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Osteonecrosis maxilar y mandibular

Desde 2004 se han publicado varios articulos en revistas médicas y en la prensa
general sobre el vinculo entre diferentes bisfosfonatos y una enfermedad grave
conocida como osteonecrosis maxilar y mandibular (ONM). A continuacion
resumimos la informacidén que se desprende de los articulos cientificos y médicos
publicados hasta ahora, con objeto de que pueda usted comentarla con su dentista
0 con su médico.

El término de osteonecrosis designa la aparicion de zonas de hueso desvitalizadas.
La osteonecrosis puede producirse en uno o mas huesos, especialmente en la cadera
y la rodilla, a consecuencia de tratamientos con corticoides, como la prednisona,
o después de una lesion.

Presentacion clinica

Recientemente se ha referido la aparicién de osteonecrosis maxilar y mandibular
(ONM) en personas que han recibido bisfosfonatos por via intravenosa u oral
por motivos distintos de la osteogénesis imperfecta. Las manifestaciones clinicas
incluyen, por lo general, dolor, supuracién, y la presencia de un area de hueso
expuesto, que cicatriza muy lentamente. Su localizacién mas habitual es en la
mandibula (zona molar) y cominmente hay antecedentes de una extraccion dental
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(40% de los casos); con menor frecuencia se asocia al roce de una protesis mal
adaptada sobre un relieve 6seo.

La mayoria de los pacientes que presentaron ONM eran adultos que habian recibido
dosis altas y frecuentes, por via intravenosa de pamidronato (Aredia®) o acido
zoledroénico (Zometa®) para el tratamiento de algun cancer o sus complicaciones
oseas (los mas frecuentes: mieloma, y metdstasis d6seas de cancer de mama
y prostata). No obstante, algunas personas desarrollaron ONM tras recibir
bisfosfonatos por via oral, en algunos casos para el tratamiento de la osteoporosis.

Factores de riesgo

En este momento, la ONM parece ser una complicacidon poco frecuente del
tratamiento con bisfosfonatos, y afecta a un porcentaje extremadamente bajo de
los millones de personas con osteoporosis que reciben bisfosfonatos.

Un andlisis de las investigaciones realizadas hasta ahora muestra que el riesgo de
desarrollar ONM es mayor en los siguientes grupos de personas:

e Pacientes con cancer, que reciben dosis frecuentes y elevadas de bisfosfonatos por
via intravenosa durante un periodo prolongado. En estas personas se administran
dosis mucho mas elevadas y frecuentes (habitualmente una vez al mes durante
varios afios) que las empleadas para el tratamiento de trastornos por baja densidad
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o0sea como la osteoporosis o la OI. Algunos estudios estiman un riesgo de un 1%
(100 casos por 10.000 pacientes).

Se ha estudiado la asociacion de otros a este factor de riesgo principal:

- Presencia de enfermedad periodontal (de las encias), higiene oral deficiente o
protesis dentales mal ajustadas;

- Intervenciones de cirugia oral como una extraccion dental, cirugia periapical,
colocacion de un implante etc...

- El tabaco, alcohol, edad, raza, toma de otros medicamentos (corticoides), tipo
de cancer... etc, son otros factores estudiados pero no asociados de una manera
siempre consistente en todos los estudios.

- Por confirmar la asociacion de factores genéticos.

El riesgo de aparicion de ONM u otros problemas derivados de la cirugia dental es
mucho menor en las personas que reciben bisfosfonatos por via oral:

e Las personas que toman bisfosfonatos orales presentan un riesgo
considerablemente inferior que los pacientes con cancer. Tan solo se han descrito
algunos casos en los millones de personas que se estima, en el mundo, toman
bisfosfonatos para el tratamiento de la osteopenia/osteoporosis. Algunos estudios
lo estiman en un 0,1% (10 casos por 10.000 pacientes). Este bajo riesgo parece
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incrementarse cuando la duracidn del tratamiento excede los 4 afios, a un 0,21%
(21 casos por 10.000 pacientes).

