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1. TITULO

Los bifosfonatos y su relacion a la induccion de la osteonecrosis maxilar en adultos.

Revision bibliogréafica



2. RESUMEN

Los bifosfonatos son farmacos que se utilizan para tratar enfermedades que afectan al
tejido 6seo, sin embargo, pueden causar complicaciones como osteonecrosis maxilar,
caracterizada por la exposicion de tejido 6seo necrotico, que se desarrolla en pacientes
que han recibido tratamientos dentales invasivos que implican manipulacion 6sea. En esta
revision bibliogréfica se considero6 30 articulos, analizando la relacion existente entre los
bifosfonatos y el desarrollo de osteonecrosis maxilar, factores de riesgo y alternativas de
tratamiento. Los resultados obtenidos en la investigacion indican que esta patologia afecta
principalmente a pacientes de sexo femenino debido a su predisposicion a desarrollar
osteoporosis, por lo que es necesario la administracion de este farmaco. Este estudio
también mostr6 que la via de administracién endovenosa es la de mayor riesgo, y que el
farmaco con mayor influencia a desarrollar osteonecrosis maxilar es el zoledronato.
Demostrando que el hueso mandibular es el mas afectado con la administracion de estos

farmacos.

Palabras clave: Osteonecrosis maxilar, bifosfonatos, maxilar inferior, resorcion dsea



ABSTRACT
The bisphosphonates are drugs that are used to treat disease that affect to bone tissue.
Nevertheless, it can cause complications like maxillary osteonecrosis characterized by
exposure of necrotic bone tissue, that develops in patients who have received invasive
dental treatmens that involve bone manipulation. In this bibliographic review thirty
articles were considered analysing the existing relation between the bisphosphonates and
the development of maxillary osteonecrosis, risk factores and treatment alternatives. The
results obtained in this research indicate that this pathology mainly affects female patients
due to its predisposition to develop osteoporosis, for which the administration of this drug
is necessary. This research also showed that the intravenous route of administration is the
one with the highest risk and that the drug with the greatest influence to develop maxillary
osteonecrosis is zoledronate. Demonstrating that the mandibular bone is the most affected

with the administration of these drugs.

Key words: Maxillary osteonecrosis, bisphosphonates, jawbone, bone resorption.



3. INTRODUCCION

Los bifosfonatos son medicamentos que ayudan a disminuir la reabsorcion dsea
en enfermedades como la osteoporosis (Martinez et al., 2021), ya que estos farmacos se
acumulan en zonas de formacion de tejido éseo, haciendo que el hueso se vuelva méas
sano y resistente a la destruccion 6sea, mediante un proceso llamado remodelado 6seo
(Fernandez et al., 2015). Sin embargo, también se ha encontrado que los bifosfonatos
pueden producir efectos secundarios adversos como insuficiencia renal, nefrotoxicidad y

osteonecrosis de los maxilares (Cadena Anguiano et al., 2018).

La osteonecrosis de los maxilares asociado al consumo de bifosfonatos, se
describe como una patologia reciente, crénica, que se puede desarrollar por factores
locales como la manipulacidn dsea, aungue también hay otros factores de riesgo asociados
al farmaco, como la via de administracion del bifosfonato, duracion de la terapia y el tipo
de bifosfonatos (Cadena Anguiano et al., 2018). Sin embargo, también puede
desarrollarse de forma espontanea, por lo cual es dificil aclarar su etiologia (S. N. Picardo
etal., 2015). La osteonecrosis maxilar por bifosfonatos se caracterizada por la exposicién
de tejido Gseo necrdético, persistente por mas de 8 semanas, en pacientes que estén
recibiendo o que hayan recibido terapia con bifosfonatos (Leon Arcilay Valencia, 2019),
siempre y cuando no tengan antecedentes de radioterapia en la region de cabeza y cuello

(Sanchez Lopez et al., 2020).

La Asociacion Americana de Cirujanos Orales y Maxilofacial (AAOMS) ha
clasificado a la osteonecrosis maxilar inducida por bifosfonatos en cuatro estadios, segin
sus caracteristicas clinicas, la progresiéon y evolucién de la enfermedad (Diaz Reverand
et al., 2018). El tratamiento de eleccién dependera del estadio en que se encuentre el

paciente, mediante una alternativa conservadora con antibioticos, analgésicos y



antisépticos o mediante métodos quirdrgicos para la remocion del hueso necrotico

(Sanchez Lopez et al., 2020).

