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RESUMEN

Los Bisfosfonatos son fdrmacos con un potente
efecto inhibidor de la reabsorcion ésea, por

este motivo se han usado ampliamente en el
tratamiento de las enfermedades metabdlicas
oseas. Durante los ultimos afios se ha
relacionado a estos fdrmacos con la aparicion
de Osteonecrosis de los maxilares espontdnea o
secundaria a tratamientos dentales. Los objetivos
principales de la revision se basan en aportar la
informacion disponible hasta el momento sobre
esta complicacion para que el profesional pueda
prevenirla y tratarla.

PALABRAS CLAVE
Bisfosfonatos; Osteonecrosis maxilar; Prevencion;
Tratamiento.

Effects of the bisphosphonates
during the dental treatment:
incidence of maxillary
osteonecrosis, prevention and
therapeutic response

ABSTRACT

The Bisphosphonates are drugs with a strong
inhibitor effect of the bone reabsorption, reason
why they have been widely used in the treatment
of bone metabolic diseases. During the last years
these drugs have been related to the appearance
spontaneous or secondary maxillary osteonecrosis
in dental treatments. The main purpose of this
review is to supply the information available up to
now about this complication, so the physician may
prevent it and treat it.

KEY WORDS
Bisphosphonates; Maxillary Osteonecrosis;
Prevention; Treatment.

Durante los Ultimos 6 afios ha habido un gran aumento de
la informacién sobre Bisfosfonatos (BFF), debido a la apari-
cion de una nueva complicacién asociada con su empleo, la
Osteonecrosis de los maxilares (ONM).
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En 2003, Wang' publicé el primer caso de ONM asociada a
BFF. pero finalmente fue Marx? el primero en alertar sobre esta
problemética a través de una carta enviada al Journal of Oral
and Maxillofacial Surgery en la que exponia 36 casos de ONM
que no respondian al tratamiento médico-quirdrgico y que es-



>

taban relacionados con la toma de BFF intravenosos (Pamidro-
nato y Zoledronato), posteriormente aparecieron nuevas series
de casos. 34> En un primer momento, esta complicacion se
asociaba exclusivamente con el empleo de BFF intravenosos,
pero en 2005 se ampli6 también a los BFF orales.

MATERIAL Y METODO

Se realiz6 una busqueda bibliografica en el Indice Médico
Esparol y PUBMED, de articulos publicados en inglés (enero
2000-marzo 2009). La estrategia de busqueda consistio en
la combinacién de los siguientes términos MeSH (Medical
Subject Headings): osteonecrosis AND diphosphonates, bis-
phosphonates AND jaws. Los mismos términos fueron tra-
ducidos al espafiol para realizar la busqueda en el Indice
Médico Espanol. Otros articulos se obtuvieron a partir de
las citas de los articulos revisados previamente.

OBJETIVOS
Los objetivos de este proyecto son:

1. Principal: informar sobre el concepto de ONM asociada
a BFF y sobre el riesgo que existe a la hora de realizar trata-
mientos dentales (quirdrgicos o conservadores).

2. Secundario: explicar con claridad las medidas preventi-
vas mas apropiadas para limitar el nimero de casos de esta
patologia, haciendo especial hincapié en la importancia que
tiene el marcador sérico CTX en la determinacion del riesgo
de ONM previamente a un tratamiento odontoldgico.

DISCUSION

Histéricamente, los BFF (antes denominados difosfonatos)
se sintetizaron por primera vez en Alemania en 1865 e ini-
cialmente se emplearon en la industria como inhibidores de
la corrosion. Posteriormente, en la década de 1960, se em-
pezaron a utilizar en medicina para la realizacion de la es-
cintigrafia esquelética en asociacién con tecnecio 99, y en
Odontologia se incluyeron en pastas dentales como agen-
tes antiplaca. Mas tarde comenzaron las investigaciones
que llevaron a las indicaciones actuales.®

Se caracterizan por ser un grupo de farmacos similares es-
tructuralmente al pirofosfato inorgéanico en el que el en-
lace P-O-P se sustituye por un enlace P-C-P mas resistente
a la hidrdlisis enzimatica de las fosfatasas alcalinas y con
una gran afinidad parar unirse a la hidroxiapatita del hueso
evitando su disolucién. Su estructura molecular muestra 3
dominios funcionales (Fig.1): Dominio P-C-P (es el gancho
de unién al compuesto mineral), Cadena lateral R1 (deter-
minante de la fijacion a la hidroxiapatita), Cadena R2 (de-
terminante de la potencia de unién al mineral éseo).
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Fig. 1. Estructura quimica de los BFF.