Personas con OI

Actualmente en las personas con OI se emplean varios bisfosfonatos en el marco
de estudios clinicos o por prescripcién médica especial, ya que este uso no figura
en las indicaciones oficialmente autorizadas. Entre ellos figuran los siguientes:
pamidronato (Aredia®) y acido zoledrdénico (Zometa®) por via intravenosa, y
alendronato (Fosamax®), risedronato (Actonel®), e ibandronato sdédico (Bonviva®)
por via oral (en comprimidos).

No se han notificado casos de ONM en personas con OI. En un analisis de 41
personas con OI tratadas con bisfosfonatos y sometidas a extracciones dentales,
todos los pacientes experimentaron una cicatrizacidon rapida sin infeccion. Los
pacientes recibieron antibidticos antes de la extraccion.

En poblacién infantil con OI (que en la actualidad siguen protocolos de tratamiento
con bisfosfonatos via intravenosa), en ninguna de las series de casos publicados
hasta la fecha se ha descrito ningun caso de ONM. A la luz de los conocimientos
actuales y salvo que nuevos estudios confirmen lo contrario, consideramos que en
nifos con OI, los beneficios del tratamiento dental superarian los posibles riesgos.

Q
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Orientaciones preventivas para pacientes tratados con bisfosfonatos

Teniendo en cuenta que la cirugia dentoalveolar (ej. extracciones) es un factor
de riesgo evidente se aconseja mantener una buena higiene oral y una atencién
dental periddica que eviten llegar a estos procedimientos.

e Siempre que sea posible, la correccion de problemas odontolégicos y las
extracciones dentarias deben llevarse a cabo antes de iniciar el tratamiento con
bisfosfonatos.

e Si el paciente oncoldgico ya recibe bisfosfonatos por via intravenosa deben
evitarse procedimientos que puedan requerir cirugia dentoalveolar. En la ficha
técnica o prospecto de los bisfosfonatos por via intravenosa se recomienda que,
cuando los pacientes tratados padezcan cancer, hayan recibido quimioterapia
o tratamiento con corticoides o presenten una higiene oral deficiente, eviten
someterse a intervenciones odontoldgicas invasivas.

¢ Si los pacientes reciben bisfosfonatos via oral, tienen un riesgo menor de ONM,
y responden mejor a los tratamientos. En este grupo no estd contraindicada la
cirugia dentoalveolar electiva. Siempre bajo el criterio del profesional, el paciente
debe ser informado del pequefio riesgo y, si lleva menos de 4 afios tomando
bisfosfonatos orales, normalmente no suele contraindicarse el procedimiento.
Para los que llevan menos de 4 afios, pero toman de manera concomitante
corticoides, o llevan tomando bisfosfonatos orales mas de 4 anos se aconseja
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su interrupcién (si la condicidn sistémica lo permite) 2 meses antes de la cirugia
oral. El tratamiento se reiniciaria tras comprobar la curacion ésea.

Recomendaciones

Para las personas con OI que reciban bisfosfonatos, el Consejo Asesor Médico de
la OI Foundation estadounidense recomienda lo siguiente:

e Recibir bisfosfonatos solamente como participante de un estudio clinico o bajo
el asesoramiento controlado de un médico que esté especializado en trastornos
0seos metabodlicos y conozca bien los bisfosfonatos;

e Utilizar la minima dosis eficaz en la OI;

e Utilizar una dosis inferior a la empleada para el tratamiento del cancer;

e Interrumpir la administracion del farmaco al cabo de 5 anos en el caso de los
ninos;

e Someterse a un seguimiento frecuente por un médico y un dentista;

e En caso de estar siendo tratado con bisfosfonatos o comenzar dicho tratamiento,
informar de ello a su dentista;

e Mantener una buena higiene oral y unos cuidados dentales regulares para
prevenir infecciones y enfermedades periodontales (de las encias): esta es la
mejor forma de reducir el riesgo;
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e Comprobar que las proétesis removibles no provoquen lesiones en los tejidos
blandos, especialmente los que recubren relieves éseos, y adaptar las protesis
€n caso necesario;