El objetivo de realizar esta revision bibliografica es contribuir con informacion
que permita conocer la relacion existente entre la osteonecrosis maxilar y los bifosfonatos,
considerando; los efectos que los bifosfonatos tienen sobre los huesos maxilares, los
tratamientos que se deberian y que no se deberian aplicar a un paciente que este tomando
bifosfonatos, y asi mismo promover acciones que el odontélogo debe considerar para
prevenir los efectos adversos de los bifosfonatos, que pueden resultar catastroficos para

el paciente.



4. REVISION DE LA LITERATURA

4.1 Bifosfonatos

Los bifosfonatos son farmacos que fueron sintetizados por primera vez durante la
década de los 60, por cientificos alemanes, con la finalidad de tratar trastornos
importantes relacionados con el metabolismo del calcio en diversas enfermedades
progresivas como la osteoporosis y osteopenia que se definen como una enfermedad dsea
que se caracteriza por una disminucion de la densidad del tejido Gseo y tiene como
consecuencia una fragilidad exagerada de los huesos , la enfermedad de Paget, cancer de
prostata o cancer de mama (Cadena Anguiano et al.,, 2018), que por su efecto
antirresortivo impiden la actividad osteoclastica generando una reduccion de la
reabsorcién 6sea y estimulando el aumentando de la densidad y masa ésea, disminuyendo

la tasa de fracturas en pacientes con enfermedades asociadas (Sartori et al., 2015).

4.1.1 Estructura quimica

Sartori (2015) afirma que los bifosfonatos son medicamentos con una estructura
similar a la de los pirofosfatos inorganicos (POP), que se obtiene mediante el remplazo
de una molécula de carbono por una molécula de oxigeno, entre dos fosfatos. Estos
farmacos tienen gran capacidad para situarse en el tejido 6seo, por lo que son
administrados a pacientes con patologias en las cuales se requiere disminuir la resorcion

Osea (Sa et al., 2018).

En los BF se puede presenciar un doble fosférico que otorga resistencia a la
hidrolisis, por ende, disminuye la solubilidad de la hidroxiapatita, aumentando la

resistencia a la reabsorcion osteoclastica (Ibietra Zarco et al., 2018).



Quimicamente los bifosfonatos tienen tres componentes importantes, la base P-C-
Py dos cadenas laterales R1 y R2. La base P-C-P es la responsable de la afinidad de los
BF a la hidroxiapatita y las cadenas laterales R1 que es la que determina la unién a los
cristales de hidroxiapatita al hueso; y la cadena R2 que es la encargada de determinar las

propiedades antirresortivas (Cortéz Motta y Fernandez Grisales, 2016).

4.1.2 Clasificacion

De acuerdo con su estructura quimica los bifosfonatos se clasifican en dos

categorias; los que contienen nitrogeno y los bifosfonatos no nitrogenados.

Los aminobifosfonatos o bifosfonatos nitrogenados como el alendronato,
ibandronato, minodronato, pamidronato y zoledronato tienen mayor potencia y mejor
selectividad: Son utilizados, sobre todo para la prevencion y el tratamiento de la
osteoporosis, complicaciones éseas, hipercalcemia asociada a mieloma multiple o
metastasis 6sea de mama o prostata (Crespo Reinosos et al., 2019). Una vez que el
medicamento ha entrado al organismo, y debido a su afinidad con la hidroxiapatita,
alrededor del 40% al 60% es depositado en el tejido 6seo, teniendo una vida media de 10

afos (Crespo Reinosos et al., 2019) (Cadena Anguiano et al., 2018).



Por otro lado, los bifosfonatos simples o bifosfonatos que no contienen nitrégeno
en su formula son los de primera generacion, estos medicamentos se acumulan dentro de
los osteoclastos e inhiben la translocacion de trifosfato de adenosina mitocondrial e

inducen a su apoptosis (Cadena Anguiano et al., 2018).