Se clasifican en funcion de la cadena lateral unida al &tomo
de carbono, que les confiere la variacién de la actividad bio-
l6gica y de la distinta potencia antirresortiva (Fig. 2):
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Fig. 2. Clasificacién de los BFF.

1) Nitrogenados o aminobifosfonatos: inhiben las en-
cimas de la via del mevalonato, en concreto la farnesilpi-
rofosfato-sintetasa, siendo los osteoclastos inducidos a la
apoptosis. Son los mas potentes, este grupo es el mas re-
lacionado con la produccién de ONM.”8

2) No nitrogenados: son incorporados a los analogos no
hidrolizables del ATP haciéndose citotoxicos y blogueando
la funcion del osteoclasto hasta su destruccion.

Este tipo de farmaco presenta un potente efecto inhibidor de
la reabsorcion 6sea, por lo que promueve la apoptosis y li-
mita el desarrollo de los osteoclastos, disminuye la apoptosis
sobre los osteoblastos,® 0 y también presenta propiedades
antiangiogénicas reduciendo el EGF (factor de crecimiento
del endotelio) circulante.’ Por este motivo, se ha usado am-
pliamente durante los Ultimos 30 afios para el tratamiento
de las enfermedades metabdlicas éseas como: Osteoporo-
sis, Osteopenia, Enfermedad de Paget, Osteogénesis Imper-
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fecta, Displasia Fibrosa, Osteoporosis juvenil, Enfermedad de
Gaucher, Osteopetrosis, Hipercalcemia de origen neoplasico
(principalmente en las metastasis dseas de cancer de pulmon,
senos, mieloma multiple, cabeza y cuello, préstata, etc.).’?
Farmacocinéticamente, los BFF presentan una fijacion selec-
tiva e intensa al hueso, principalmente al hueso que pre-
sente un mayor flujo sanguineo y accién reabsortiva, por
este motivo su acciéon biolégica persiste mucho mas tiempo
a nivel 6seo (duracion media puede llegar a ser de 10-12
afhos) que su presencia en plasma.

Los BFF se pueden administrar por via oral o intravenosa
(Tabla 1), y en ambos casos puede aparecer como efecto se-
cundario la presencia de ONM. La American Association of
Oral and Maxillofacial Surgeons (AAOMS)'3 define esta en-
fermedad como la exposicién de tejido 6seo maxilar o man-
dibular, que persiste durante mas de 8 semanas, en un pa-
ciente con tratamiento previo o concomitante con BFF y sin
antecedentes de radioterapia en los maxilares (Figs. 3y 4).
La ONM puede aparecer de forma espontanea o secundaria
a procedimientos quirdrgicos o conservadores (exodoncia,

TABLA 1.
PRINCIPALES BFF COMERCIALIZADOS

Nombre Comercial

Nombre Genérico

Via de Administracion

Potencia Laboratorio Farmacéutico

Didronel® Procter-Gamble
Etidronato Difosfen® Oral 1 Rubio
Osteum® Vifas
Tiludronato Skelid® Oral 50 Sanofi-aventis
Fosamax® Merck
Alendronato Adronat® Oral 1000 Abello
Fosavance® Merck
Actonel® Procter-Gamble
Risedronato Acrel® Oral 5000 P&G Pharmaceuticals
Losentra® Aventis
Bonviva® Intravenosa
Ibandronato Boniva® Oral 10000 Roche
Bondronat® Oral
Aredia® Novartis
Pamidronato Linoten® Intravenosa 1000-5000 Mayne
Pamifos® Madaus
Zometa®
Zoledronato Intravenosa 10000 Novartis
Aclasta®
Bonefos® Intravenosa
Oral
Clodronato Loron® Oral 10 Schering
Ostac® Oral
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Fig. 3. Imdgenes clinicas de ONM con supuracién en paciente tratada con dcido
zolendrénico.