e Ser cuidadoso en la limpieza habitual de los dientes esforzandose en evitar
lesiones en los tejidos blandos;

e Programar las intervenciones de cirugia oral necesarias antes de iniciar el
tratamiento con bisfosfonatos o, si es posible, interrumpir dicho tratamiento
durante varios meses antes de la intervencidon y no reanudarlo hasta que la zona
quirdrgica haya cicatrizado;

e Iniciar un ciclo de tratamiento con antibidticos antes de una intervencién de
cirugia dental;

e Cualquier intervencion quirdrgica conlleva ciertos riesgos, y la decisién de
realizarla debe tomarse conociendo los posibles beneficios y riesgos. A menudo,
aunque no siempre, los terceros molares (muelas del juicio) se extraen ante el
riesgo de que puedan causar problemas futuros. Sin embargo, dado el riesgo
de ONM asociado al tratamiento con bisfosfonatos, puede ser prudente aplazar
las extracciones de terceros molares y otras intervenciones de cirugia oral y
maxilofacial hasta que se disponga de mas informacion sobre el riesgo existente
en personas con OI y sobre el tiempo que tarda en disminuir sustancialmente
ese riesgo después de suspender el tratamiento con bisfosfonatos (salvo que la
intervencion esté claramente indicada y deba realizarse con urgencia).
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No hay pruebas claras que respalden o desaconsejen la extraccién preventiva
sistematica de los terceros molares impactados (no erupcionados) en adultos;
sin embargo, se sabe que, aunque no presenten sintomas, los terceros molares
que resultan visibles en la boca pueden padecer posteriormente enfermedad
periodontal que a su vez podria verse asociada a otros problemas locales vy
sistémicos. Habitualmente, cuando la extraccion de los terceros molares se
realiza a una edad menor el resultado es mejor que a edades mas avanzadas.
Si se aplaza la extraccion de los terceros molares y mas adelante se pone de
manifiesto la necesidad de realizar dicha extraccién de forma urgente, es posible
que los pacientes se recuperen peor, no solo por su mayor edad sino por la
cantidad acumulada de bisfosfonatos recibida hasta entonces. En esos casos
debera tenerse especial precaucion.

Las endodoncias son preferibles a las extracciones siempre que sea posible.

e Para evitar la necesidad de extraer un diente y la posible aparicién de osteonecrosis

puede resultar necesario eliminar la corona del diente sin extraer las raices y
realizar posteriormente un tratamiento de endodoncia.

Durante el tratamiento con bisfosfonatos por via intravenosa deben evitarse las
intervenciones programadas de cirugia makxilar, lo que incluye la colocacidon de
implantes.
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Tratamiento de la ONM

El tratamiento de la ONM puede llegar a ser muy complejo. La respuesta de los
pacientes es menos predecible que en otras situaciones clinicas. Entre sus objetivos,
eliminar el dolor, controlar la infeccién y reducir la progresién o apariciéon de la
necrosis 0sea. Las estrategias actuales de tratamiento se protocolizan segun los
diferentes estadios de la enfermedad, relacionados con la exposicién de hueso
necrotico y la sintomatologia presente.