4.1.3 Mecanismos de accion

El mecanismo de accion de los bifosfonatos consiste en la disminucion de la
resorcion 6sea por inhibicidn de la accidn osteoclastica, inhibicidn de la apoptosis de los
osteoclastos, accion antiangiogénica que conlleva a la disminucion de la reabsorcion 6sea,
alteracion del remodelado éseo fisiologico (Sanchez Ldpez et al., 2020). Sin embargo, el
consumo de estos medicamentos a largo plazo trae efectos adversos, como la acumulacién
del farmaco en el tejido 6seo provocando la induccién de la apoptosis en los osteoclastos

(Ledn Arcila y Valencia, 2019).

Dada su afinidad con la hidroxiapatita los BF se acumulan sobre todo en areas
sometidas a remodelacion dsea debido a procesos mecéanicos y fisiologicos, es por esto
que la osteonecrosis por bifosfonatos tiene mayor predileccién por los huesos maxilares,
dado las cargas mecénicas a la que estos huesos son sometidos (Cortéz Motta y Fernandez

Grisales, 2016).

Ademas de la acumulacién del farmaco en el tejido 6seo, que ya induce a una
isquemia y dafio celular, si un paciente es sometido a un procedimiento quirdrgico en el
cual el hueso estéa involucrado, se daran cambios como inflamacion, reclutamiento de
osteoclastos, conllevando a la apoptosis de los osteoclastos que puede originar la
aparicion de micronecrosis, retardando el proceso de cicatrizacién (lbietra Zarco et al.,

2018).



4.1.4 Farmacocinética

Los bifosfonatos tienen una estructura que es resistente a la hidrolisis enzimatica
por lo que son absorbidos, almacenados y excretados sin que su estructura sufra
alteraciones (lbietra Zarco et al., 2018). Los BF que son consumidos por via oral son
absorbidos en el estdmago v el intestino delgado, solo del 1% al 10% son absorbidos por
el tejido 6seo, por lo cual las células se ven menos afectadas por esta via de administracion
(Pérez Rivera y Universidad Latina de Costa Rica, 2018). Por el contrario, los BF que son
administrados por via intravenosa se absorben en el hueso en un 30% a 70% Y el resto se
elimina por los rifiones, por lo que esta via de administracion resulta ser mas toxica para

para las células osteoclasticas (Cortéz Motta y Fernandez Grisales, 2016).

4.1.5 Vias de administracion

Los bifosfonatos son una familia de medicamentos que tienen como funcién
principal la inhibicion de la reabsorcion dsea. Estos farmacos pueden ser administrados
por via oral o intravenosa. En los fa&rmacos para administracion oral que se prescriben
frecuentemente para tratar la osteoporosis se encuentran; etidronato, alendronato,
risedronato, que en varios estudios han demostrado reducir la incidencia de fracturas en
un 40 a 60%. Otros bifosfonatos, como el ibandronato y el pamidronato también
disminuyen la frecuencia de fracturas vertebrales. Mediante esta via de administracion

menos del 1% de la dosis recibida es absorbida (Diaz Reverand et al., 2018).

Los bifosfonatos que se administran por via intravenosa se usan para el
tratamiento del mieloma multiple, metéstasis 6seas, hipercalcemia maligna y se encuentra
principalmente el &cido zoledronato o también Ilamado zoledronato, este f&rmaco induce

a un aumento de la densidad 6sea y ayuda a reducir el riesgo de fracturas vertebrales, de



cadera u otros tipos, sin embargo también se ha demostrado que su uso prolongado es un

factor de alto riesgo para el desarrollo de ONMB (Diaz Reverand et al., 2018).

4.1.6 Efectos adversos del uso de bifosfonatos

A pesar de que los bisfosfonatos son considerados como una muy buena
alternativa para prevenir y tratar diversas enfermedades como la osteoporosis y otras
patologias relacionadas, existe una gran variedad de efectos adversos que pueden variar
segun la via de administracién, la duracién del tratamiento y la dosis administrada. Los
profesionales de salud deben conocer estos efectos para que sus pacientes pueden ser
remitidos y tratados de manera oportuna a los especialistas (Ledn Arcila y Valencia,

2019).