TABLA 2.
ESTADIOS CLiNICOS DE LA ONM

Estadio de ONM Caracteristicas clinicas de ONM

Tipo 1 Exposicién 6sea asintomatica sin signos clinicos de inflamacién ni infeccién.

Tipo 2 Exposicion 6sea con infeccién, dolor, eritema e inflamacion de la mucosa, con o sin supuracion.

Exposicién 6sea con infeccion, dolor, inflamacién, dificil de tratar con antibioterapia y que se acompafia de uno

Tipo 3 0 mas de los siguientes signos (fractura patologica, fistula cutanea, secuestro 6seo, osteolisis extensible hasta el
borde inferior mandibular).

E -
Fig. 5. Radiografia panordmica de alvéolos postextraccion en cuadrante 4 en una  Flg. 6. Imagen clinica de ONM sin exposicion osea clara tras exodoncia.
paciente tratada con dcido zolendrdnico.
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implantes, cirugia periodontal, endodoncia, etc.) y segln su
estadio clinico (Tabla 2)'* puede permanecer asintomatica
0 acompanarse de dolor, en algunos casos se presenta sin
una exposicion ésea clara predominando el dolor (Figs. 5y
6). En ocasiones, la ONM presenta unos hallazgos radiol6gi-
cos muy tipicos, como son: esclerosis y pérdida de la lamina
dura, y ensanchamiento del espacio periodontal.'?

El mecanismo etiopatogénico por el que aparece la ONM
asociada a BFF aun no esta claro, la teorfa principal sefala
que la ONM parece estar causada por la combinacion de
falta de aporte vascular y falta de remodelado y regeneracién
6sea.’ Los maxilares presentan un mayor aporte sanguineo
en comparacion con otras estructuras 6seas y un remodelado
6seo mas rapido debido a la estimulacion mecanica diaria
que producen los dientes insertados en los mismos durante
la masticacién, dos circunstancias que aumentan la accién
de los BFF sobre estos huesos. Otro factor que favorece la
ONM en los maxilares es el hecho de que las arterias man-
dibulares son arterias terminales. Estas circunstancias, junto
con la frecuente presencia de patologias dentales y los tra-
tamientos odontoldgicos que provocan agresiones fisicas so-
bre el hueso, explican el mayor riesgo de necrosis a nivel de
los maxilares, y el que solamente estén separados del medio
bucal por una fina capa de mucosa incrementa el riesgo de
sobreinfeccion del hueso necrético.'®

Los factores de riesgo relacionados con la aparicién de
ONM se simplifican de la siguiente manera:'3

1) Factores relacionados con el farmaco:

* Potencia del BFF: Los mas potentes como el pamidronato y
zolendronato son los que presentan mas riesgo a inducir ONM.
e Duracion del tratamiento. La ONM suele presentarse en
pacientes que han tomado BFF intravenosos incluso por un
tiempo inferior a 1 afio (9,3 meses para el acido zoledrénico
y 14,1 meses para el pamidronato). En cambio, en los BFF ora-
les este tiempo aumenta, llegando superar los 3 afios con un
tiempo medio de consumo de 5,6 afios (rango: 3,3-10,2 afos).

2) Factores Locales:

e (irugia dentoalveolar (exodoncias, implantes dentales, ci-
rugia periapical y periodontal, etc.).

e Trauma por protesis completas/parciales.

* Anatomia Local (torus mandibulares o palatinos grandes
y multilobulados, cresta milohioidea). La ONM es mas co-
mun encontrarla en la mandibula que en el maxilar (propor-
cion 2:1).

* Abscesos periodontales/odontogénicos.

3) Factores Generales:

e Terapias coadyuvantes: los pacientes en tratamiento con-
comitante con corticoesteroides parecen tener un mayor
riesgo de ONM.

* [a patologia de base: los pacientes con mieloma multiple
presentan el mayor riesgo de ONM seguidos por los pacien-
tes con cancer de mama.'’

o Otros factores o enfermedades concurrentes: alcohol, ta-
baco, diabetes, raza, edad, quimioterapia, higiene oral de-
ficiente, etc.