Parece haber un consenso en relacion con llevar a cabo un tratamiento conservador.
Medicamentos habitualmente empleados incluyen: analgésicos para el alivio del
dolor, antibidticos sistémicos para el control de la infeccidn y colutorios antisépticos
de uso local (clorhexidina), aunque su eficacia no se ha demostrado clinicamente.
El empleo de oxigeno hiperbarico y otras alternativas (plasma rico en plaquetas,
proteina morfogenética de hueso etc.) estan en investigacion. Se han descrito
algunos casos de cicatrizacién y recuperacion en personas con ONM varios meses
después de dejar de recibir bisfosfonatos, pero las complicaciones pueden perdurar.
Es frecuente, sobre todo en estadios avanzados, que se requiera tratamiento
quirdrgico adyuvante. Respecto al cese del bisfosfonato, formando parte del
protocolo de tratamiento de la lesidon, permanece controvertido. Si el paciente con
cancer recibe bisfosfonatos intravenosos, parece que su cese no ofrece beneficios a
corto plazo, y por tanto debe ser el oncélogo junto con el cirujano quienes valoren
los riesgos y beneficios de esta actitud. En pacientes que toman bisfosfonatos
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orales, la interrupcién del tratamiento (durante 6 a 12 meses), si parece asociarse
a una mejoria en la respuesta clinica, por lo tanto el médico junto con el paciente
debe decidir si la condicidn sistémica permite esta interrupcién.

Teniendo en cuenta que muchas de las recomendaciones pueden no ser especificas
de las personas con OI, que implican los propios criterios de los profesionales, son
éstos los que con una adecuada informacion, y en base a una actualizacién continua
de los conocimientos, los que mejor pueden ofrecer una orientacién personalizada
antes de la toma de algunas decisiones.

Como ocurre con cualquier medicacién, cada individuo debe evaluar los beneficios
y riesgo después de hablar con su médico y sus familiares. La informacion ofrecida
en el presente documento no debe sustituir al juicio fundamentado de un médico
familiarizado con su caso particular.
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Sobre este documento

El presente boletin es una traduccion y adaptacién del folleto Osteonecrosis of the Jaw publicado
en inglés por la asociacién estadounidense de osteogénesis imperfecta, OI Foundation, en su web
http://www.oif.org/. Este texto no es una traduccién exacta, sino que ha sido reelaborado y modificado
para ajustarlo a la realidad de Espana y a los conocimientos odontoldgicos mas actuales a fecha de
publicacién. Se prohibe su venta con fines comerciales. Se permite su difusidon haciendo referencia a
su procedencia.

La traduccion de la presente versién espafiola ha sido posible gracias a la colaboracién
voluntaria de traductores profesionales. La revisidn, adaptacion y edicion de este texto ha
corrido a cargo de Maria Barbero, de la Asociacion Nacional Huesos de Cristal de Espafia
(Ahuce, www.ahuce.org). La maquetacion ha sido realizada por Producciones Glamour. El contenido del
documento ha sido revisado y reelaborado por el Dr. Joaquin de Nova, profesor de Odontologia de la
Universidad Complutense de Madrid y odontdlogo de referencia de Ahuce (Madrid). La asociaciéon
agradece al Dr. De Nova su aportacidn personal para la ejecucién de este boletin, y manifiesta
expresamente también su agradecimiento a la asociacién estadounidense OIF por la importante labor
que lleva a cabo elaborando y difundiendo documentacion informativa sobre osteogénesis imperfecta.
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Clausula de exencion de responsabilidad

El presente folleto se entiende Unicamente como resumen informativo destinado a servir de
orientacién a padres, afectados y personas relacionadas con la osteogénesis imperfecta. Esta
documentacién no sustituye en ningln caso los consejos y las instrucciones que los pacientes
reciban de sus médicos, fisioterapeutas y personal sanitario.

Los elaboradores del folleto no se responsabilizan de cualesquiera dafios que pudieran sufrir los
lectores al poner en practica por su cuenta alguna sugerencia de las que se recogen aqui. En todo
momento se indica expresamente que las personas con osteogénesis imperfecta deberan seguir en
su tratamiento las instrucciones del personal sanitario especializado de su confianza.

Otros materiales de referencia

Para cualquier consulta relacionada con este boletin, o para solicitar mas material informativo
sobre la osteogénesis imperfecta, pueden ponerse en contacto con la Asociacién Nacional Huesos
de Cristal de Espafia, AHUCE: ahuce@ahuce.org (Calle San Ildefonso 8, Bajo. 28012 Madrid.
Tfno. 914678266 / 696939725). Web: www.ahuce.org.

Publicado en marzo de 2015.
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