus, nos parece el
tratamiento de eleccion por su eficacia y minima morbilidad.

© 2014 SECOT. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Radiofrequency thermal ablation of osteoid osteomas of the proximal femur.
Usefulness of ultrasound guidance in selected cases

Abstract

Purpose: To review symptoms and imaging findings of proximal femoral osteoid osteomas (00);
to analyse the results of a thermal ablation technique for radiofrequency of the nidus in this
location; and to describe usefulness of ultrasound guidance in selected cases.

Material and method: Descriptive and retrospective study consisting of 8 patients with 0O in
the proximal epiphysis of the femur, which were treated by thermal ablation of the nidus with

Results: The mean pain period until the performance of the thermal ablation was 11.5 months
(range 5-18 months). There were no complications, and all patients stated that the pain was
gone by the day following the procedure, with some discomfort during the first week, except
for one where it lasted more than one month due to technique difficulties. At present, with a
mean follow up of 6 years and 2 months (range 6-190 months), all patients remain asymptomatic

Discussion: Thermal ablation with CT-guided radiofrequency waves is a safe, effective and

Conclusion: Normal appearance of a proximal femoral OO does not differ significantly from
other location osteomas and its diagnosis is easier with previous knowledge. Thermal ablation
of the nidus with radiofrequency waves, that may be performed using ultrasound guidance,
appears to be the elective treatment of choice due to its efficiency and minimum morbidity.

© 2014 SECOT. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Radiofrequency;
Ultrasound
radiofrequency waves from 1998 to 2004.
and live a rigorous normal life.
efficient procedure.
Introduccion

El osteoma osteoide (00) es un tumor 6seo benigno formador
de hueso relativamente frecuente. Supone aproximada-
mente el 10% de todos los tumores dseos benignos y se
caracteriza por la presencia de lo que se conoce como
«nidus», una zona central radiolicida de diametro inferior
a 1,5cm formada por tejido osteoide abundante en fibras
nerviosas y prostaglandinas, que estarian relacionadas, de
alguna manera, con la inflamacion local y el dolor con el
que cursan los pacientes'.

La lesion suele diagnosticarse a partir de datos clinicos
y de imagen caracteristicos. Habitualmente afecta tanto
a hombres como a mujeres en la segunda y tercera déca-
das de la vida, y suele localizarse en la cortical de la difisis
de los grandes huesos largos de los miembros, sobre todo
en el fémur y la tibia. Cuando asienta en otros huesos, en
otros segmentos 6seos, en la médula o debajo del periostio,
donde los signos radiograficos son menos tipicos, el diag-
nostico suele demorarse si aquellos no se conocen y no
se piensa en la enfermedad. Es el caso, por ejemplo, del
extremo proximal del fémur, donde los OO se localizan en
el 25% de las ocasiones?® y donde las publicaciones especi-
ficas en ese asiento suelen ser de casos aislados®*® o no se
detallan en el conjunto de una serie de casos de diferentes
localizaciones’~°. Por otra parte, el seguimiento de los casos
alli tratados también suele ser corto.

El primer y principal objetivo de este trabajo es repasar
la sintomatologia y los hallazgos de imagen de los 00 del
extremo proximal del fémur. El segundo es analizar los resul-
tados de la técnica de la termoablacion del nidus con ondas
de radiofrecuencia en esa localizacion en nuestra experien-
cia de 16 afos. El tercero y ultimo, describir la utilidad de
la ecografia en la realizacion de la técnica en casos selec-
cionados.