Ardilla Medina (2010) Afirma que los efectos adversos mas frecuentes por el
consumo de bifosfonatos de forma oral consisten en cefalea, fatiga, nauseas, irritacion
esofagica y también pueden inducir a la aparicion de erosiones y ulceras gastricas por la
capacidad antigénica de los bifosfonatos. Por otra parte Pérez Riveray Universidad Latina
de Costa Rica (2018) sefiala que los efectos secundarios por administracion de
bifosfonatos por via endovenosa son; aumento de temperatura, sindrome gripal que puede
ser controlado con analgésicos o antipiréticos, dafio de la funcidn renal, debido a que estos
farmacos son excretados por la orina, toxicidad en el tejido éseo, y uno de los méas
importantes, la aparicion de la ONMB, debido al consumo de bifosfonatos con contenido

de nitrégeno especialmente el zoledronato y pamidronato (Ardilla Medina, 2010).

4.2 Remodelado 6seo:

El modelado 6seo es el proceso por el cual los huesos pueden sufrir cambios en la

masa 6sea, tamafio y morfologia como respuesta a influencias fisiologicas 0 mecanicas

10



que se dan a lo largo de la vida del individuo. Los grupos celulares que participan en este
proceso son los osteoblastos y los osteoclastos, los cuales se encargan de la remodelacién

6sea (Cortéz Motta y Fernandez Grisales, 2016).

Durante el desarrollo, el crecimiento éseo es constante y el hueso se va adaptando
a los cambios a las fuerzas y tensiones sufridas mediante un proceso denominado
“modelado”. Una vez que ha terminado el periodo de crecimiento, el modelado también
finaliza, sin embargo, el hueso sigue renovandose por medio de un proceso denominado
remodelado 6seo, que consiste en la remocion de hueso viejo y la aposicion de hueso

nuevo, este proceso de reparacion continta durante la vida adulta (Fernandez et al., 2015).

El proceso de remodelado 6seo se realiza mediante dos fases secuenciales, la
primera se denomina reabsorcion ésea, que es llevada a cabo por los osteoclastos y tarda
aproximadamente entre 2 y 4 semanas durante cada ciclo de remodelacion (Fernandez et
al., 2015), después de este periodo de tiempo los osteoclastos promueven la
diferenciacion de células madre locales en osteoblastos, momento en el que comienza la
segunda fase, los osteoblastos se encargan de formar una nueva matriz organica de
coladgeno y posteriormente quedaran sepultados en esta matriz ya mineralizada y se
convertiran en osteocitos o células dseas de revestimiento formando de esta manera el

nuevo tejido éseo (Cortéz Motta y Fernandez Grisales, 2016).

4.3 Osteonecrosis de los maxilares

4.3.1 Definicion

Pelaz (2015) y Sanchez Ldpez (2020) mencionan en su trabajo de investigacion a
Marx como el primero que identifica 36 casos de osteonecrosis de los maxilares por

bifosfonatos, publicados en septiembre del afio 2003. A partir de ese tiempo, se han
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publicado otros trabajos que recogen diferentes series de casos de osteonecrosis maxilar

relacionada a este medicamento.

La osteonecrosis de los maxilares inducida por bifosfonatos (ONMB) es un efecto
poco comun pero grave, ya que afecta a la calidad de vida de las personas. Se ha definido
a la ONMB como un area de hueso necrético expuesto en la mandibula o el maxilar, que
puede permanecer aproximadamente por ocho semanas (Sa et al., 2018), siempre que los
pacientes hayan recibido tratamiento con bifosfonatos y en ausencia de radioterapia en la

region de cabeza y cuello (S. N. Picardo et al., 2015).

Después, esta definicidon tuvo unos cambios debido a la frecuencia de algunos
casos en los que no hay exposicion del hueso (Pérez Rangedn et al., 2019) por lo que en
la actualidad se agregd Tejido 6seo que se puede sondear a través de una fistula intraoral
o0 extraoral en la region maxilofacial (Salazar et al., 2018). La osteonecrosis maxilar por
bifosfonatos puede llegar a extenderse hacia el seno maxilar y generar sinusitis cronicas

que pueden desencadenar en fistulas oroantrales (Sa et al., 2018).