Aunque la incidencia exacta de ONM es desconocida, se
estima que el riesgo en pacientes tratados con BFF orales es
de 0,7 personas por cada 100.000 y por afo de exposicion
a Alendronato (BFF oral mas prescrito). Esta incidencia es
mucho menor comparada con los BFF endovenosos (0,8-
12%), pero en cambio la prescripcion del farmaco es mu-
cho mayor (en 2005, se realizaron mas de 39 millones de
prescripciones de BFF orales en USA)' por lo que su preva-
lencia en BFF orales ha ido aumentando progresivamente'?
debido que se emplea principalmente para el tratamiento
de una enfermedad relativamente comun como es la osteo-
POrosis.

En Espafa, el nimero de casos de ONM asociada a BFF no-
tificados a la Agencia de Medicamentos y Productos Sani-
tarios, y registrados en FEDRA (Base de datos del Sistema
Espafol de Farmacovigilancia sobre Reacciones Adversas)
hasta abril de 2008 es de 186 casos (Tabla 3).

TABLA 3.
NUMERO DE CASOS DE ONM ASOCIADA A BFF EN ESPANA

Principio activo N° de casos Indicacion terapéutica
Zolendronato 125* Neoplasias
Pamidronato 46 Neoplasias
Alendronato 13 Osteoporosis
Ibandronato 2

(*) Es posible, que un pequefio nimero de casos con pamidronato y zolendronato sean los mismos, porque los pacientes habian tomado primero pami-

dronato y luego zolendronato

Cient. dent., Vol. 7. Num. 2, Agosto 2010. P4g. 93.
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TABLA 4.

RECOMENDACIONES PARA LA PREVENCION DE LA ONM ASOCIADA A BFF

Tipo de BFF

Duracion del
tratamiento

Recomendaciones

Antes y durante los
tres primeros meses
de administracion.

1) Diagnosticar la existencia de focos infecciosos, presentes o futuros y proceder a su inmediato
tratamiento.

2) Realizar los tratamientos conservadores necesarios, si el paciente precisara la realizacion de exo-
doncias se deberd empezar su plan de tratamiento con este acto quirdrgico, al objeto de generar
un intervalo de tiempo prudencial (15-20 dfas) entre la exodoncia y la primera administracion
intravenosa del BFF. Deberan ser exodonciados los dientes con un pronostico incierto. Evitar rea-
lizar cirugia implantologica.

3) Evaluar y corregir la posible existencia de traumatismos protéticos (especialmente sobre las super-
ficies linguales de la mandibula), torus o exostosis de gran tamafo (especialmente en pacientes
con protesis removibles).

Intravenoso
Durante la admi- | 1) Ante la presencia de un foco infeccioso el tratamiento de conductos debe ser la primera indica-
nistracién del trata- cion, procurando un minimo trauma periapical y periodontal.
miento intravenoso*. | 2) Evitar realizar cualquier tipo de cirugfa oral e implantoldgica.
) 1) Motivar y mantener un riguroso control de la salud oral del paciente durante largo tiempo.
Después del trata- . . L I . P
. . 2) Evitar realizar cualquier tipo de cirugia oral al menos durante un periodo no inferior a los 10
miento intravenoso. . - R
afos de la Ultima administracion del BFF.
. Los especialistas en salud oral tienen un plazo de 3 afios para alcanzar un éptimo estado de salud
Antes de la adminis- ] JAN ; : o L
tracién oral. Durante este periodo se podra realizar todo tipo de tratamiento quirdrgico y rehabilitador, co-
’ menzando por los que requieran un mayor compromiso en el remodelado éseo.
Pacientes con menos de tres afos de tratamiento, sin factores de riesgo.
1) No es necesario suspender el BFF.
2) Se puede realizar cualquier tipo de tratamiento quirrgico y rehabilitador (implantologia).
Oral

Durante la adminis-
tracién del BFF oral.

Pacientes con menos de tres afios de tratamiento, con factores de riesgo y Pacientes con mas de

tres afios de tratamiento, con o sin factores de riesgo.