Material y métodos

Se ha realizado un estudio descriptivo retrospectivo de una
serie de 8 pacientes con 00 del extremo proximal del fémur
tratados mediante termoablacion del nidus con ondas de
radiofrecuencia de forma continua en la Unidad de Tumo-
res Masculo-Esqueléticos del Hospital Clinico Universitario
de Salamanca, cuando existia, desde 1998 hasta 2006, y en
la del Complejo Asistencial Universitario de Leon desde julio
de 2006 hasta la actualidad. En esos lugares y durante esos
periodos de tiempo se trat6 un total de 8 pacientes con 0OO.
Todos los que componen la muestra del estudio fueron diag-
nosticados por datos clinicos y de imagen, sin confirmacion
anatomopatologica, y todos los pacientes firmaron su con-
sentimiento informado para el tratamiento. Se analizaron
sus caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y de imagen, el
tratamiento aplicado y sus resultados.
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Representacion esquematica de los osteomas osteoides de nuestra serie. A la izquierda, en vision coronal. A la derecha,

en vision axial, proyectando en el mismo corte todos los nidus (con un nimero en su centro que corresponde a cada caso). La
cortical y el hueso reactivo se representan en color negro y la capsula articular en gris, con la cavidad articular distendida por
la sinovitis. En la parte inferior derecha de la figura se representa el aparato de radiofrecuencia y el abordaje posterior al caso n.°
4. El resto fueron abordados por via anterior, con mas o menos rotacion externa del miembro para hacer mas accesible el nidus

(flecha curvada).

Técnica de la termoablacion con ondas
de radiofrecuencia

Todos los pacientes fueron intervenidos en presencia y con
la participaciéon de uno de los autores del trabajo (LRRP),
y diferentes radiologos y anestesistas. La técnica de la ter-
moablacion en los 3 primeros casos de la serie se describi6 en
2010'°, En los 5 casos restantes el electrodo (Cool-tip™ RFA
Single Electrode Kit, 14,4cm-0,7 cm -Coviden llc, Mansfield,
MA, EE. UU.) se situ6 en el nidus directamente o a través
de un tunel realizado previamente con un trocar (figs. 1-3).
En todos los casos la termoablacion se realizd en la sala de
TC del Servicio de Radiologia de los hospitales correspon-
dientes, bajo anestesia regional y sedacion del paciente.

En 2 ocasiones (casos 5y 6) la colocacion del electrodo se
guid con control ecografico (sonda lineal de 8 MHz, ecografo
Xario, Toshiba Medical, Tokio, Japén) (fig. 2). En todos los
casos, antes de la termoablacion (90 °C durante 6-7 min), se
confirmé mediante TC la correcta situacion del electrodo
en el centro del nidus. En los 3 primeros casos se empled
un generador de ondas de radiofrecuencia RFG-3CF (Radio-
nics, Burlington, Vermont, EE. UU.) y en los 5 ultimos un
Cool-tip™ RF ablation system (Radionics).

Manejo postoperatorio y evaluacion

Todos los pacientes fueron dados de alta hospitalaria al dia
siguiente de la intervencion y caminaron sin ayuda de nin-

Figura 2

Caso 5. a) RM en secuencia ponderada en T2 del extremo proximal del fémur, con sinovitis coxofemoral y edema 6seo

en cuyo seno se adivina el nidus (circulo); b) corte axial de TC, con el nidus en la cortical anterior del cuello femoral y discreta
formacion de hueso endostal (flecha hueca); c) control ecografico durante la termoablacion, con visualizacion del nidus en el espesor
de la cortical 6sea (flecha llena); d) control axial de TC del electrodo situado en el centro del nidus.
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Figura 3  Corte axial de TC de la termoablacion del nidus en
el caso n.° 8. Se observa la punta del electrodo en el centro del
nidus y se adivina el trayecto erroneo que llevo el trocar en el
primer intento de abordarlo.

glin soporte externo. Se prescribieron AINE a demanda y
en todos se recomendd, por precaucion, no correr y evi-
tar actividades deportivas de alto impacto durante 3 meses.
Transcurridos estos, no hubo restriccion fisica de ningln
tipo. Los pacientes fueron revisados en la consulta externa
al cabo de uno, 3, 6 y 12 meses después de la termoabla-
cion, asi como entrevistados por teléfono en la actualidad
con motivo del presente estudio. En la consulta externa se
interrogé al paciente por la presencia de dolor y el tipo
de actividad fisica que realizaba, y se exploro la movili-
dad coxofemoral. En las entrevistas telefonicas se preguntd
por la presencia de dolor y la actividad realizada. No se
realizaron pruebas complementarias de imagen cuando la
evolucion clinica fue satisfactoria, por considerarlas innece-
sarias a partir de experiencias previas’->'". El tiempo medio
de seguimiento de los pacientes de la serie fue de 6 anos y
2 meses (rango: 6-190 meses). Ningun paciente fue perdido
durante el seguimiento.