La osteonecrosis maxilar (ONM) es una patologia que puede aparecer de forma
espontanea, pero es mas frecuente encontrarla después de realizar procedimientos
dentales invasivos, como por ejemplo extraccion dental simple, cirugias dento-alveolares,
enfermedades periodontales o por lesiones de prétesis removibles que estén mal
adaptadas o en mal estado, resultando asi en la exposicion de hueso, exposicion que puede

conllevar a infecciones que complican aun mas la enfermedad (Gallego Coterén, 2019).

En las investigaciones realizadas sobre esta patologia se ha demostrado que la
osteonecrosis relacionada con bifosfonatos tiene cierta predileccion por los huesos
maxilares en comparacion con otros huesos del sistema 6seo (Marquez Gamez et al.,

2017), esto se debe a que los huesos maxilares tienen mayor vascularizacion y la
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remodelacion 6sea es continua, debido al estrés mecanico al que estan sometidos (Salazar

etal., 2018).

El desarrollo de la ONM va a depender de algunos factores como el tipo de
bifosfonato, la duracion del tratamiento y la exposicion a este farmaco, ademas de los
procedimientos dentales que han desarrollado un interés creciente en los odont6logos para

conocer mas esta patologia.

4.3.2 Etiopatogenia

Aunque ya se tiene un mayor conocimiento sobre la osteonecrosis de los maxilares
asociada al consumo de bifosfonatos, su etiopatogenia no es completamente conocida,
pero se centra en la alteracion del metabolismo 6seo comprometiendo las propiedades

bioldgicas normales (Salazar et al., 2018).

Tanto la vascularizacion de los huesos maxilares como el remodelado 6seo son
factores importantes para mantener la vitalidad de lo maxilares, pero con el consumo de
los bifosfonatos estos factores se pueden alterar debido a que estos medicamentos se
concentran en gran cantidad en los huesos (Marquez Gamez et al., 2017), provocando la
interrupcion del remodelado 6seo e inhibiendo las funciones normales de los diferentes
grupos celulares, originando toxicidad que interrumpe la apoptosis normal, esto impide
la reparacion de los huesos en los traumatismos constantes (Gonzalez Magafa et al.,

2015).

Se puede mencionar que la osteonecrosis maxilar es la muerte del hueso como
consecuencia insuficiente del riego sanguineo, dafio vascular, presion intradsea, que
afecta a la activad enzimatica normal. La falta de nutrientes y oxigeno provoca el colapso

del tejido déseo (Cortéz Motta y Fernandez Grisales, 2016). Debido a esto se puede
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explicar que hay una mayor incidencia de osteonecrosis en el hueso mandibular ya que
existe una mayor deposicion de los bifosfonatos, esto por caracteristicas propias de ese
hueso como la irrigacion terminal que propicia el desarrollo de areas de secuestro 6seo,
zona periodontal propensa a procesos infecciosos, alto recambio 6seo en comparacion
con otros huesos debido a la funcion de las piezas dentarias, predominante en las fuerzas

de oclusion (Pérez Rivera y Universidad Latina de Costa Rica, 2018).

También se puede considerar que al realizar tratamientos invasivos que involucren
a los maxilares, micro traumas o microfracturas por protesis mal adaptadas o por
procedimientos yatrogénicos (Salazar et al., 2018), pueden dejar las estructuras dseas
expuestas a las bacterias de la cavidad bucal, dando mas susceptibilidad al hueso y
favoreciendo la formacion de lesiones necréticas y la inhibicion de la regeneracién
epitelial sobre el hueso expuesto, permitiendo que se desarrolle la osteonecrosis maxilar

(S. N. Picardo et al., 2015) (Salazar et al., 2018).