1) Se recomienda suspender el BFF durante un periodo de tres meses antes de realizar cualquier
tipo de cirugia oral. La reincorporacién del tratamiento se realizara cuando la cicatrizacion de la
cirugfa efectuada haya concluido, en el caso de la cirugia implantolégica se recomienda un plazo
minimo de tres meses.

2) Se aconseja la determinacion sanguinea en ayunas del telopéptido C terminal del coldageno tipo
I (b-CTx).

*Durante la administracion del tratamiento intravenoso (después de los primeros 3 meses de tratamiento).

La prevencion es la llave para limitar el desarrollo de ONM,
por este motivo el odontoestomatdlogo debe estar muy
alerta sobre la medicacién de sus pacientes, para ello debe
realizar una completa y detallada historia clinica y examen
dental. Ademas, los diferentes especialistas (oncélogos, he-
matologos, ginecélogos, urdlogos, etc.) deberan informar
al paciente sobre la importancia del mantenimiento de la

14

salud bucal y solicitar una valoracién del paciente por parte
del especialista en cirugia oral y maxilofacial o del odon-
toestomatdlogo, previa al inicio del tratamiento. En todos
los casos de pacientes en tratamiento con BFF, se debera
de:

¢ Informar al paciente del riesgo de ONM. En caso de reali-
zar cualquier tipo de procedimiento odontolégico se debera
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obtener un consentimiento informado que afada a los ries-
gos propios de cada tratamiento, la ONM en relacién con la
ingesta de BFF.

e Realizar controles periodicos (semestrales).

e Concienciar y motivar al paciente para que consiga unos
habitos de higiene oral correctos, y asi evitar la aparicion de
cualquier problema dental futuro.

e Educar para que se ponga en contacto con su odontoes-
tomatoélogo ante la sospecha de presentar algun sintoma o
signo de ONM.

En la tabla 4 se resumen las recomendaciones elaboradas
por la Sociedad Espariola de Cirugia Oral y Maxilofacial (SE-
COMm).20

El manejo del paciente y la actitud preventiva que debemos
tomar dependera también del procedimiento odontoldgico
a realizar, asi en :

e Pacientes con enfermedad periodontal: deben ser trata-
dos primeramente con una terapia basica, si la enfermedad
no se resuelve se pasara a realizar un tratamiento quirlr-
gico dirigido principalmente a obtener un buen acceso a las
superficies radiculares para facilitar el control de la placa.
En esta fase quirdrgica el recontorneado ¢seo debe ser lo
mas ligero posible. Del mismo modo, debemos valorar con
sumo cuidado la realizacién de regeneracién ésea o tisular
guiada, en vista de que los BFF disminuyen la vasculariza-
cion tisular?' produciendo efectos adversos sobre los &reas
injertadas.

e Pacientes que demanden tratamiento con implantes:
actualmente no estan muy claros los efectos de la colo-
cacion de implantes en pacientes que toman BFF por lo
que debemos ser muy cautos en este tema e informar al
paciente de los riesgos, beneficios y alternativas de tra-
tamiento. Obviamente, el paciente presentara un mayor
riesgo de ONM cuando se vayan a tratar areas muy ex-
tensas o se realicen procedimientos de regeneracion ésea.
Dado que la vida media de los BFF en el hueso es muy
larga, es muy dificil definir un intervalo temporal para po-
der realizar con seguridad un implante tras interrumpir
el tratamiento con BFF, por este motivo es aconsejable
evitar este tipo de tratamiento en pacientes que reciben
BFF intravenosos por un proceso maligno, en cambio en
pacientes en tratamiento con BFF orales no esta contrain-
dicado su colocacion, pero se debe advertir de los riesgos
que conlleva. Hasta el momento, los estudios publicados
en pacientes con BFF orales y sometidos a tratamiento im-
plantolégico demuestran un porcentaje de éxito muy alto
similar a aquellos pacientes que no reciben BFF orales, con
ausencia de ONM.22:23.24
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e Endodoncia: la endodoncia debe ser el tratamiento de
eleccion ante cualquier tipo de tratamiento quirdrgico
(exodoncia, implantes, cirugia periodontal). Se debe mi-
nimizar el trauma en la parte marginal (al colocar el di-
que de goma) y hay que evitar la sobreinstrumentacion
y sobreobturacion. La cirugia endodéntica se evitara en
aquellos pacientes con alto riesgo de desarrollar ONM. En
nuestra revisién se detectaron 3 articulos sobre una serie
de casos y en ninguno de ellos aparecié un caso de ONM
asociada a BFF orales, pero en cambio se detectaron 7 ca-
sos de ONM asociada a BFF intravenosos (pamidronato y
zoledronato).2%:26.27 En estos 7 casos el tratamiento rea-
lizado fue una endodoncia convencional, en ningun caso
se realizé cirugia endoddntica.