Resultados

Cuatro pacientes fueron hombresy 4, mujeres, con una edad
media global de 22 anos (rango: 14-42 anos). El tiempo
medio de evolucion del dolor hasta la termoablacion fue
de 11,5 meses (rango: 5-18 meses); 2 pacientes presenta-
ban rigidez al explorar la movilidad coxofemoral. El resto
de datos clinicos y de imagen de los pacientes de la serie se
resumen en la tabla 1. En la figura 1 se representa el asiento
exacto de cada caso.

No hubo ninguna complicacion relacionada con la termoa-
blacion durante la intervencion ni inmediatamente después
de ella. Todos los pacientes refirieron la desaparicion del
dolor al dia siguiente del procedimiento y manifestaron que

Datos clinicos y de imagen de los pacientes de la serie, con fecha de la termoablacion

Tabla 1
Caso

Captacion en

Calcificacion de
nidus en TC

No

Mejoria con
AINE

Duracion de los

sintomas
Un ano

Sintomas

Fecha de

Edema/derrame
articular en RM

Si/No

Hallazgos en Rx

Lado

Localizacion Lugar

Sexo y edad

(anos)
Q24

termoablacion
29-10-98

ammagrafia

Si

Si (AAS)

Osteolisis y
esclerosis

Dolor

Intertrocantéreo

(anterior)

Cortical

periférica

Si/Si Si 29-1-03

Si

Osteolisis y
reaccion

Si (AAS)

5 meses

Dolor

Cuello (medial)

Cortical

d'15

periostica

16-2-05

Si/Si Si

Si

Osteolisis y
reaccion

13 meses Si (ibuprofeno)

D Dolor y rigidez

Cuello (medial)

Cortical

018

peribstica

Si/Si Si 16-5-08

No

Osteolisis y
esclerosis

11 meses Si (ibuprofeno)

Dolor

D

Cuello (postero-

Cortical
superior)

18

periférica
SFA Cam

14-10-11

Si

Si/Si

Si

10 meses Si (AAS)

Dolor y rigidez

Cortical Cuello D

Q14

(anteromedial)

Si/No Si 22-2-13

No

Osteolisis y
esclerosis

Si

18 meses

Dolor

D

Intertrocantéreo
(anteromedial)

Cortical

22

(ibuprofeno)

periostica

15-3-13

Si

Si/No

Si

Osteolisis y
esclerosis

Si

Un ano

Dolor

D

Intertrocantéreo
(anteromedial)

Cortical

Jd'24

(AAS y nolotil)

periostica

21-2-14

Si

Si/No

No

Esclerosis con

No

Un ano

Dolor

D

Medular Cuello

042

ostelisis central

AAS: acido acetil salicilico; SFA: sindrome/pinzamiento femorofemoroacetabular.
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habian podido dormir como no lo habian hecho en los meses
anteriores, si bien refirieron molestias inguinales. Al mes de
la intervencion 7 pacientes estaban rigurosamente asinto-
maticos, refiriendo que el dolor habia desaparecido en la
primera semana de postoperatorio, y uno (cason.° 8) conti-
nuaba con molestias residuales diferentes a las previas al
procedimiento que se atribuyeron a la perforacion de la
anchura completa del cuello femoral con el trocar (fig. 3).
En este caso, la paciente, médico de profesion, reanudé su
actividad profesional y la realizacion de guardias al cabo de
10 dias de la intervencion. En las revisiones posteriores y
hasta la actualidad todos los pacientes se mantuvieron asin-
tomaticos y continGian realizando una vida rigurosamente
normal.