4.3.3 Incidencia

Considerando las bases bibliograficas, la mayor parte de los autores estan de
acuerdo en que existe mayor incidencia de osteonecrosis en aquellos pacientes que
reciben terapia con bifosfonatos por via intravenosa en comparacion con los pacientes
que recién este medicamento por via oral (Sanchez et al., 2014). Segun Leo6n Arcila 'y
Valencia (2019) mencionan que la prevalencia para pacientes con prescripcion
intravenosa es del 2.8% y para prescripcion oral es del 0.024%. Otros reportes, también
han mostrado que el riesgo de osteonecrosis por via intravenosa es del 1% al 11%

mientras que para el consumo oral de bifosfonatos es del 1% al 4%

Peérez Rangedn (2019) mencionan que hay mayor riesgo de desarrollar

osteonecrosis maxilar en pacientes que han recibido terapia con bifosfonatos por via
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intravenosa por un tiempo inferior a un afio, mientras que es mas bajo el riesgo para los
pacientes que han tomado bifosfonatos por via oral durante méas de tres afios, con un

promedio de tiempo de consumo de 5,6 afios

De acuerdo con los diferentes estudios, se puede mencionar que existe una mayor
prevalencia de la osteonecrosis por administracion de bifosfonatos en el maxilar superior,
siendo esta del 60% en comparacion al maxilar inferior que es el 30% y la combinacion

de ambas es de una prevalencia del 10% (Sartori et al., 2015).

Cadena Anguiano (2018) concluye que existe mayor riesgo de osteonecrosis por
bifosfonatos en pacientes de sexo femenino, siendo del 81.70%, que en pacientes
masculinos que es del 18.30%. Debido a que existe una mayor predisposicion a

desarrollar osteoporosis 0 cancer de mama en mujeres.

Segln estudios realizados por Ledn Arcila y Valencia (2019) afirma que la
mayoria de casos de osteonecrosis maxilar inducida por bifosfonatos se da después de
algin tratamiento dental como cirugia oral siendo esta un factor de riesgo del 63%,
mientras que el 37% corresponde a una osteonecrosis maxilar desarrollada de forma

espontanea , sin antecedentes de tratamientos invasivos

4.3.4 Factores de riesgo para desarrollar Osteonecrosis maxilar

La osteonecrosis maxilar inducida por bifosfonatos se puede considerar como una
enfermedad multifactorial, entre sus principales factores de riesgo se encuentra el uso de
bifosfonatos por via intravenosa, factores relacionados con el ambito odontoldgico,

factores sistémicos y locales (Cadena Anguiano et al., 2018) (Gallego Coteron, 2019)

Cadena Anguiano (2018) menciona que los factores de riesgo relacionados al
farmaco empleado dependen de la via de administracion, la dosis administrada, y la
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duracion del tratamiento. Segun los estudios realizados se ha demostrado que el riesgo a
desarrollar ONMB, es mas bajo en aquellos pacientes que estan medicados con
bifosfonatos por via oral, posiblemente por su baja absorcion que es menor al 1%, en
comparacion con los pacientes que reciben la administracion de este farmaco por via
intravenosa (Gallego Coterdn, 2019). La duracidon de la terapia con bifosfonatos también
es un factor de riesgo a considerar, ya que hay una mayor acumulacion de estos
medicamentos en el tejido dseo, que altera e inhibe el proceso normal de remodelado
0seo, se presenta una disminucion del riego sanguineo lo que conlleva a la isquemia,

infeccion y posteriormente necrosis 6sea (Cortéz Motta y Fernandez Grisales, 2016).

Segun los estudios realizados, la mayoria de los casos reportados de osteonecrosis
maxilar han sido posterior a un tratamiento dental invasivo, como extracciones dentales,
siendo este uno de los mas comunes, colocacion de implantes, cirugias de regularizacion
de procesos alveolares, tratamiento periodontal que incluya invasion de tejido 6seo y en
algunos casos también una prétesis mal adaptada, puede ser un factor desencadenante

para iniciar un proceso de ONMB (Ledn Arcila y Valencia, 2019).

Otros factores de riesgo que se deben tomar en cuenta son los factores sistémicos
COmo pacientes con cancer ya que su sistema inmune se encuentra afectando las defensas,
ademas de que se encuentran medicados con bifosfonatos. Conjuntamente, otras
enfermedades como la diabetes y VIH también disminuyen el sistema inmune

aumentando la incidencia de ONMB (Cortéz Motta y Fernandez Grisales, 2016).

4.3.5 Diagnostico

El diagnostico de la osteonecrosis maxilar por bifosfonatos se lo realiza de manera
clinica como también utilizando métodos imagenologicos. Para realizar el diagndstico de

la osteonecrosis maxilar no se recomienda la biopsia de la lesion porque puede
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desencadenar una progresion de la enfermedad, produciendo nuevas lesiones en el tejido

6seo (Sartori et al., 2015).