e Cirugia Oral y Maxilofacial: si es necesario realizar ex-
tracciones dentarias o cirugia oral, debemos intentar ser
conservadores asegurando un cierre primario de los teji-
dos. Ademas, inmediatamente antes y después del proce-
dimiento quirtrgico, el paciente debe enjuagarse con clor-
hexidina que se utilizara dos veces al dia durante dos meses
pudiendo ampliar este periodo en funcién de la forma de
curaciéon del paciente. La profilaxis antibidtica no es obli-
gatoria, se debe considerar su utilizacion en funcién de la
extension del procedimiento (cirugia periodontal, elevacién
de seno, etc.), factores de riesgo (uso prolongado de BFF
orales, edad avanzada, uso concomitante de estrégeno o
glucocorticoides). En estos casos, se recomienda comenzar
el tratamiento uno o dos dias antes del acto quirdrgico,
empleando los siguientes antibiéticos:

Paciente no alérgico a penicilina: Amoxicilina 500mg combi-
nada con Metronidazol 250mg cada 8 horas durante 14 dias.
Paciente alérgico a penicilina: Clindamicina 300mg cada 8
horas o Azitromicina 250mg cada 24 horas, durante 14 dias.
La evolucion del paciente con ONM establecida ain no
esta clara, la suspension del BFF como medida terapéu-
tica continta siendo un tema controvertido, debido a su
depdsito en la matriz ésea y a su prolongada vida media,
aunque se interrumpiera, el riesgo podria persistir. En el
caso de presentarse una ONM por BFF, se debe realizar
una ortopantomografia y una tomografia computeri-
zada para valorar realmente la extensién de la lesion y su
proximidad con las estructuras anatémicas vecinas (canal
mandibular, seno maxilar, etc.). También, es recomenda-
ble realizar un cultivo y antibiograma del hueso expuesto
para determinar los gérmenes implicados y el tratamiento
antibiético més apropiado. Actualmente, la SECOM20 y [a
AAOMS'3 proponen los siguientes planes de tratamiento
(Tabla 5).
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TABLA 5.
PROTOCOLO DE TRATAMIENTO DE ONM

Estadio de

ONM Tratamiento

1) Suspender el BFF, si fuese posible, por parte del especialista que lo prescribio.
2) Enjuagues con clorhexidina (0.12% 0 0.2%) cada 12 horas durante 15 dias.

3) Control evolutivo a los 15 dias:

¢ |gual o menor tamafo de exposicion que en el momento del diagndstico: mantener la misma pauta durante otros
Tipo 1 15 dias. . . _ _ . _ _

* Incremento en el tamafo de la exposicion, dolor o signos de infeccion: aplicar el tratamiento de estadio 2.
4) Control evolutivo al mes:

¢ Mejorfa o resolucion: sugerir al especialista correspondiente la restauracion del BFF si la situacién clinica del pa-

ciente lo aconseja. Aplicar rigurosamente las normas de prevencion.
* Incremento en el tamafo de la exposicion, dolor o signos de infeccion: aplicar el tratamiento de estadio 2.

1) Suspender el BFF, si fuese posible, por parte del especialista que lo prescribio.
2) Enjuagues con clorhexidina (0.12% o 0.2%) cada 12 horas durante 15 dfas.

3) Administar anti-inflamatorios no esteroideos (AINES) y antibioterapia oral:
e Primera indicacién: Amoxicilina/acido clavulanico 2.000/125mg. cada 12 horas, durante 15 dias.
e Pacientes alérgicos a Penicilina: Levofloxacino 500mg. cada 24 horas, durante 15 dias. Alternativa: Azitromicina.