Discusion

Los OO son tumores 6seos benignos formadores de hueso
en la clasificacion de la OMS. Sin entrar en su etiopato-
genia, que no es motivo de discusion en este trabajo, sus
aspectos epidemiologicos, clinicos, de imagen, patoldgicos
y terapéuticos son bien conocidos'. La forma tipica es la
de un paciente joven, usualmente varon, que consulta por
dolor intenso, lancinante y nocturno, que mejora con acido
acetil salicilico u otro AINE y que presenta en el estudio
radiografico simple una reaccion periostica solida en la dia-
fisis del fémur o la tibia, en la que parece adivinarse una
osteolisis redondeada, con o sin calcificacion, que corres-
ponderia al nidus. Este se podria confirmar con una TC, a la
vez que la gammagrafia podria mostrar una hipercaptacion
local en el mismo lugar y, la RM, los hallazgos correspon-
dientes a la entidad. Si en este contexto el diagnostico de
00 es facil, en otros, como seria en los de asiento intraar-
ticular, no lo es tanto y puede demorarse, incluso, anos.
Asi fue, por ejemplo, en 4 casos publicados por Franceschi
et al.”?, en los que la demora oscilé entre uno y 10 afos.
El retraso diagnostico en los casos del extremo proximal del
fémur y, consecuentemente, su tratamiento, puede ser tras-
cendente porque, aparte de la merma en la calidad de vida
del paciente, podria ser motivo de acortamiento y ensan-
chamiento del cuello femoral, reduccion en la altura de la
cabeza y signos precoces de artrosis®> 314,

En el extremo proximal del fémur, cuando el nidus asienta
proximalmente a la insercion femoral de la capsula articular,
la lesion se considera intraarticular y cursa con sintomatolo-
gia de sinovitis'>'®. El dolor, que puede referirse en la region
inguinal, en la nalga, el muslo o en la rodilla, puede parecer
diferente al tipico del OO de otra localizacion'” y en oca-
siones se acompana de cojera, rigidez y atrofia muscular.
Dos de nuestros pacientes mostraron una significativa pér-
dida de movilidad coxofemoral, que se recuperaria tras el
tratamiento, si bien el dolor no nos parecié6 muy diferente
al de los OO extraarticulares.

Por cuanto respecta a los hallazgos en las pruebas
complementarias de imagen, en la radiografia simple se
podria observar poca o ninguna esclerosis reactiva, por la
ausencia de periostio dentro de la capsula articular>*>, si
bien en los de mucho tiempo de evolucion podria existir
un engrosamiento de la cortical medial proximal al tro-
canter menor y, en algln caso, esclerosis prominente?.
También podria intuirse una discreta osteoporosis regional,
asi como el ensanchamiento de la interlinea coxofemoral

por el derrame articular y la hipertrofia condral (signo de
Waldenstrom)®. Los hallazgos en la TC, RM y gammagrafia
no serian muy distintos a los observados en OO0 de otras
localizaciones, con alguna particularidad'®. En RM se iden-
tificaria derrame articular, edema de médula 6sea y edema
de tejidos blandos yuxtaarticulares en el 80, 60 y 50% de
los casos, respectivamente’?. La gammagrafia 6sea, por su
parte, aunque menos segura en los asientos intraarticula-
res, también es de utilidad, pudiendo mostrar una actividad
focal aumentada en un contexto de mayor actividad difusa
por la sinovitis, hiperemia y osteoporosis local®.