Cuando se tiene sospechas del desarrollo de esta patologia, se han establecido
algunos criterios para el diagnostico, entre los cuales tenemos un paciente con
antecedentes de terapia con este farmaco, antecedentes de procedimientos odontoldgicos
invasivos, falta de cicatrizacion durante periodos minimos de 6 semanas, presencia de

ulceras en la cavidad bucal, con o sin exposicion de tejido éseo (Sartori et al., 2015).

4.3.5.1 Diagnostico clinico

Para realizar el diagndstico de osteonecrosis maxilar en presencia de exposicién
Osea y retraso en la cicatrizacion de los tejidos se debe tomar a consideracion que el
paciente haya tenido un tratamiento previo o que este actualmente recibiendo terapia con
bifosfonatos, presencia de hueso necrotico en la region maxilar o mandibular que ha
estado presente por mas de ocho semanas y no tener antecedentes de radioterapia en la

region maxilofacial (Gonzalez Magafia et al., 2015).

El inicio de la enfermedad comienza con una osteitis alveolar después de algun
tratamiento odontoldgico invasivo, aunque en algunos casos puede presentarse de forma
espontanea, si no es tratada o si no responde a tratamientos convencionales ésta progresa
hacia una osteomielitis, con secuestros 6seos, exposicion 6sea en el fondo de la ulceracion
que tiene una coloracion blanco-amarillenta con bordes lisos o irregulares, inflamacion y
secrecion de material purulento y ausencia de la cicatrizacion (Gonzélez Magana et al.,
2015). Posteriormente, dificultad para hablar o deglutir, sangrado, movilidad y perdida
dentaria, seguidos de dolor simultaneo en la mandibula y el maxilar, inflamacion,
movilidad dental, alteraciones sensitivas, ulceras, erittma o también puede presentarse de

forma asintomatica durante meses o incluso afios (Crespo Reinosos et al., 2019).
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4.3.5.2 Diagnostico radiografico o imagenologico

Una vez que se ha realizado el examen clinico, se puede corroborar y apoyar el
diagnostico mediante métodos por imagenes mediante radiografia (Rx), tomografia
computarizada (TC) o resonancia magnética (RM) (Sartori et al., 2015). Mediante un
analisis radiografico de las lesiones osteonecroéticas, en un estadio inicial pueden
observarse imagenes similares a las que se observan en patologia periapical como
ensanchamiento del ligamento periodontal, y en etapas méas avanzadas se muestra una
imagen radiolucida poco definida asociada a areas radiopacas relacionadas con secuestros

0seo (LOpez-Labady et al., 2014).

En el caso de la radiografia, que puede ser panoramica, generalmente se muestran
areas de radiolucidez (ostedlisis) intercaladas con areas de radiopacidad (osteoclerosis)
mal definidas (Sartori et al., 2015) como también, secuestros 6seos, esclerosis o pérdida
de la ld&mina dura y ensanchamiento del espacio del ligamento periodontal (Cortéz Motta

y Fernandez Grisales, 2016).

Por otro lado la tomografia computarizada (TC) es un método imagenoldgico muy
importante ya que permite revelar el diagnéstico ONMRM en un estadio temprano
cuando aun no es detectable clinicamente (Cortéz Motta y Ferndndez Grisales, 2016). La
TC nos permite visualizar con mayor claridad el estado de destruccion del hueso,
detectando &reas de erosidon cortical buco-lingual, la extension de la necrosis, los
secuestros 0seos, la proximidad de la lesion con respecto al canal mandibular y la
presencia de fistulas hacia los senos paranasales y las fosas nasales (Gonzalez Magaria et

al., 2015) (Sartori et al., 2015).

Por otra parte, la RM evalUa los huesos cortical y medular, y la posible afectacion

que esta enfermedad tiene sobre los tejidos blandos adyacentes. Ademas, nos facilita tener
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una mejor vision del macizo craneo facial con distintas secuencias y planos de cortes
(Sartori et al., 2015). El hallazgo més frecuente en la RM es el cambio de sefial del hueso
esponjoso, que se torna hiperintenso en las secuencias con tiempo de repeticion largo e

hipointenso en las de tiempo de repeticion corto (Gonzalez Magafa et al., 2015).