4) Control evolutivo a los 15 dias:

. ¢ Menor tamafo de exposicién, desaparicion o mejoria del dolor, desaparicién de los signos flogéticos: pasar a tra-

Tipo 2 tamiento de estadio 1.

e Persistencia 0 agravamiento de la sintomatologia: Mantener la misma pauta de tratamiento durante otros 15 dias.
Solicitar estudio complementario: Tomografia Computerizada (aunque se disponga de estudio previo).

5) Control evolutivo al mes:
¢ Desaparicién del dolor, desaparicion de los signos flogéticos: pasar a tratamiento de estadio 1. Promover, si la
situacion clinica lo requiere, la reincorporacion del tratamiento con el BFF. Aplicar rigurosamente las normas de
prevencion.
e Persistencia 0 agravamiento de la sintomatologia: valorar la necesidad del tratamiento recomendado para el estadio 3.

1) Suspender el BFF, si fuese posible, por parte del especialista que lo prescribié.
2) Administrar antibioterapia oral y enjuagues con clorhexidina segun la pauta recogida en el estadio 2.

3) Eliminar el secuestro éseo (si fuese posible) y, si precisara, extraer los dientes involucrados, irrigacion del lecho quirdr-
gico con clorhexidina 0,2% vy cierre del defecto con material reabsorbible.

4) Control evolutivo a los 15 dias:

e Evolucion favorable: suspender la antibioterapia oral y los antiinflamatorios. Mantener los enjuagues con el colu-
. torio. Aplicar rigurosamente las normas de prevencion sobre los dientes remanentes. Control a los 15 dias.
Tipo 3 e Evolucion desfavorable (incremento en la exposicidn, dolor intenso, signos de infeccion): Mantener antibioterapia,
enjuages y anti-inflamatorios durante 15 dias.

5) Control evolutivo al mes:
e Evolucion favorable: Promover, si la situacion clinica lo requiere, la reincorporacion del tratamiento con el BFF.
Aplicar rigurosamente las normas de prevencion sobre dientes remanentes.
e Evolucion desfavorable: Programar nueva cirugia, igualmente conservadora bajo anestesia local.
e En circunstancias graves con fracaso de todas las medidas previas pueden plantearse situaciones complejas en las
que puede proponerse cirugia alternativa, siempre lo mas conservadora posible.
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Finalmente, se debe destacar el interés generado por el mar-
cador biolégico C-Terminal Crosslinking Telopeptide de
colageno tipo I (CTX) en cuanto a su cualidad para predecir
el riesgo de ONM inducida por BFF. Este marcador presenta
una elevada sensibilidad para evaluar el proceso de remodela-
ion 6sea y actla como un marcador de la reabsorcion ésea.
Marx y cols.’ concluyeron que valores inferiores a 100pg/ml
se asocian a un alto riesgo ONM, mientras que valores entre
100-150 pg/ml se asociarfan con un riesgo moderado y valo-
res mayores de 150pg/ml se asociarian con un riesgo minimo
o nulo de ONM. Bagan y cols.?8 en un estudio sobre 15 pa-
cientes con ONM inducida por BFF intravenosos obtuvieron
unos niveles de CTX bajos, pero consideran que son nece-
sarios mas estudios con un mayor nimero de pacientes que
determinen realmente la utilidad de este marcador.

CONCLUSION

Hoy en dia, es muy importante la prevencion para limitar la
aparicion de esta patologia, para ello debemos conocer los
tipos de BFF, factores de riesgo, recomendaciones de trata-
miento, etc. pero sobre todo se debe realizar un especial
hincapié en el cuestionario de la historia clinica para poder
detectar al paciente de riesgo.

Ademas, son necesarias nuevas investigaciones que determi-
nen con exactitud la relacion causal entre la necrosis y el uso
de BFF. Tampoco se dispone de datos confirmados acerca de
si la suspension del tratamiento con BFF reduce el riesgo de
ONM, y sobre la predictibilidad del marcador CTX y el trata-
miento definitivo una vez presentadas las lesiones.
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