Con todo, aunque la presentacion clinica y las imagenes
puedan no ser tipicas, lo que explica confusiones y frecuen-
tes demoras diagnosticas, a menudo de mas de 2 anos desde
el comienzo de los sintomas>®'2".1% el conocimiento de
la entidad facilita y adelanta su diagnostico. En nuestra
serie el tiempo medio transcurrido hasta la termoablacion
fue de casi un ano, con respuesta, al menos parcial, a los
antiinflamatorios. Un dolor en el lugar descrito y con las
caracteristicas resefiadas en un paciente joven obliga a
solicitar, en primer lugar, un estudio radiografico simple en
proyecciones anteroposterior y axial. Cuando en alguna de
ellas se adivine un nidus o no se observe ninguna anomalia,
esta indicada la realizacion de una gammagrafia, una TC o
una RM, en el orden que se prefiera, atendiendo a la dispo-
nibilidad de cada prueba en cada medio de trabajo. Cuando
la primera de las realizadas muestre hallazgos compatibles
con la entidad sospechada, se solicitara el resto. Cabria
esperar que la gammagrafia mostrara un foco hipercaptante
en el 100% de los casos; la RM, edema 6seo; y la TC, un
nidus inequivoco. Después, con todos los datos compati-
bles, el diagndstico de OO puede considerarse de certeza y
proceder a su tratamiento sin necesidad de una biopsia, que
es una practica controvertida'?%?', En su contra esta que
alargaria y haria mas complejo el procedimiento, ademas
de que podria no confirmar el diagndstico hasta en el 75% de
los casos tratados con técnicas minimamente invasivas?'. En
nuestra opinidn, frente a la norma de realizarla siempre’, se
deberia reservar para los pocos casos de diagnostico dudoso.

Los casos 4, 5y 8 de nuestra serie merecen un comenta-
rio particular en lo relativo a su diagndstico. Los 2 primeros,
para diferenciar la entidad de un sindrome femoracetabu-
lar (SFA), con el que se ha confundido en alguna ocasion
por poder asociar ambas entidades a edema 6seo en la RM?2
cambios fibroquisticos en la union de la cabeza y la zona
anterosuperior del cuello?'. El caso nimero 4 porque el nidus
asentaba en el lugar donde también suele hacerlo la hernia
de pit en el SFA, si bien esta suele ser mas anterior que la
localizacion del nidus de nuestro caso. El caso numero 5 por-
que el cuello femoral mostraba una convexidad superior que
recordaba el SFA tipo Cam. La sintomatologia y las pruebas
de imagen no dieron lugar a dudas en nuestros casos, aun-
que en el segundo se considero en el diagndstico diferencial
antes de llegar a nuestra Unidad. El caso numero 8 tuvo la
particularidad, ademas de una edad anormalmente mayor a
la habitual de la enfermedad, del asiento medular del nidus
y una excesiva esclerosis reactiva®’.

Las opciones de tratamiento del OO incluyen el tra-
tamiento médico prolongado, la reseccion en bloque y
un conjunto de procedimientos percutaneos minimamente
invasivos que incluyen el fresado del nidus (con o sin
inyeccion de etanol, en algln caso yuxtaarticular por via
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artroscopica)'#?*, la fotocoagulacion con laser y la ter-
moablacion. Todos ellos, en la actualidad, salvo en casos
seleccionados, han suplantado a la clasica reseccion en blo-
que por su eficacia, sencillez técnica, menor morbilidad y
coste. En los casos intraarticulares que nos ocupan estas
ventajas son mas notorias. Pensemos, por ejemplo, en lo
que supone la osteocondroplastia con luxacion previa de la
cadera descrita por Shin et al.™.

La termoablacion con ondas de radiofrecuencia guiada
por TC fue introducida en 1992 y ya es un procedimiento bien
conocido, probadamente seguro, eficiente y eficaz en el 76-
100% de los casos’-232>2%, Ademas, puede repetirse cuando
falla en un primer intento?®?'. En nuestra serie todos los
pacientes se hicieron asintomaticos de forma precoz, con
la excepcion del caso numero 8, en el que la persistencia
de molestias locales se atribuyé a un procedimiento téc-
nico dificultoso. Aunque el intervalo entre la termoablacion
y la desaparicion del dolor no parece predecir una recidiva,
parece cierto que la persistencia del dolor un mes después
del procedimiento indica su fracaso?®.

Desde el punto de vista técnico, el hecho de que la
mayoria de los 00 del extremo proximal del fémur sean
superficiales (intracorticales o subperidsticos), aunque tam-
bién existan formas medulares'®, y tengan escasa reaccion
periostica?’, facilita, en casos seleccionados, la puncion
directa del nidus con un electrodo con punta de diamante
y su colocacion directa con control ecografico. Los ultraso-
nidos permiten la identificacion del nidus como una sefal
ligeramente diferente en su impedancia acustica a la del
tejido cortical vecino, pudiendo también poner de mani-
fiesto cambios sutiles en su flujo vascular con un doppler
color’®?°, De tal forma, el procedimiento se simplifica y
se reduce la radiacion que reciben los pacientes, un pro-
blema que otros también han pretendido mitigar utilizando
exploraciones tomodensitométricas con amperaje reducido
y cortes mas separados®.

El principal inconveniente de utilizar la ecografia como
guia para la termoablacion seria que la sonda de aquella
puede no ser estéril y podria aumentar el riesgo de infec-
cion, lo que obliga a extremar las medidas de asepsia. En
nuestra experiencia, con el rigor de una intervencion quirdr-
gica programada, el ecografista, tras el pertinente lavado de
manos y con guantes estériles, agarra la sonda envuelta en
una compresa estéril y la aplica sobre la piel del paciente,
respetando el punto de entrada del electrodo, que dirige
con la otra mano hacia el nidus. El uso de la TC se reduciria
a la confirmacion del posicionamiento del electrodo, con lo
que se acortaria el tiempo de anestesia y la irradiacion del
paciente y del personal.

Finalmente, en relacion con las complicaciones de la
técnica, a diferencia de otras localizaciones, en los casos
del fémur proximal la termoablacion no se complicaria con
quemaduras cutaneas ni con dafios en estructuras neuro-
vasculares vecinas debido a la profundidad de la cadera y
a la distancia a la que estan los vasos y nervios principales
de la regién®. No obstante, existiria un riesgo potencial
de necrosis avascular y, quizas, de fracturas por fragilidad
temporal del cuello del fémur. Para evitarlas, si bien no
existe consenso al respecto, recomendamos 3 meses de
restriccion de actividades fisicas intensas, como Neumann
et al.” recomiendan carga parcial durante 6 semanas en
todos los casos tratados del miembro inferior.

Las limitaciones de nuestro estudio son varias. La pri-
mera fue su caracter retrospectivo y la falta de comparacion
con otras técnicas. La segunda, el escaso niUmero de casos
de la muestra. La tercera, el corto seguimiento de uno de
ellos, que fue de 6 meses. La cuarta, que no hubo confirma-
cion anatomopatologica en ninguno de los casos. La quintay
Ultima, que el seguimiento en los primeros casos de la serie
fue realizado por entrevista telefonica. Habiéndose ya argu-
mentado que la muestra es suficiente cuando atendemos a
lo publicado en la literatura cientifica; que las recidivas,
cuando ocurren, suelen ser anteriores a los 7 meses del
procedimiento®?!, aunque también las hay tardias®*’; que la
confirmacion histolégica del diagnostico no es necesaria; y
que para definir un resultado exitoso basta con saber que el
dolor no ha reaparecido y tener constancia de la satisfaccion
del paciente®?, creemos que las limitaciones no cuestionan
las conclusiones del estudio que, por otra parte, tiene la
fortaleza de un seguimiento mayor de 6 afnos en 4 casos y de
que un mismo profesional particip6 en el diagnéstico y tra-
tamiento de todos los pacientes.

En conclusion, la presentacion habitual de un OO del
extremo proximal del fémur no difiere significativamente
de la de un OO de otra localizacion y el diagndstico es facil
cuando aquella se conoce. La termoablacion del nidus con
ondas de radiofrecuencia, que en casos seleccionados podria
ayudarse de la ecografia para situar el electrodo en el cen-
tro del nidus, nos parece el tratamiento de eleccion por su
eficacia y minima morbilidad.

Nivel de evidencia

Nivel de evidencia wv.
Estudio terapéutico nivel v (serie de casos).
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