Una vez que se ha establecido el diagnostico clinico y radiografico y se ha
confirmado que estamos frente a una osteonecrosis maxilar inducida por bifosfonatos, se
puede clasificar a esta patologia segun el estadio que se encuentre para determinar la
gravedad y la agresion de la enfermedad para seleccionar asi mismo el tratamiento

necesario

Propone 4 estadios para clasificar la osteonecrosis maxilar

4.3.6 Estadios de la osteonecrosis maxilar

La forma en la que se presenta la osteonecrosis es muy similar a la afectacion
producida por la radioterapia, uno de los primeros indicios es el dolor, aunque también

puede presentarse de forma asintomatica en un principio.

La Asociacién Americana de Cirugia Oral y Maxilofacial propone cuatro estadios
para clasificar a la osteonecrosis maxilar, estadio 0, estadio 1, estadio 2 el cual a su vez
se divide en 2 subestadios mas y finalmente el estadio 3. Esta clasificacion se hace de
acuerdo con el aspecto clinico y radiol6gico de la lesion osteonecrotica (Gonzélez

Magafia et al., 2015).

4.3.6.1 Estadio 0: En este estadio no hay evidente exposicion clinica de hueso necrético,
pero los pacientes si pueden presentar sintomas clinicos inespecificos como dolor
o inflamacion sin causa aparente y hallazgos radiograficos de lesiones osteoliticas
que podrian deberse a la exposicion a un agente antirresortivo. Hasta este
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4.3.6.2

4.3.6.3

momento se desconocia que un paciente de estadio 0 podia progresar hasta una
etapa mas avanzada de la enfermedad. Es asi, que varios estudios han demostrado
que hasta el 50% de los pacientes con estadio 0 han progresado a estadios 1 2 0 3

(Sartori et al., 2015).

Entre los sintomas que se presentan dentro de este estadio son dolor no
odontogénico; dolor sordo en la mandibula que se puede irradiar a la articulacién
temporomandibular; dolor sinusal asociado con inflamacion de la pared del seno

maxilar; alteracién de la funcion neurosensorial

En el examen radiografico se puede evaluar pérdida de dientes sin
explicacion periodontal, fistula sin necrosis pulpar por caries, reabsorcién de
hueso alveolar sin etiologia periodontal, hueso esponjoso denso, permanencia de
hueso sin remodelar en los alveolos después de exodoncia, engrosamiento de la
ldmina dura y disminucidn del espacio del ligamento periodontal y estrechamiento

del canal mandibular (MS, 2016).

Estadio 1: En este estadio se presenta una exposicion del tejido 6seo de un
cuadrante 0 menos en el que se puede observar una pequefia ulceracion de la
mucosa oral, pero sin evidencia clinica de inflamacion o proceso infeccioso.
Ademas, el paciente va a referir ausencia de sintomatologia clinica. En este
estadio se pueden encontrar los mismos hallazgos radiogréaficos del estadio 0,

localizados en la region del hueso alveolar (Diaz Reverand et al., 2018).

Estadio 2: En este estadio se presenta una exposiciéon de hueso necrético o una
fistula que proviene del hueso, en dos 0 més cuadrantes. Los pacientes durante
esta etapa van a referir sintomatologia como dolor e inflamacién, también se

evidencia signos de infeccion con o sin descarga purulenta, Ademas, se pueden
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b)

4.3.6.4

4.3.7

evidenciar los mismos hallazgos radiograficos mencionados en el estadio 0 en la

region del hueso alveolar (Sanchez Lépez et al., 2020).

En clasificacion dada por Ruggiero y Marx, se menciona dos etapas mas

dentro de este estadio

Estadio 2A: En este estadio se menciona que se puede observar una exposicion
de hueso necrético o fistula sin presencia de exposicion asociado a dolor y signos

de infeccidn que se pueden controlar con antibioticos (Ibietra Zarco et al., 2018).

Estadio 2B: En esta segunda etapa se puede evidenciar exposicion de hueso
necrético o fistulas sin presencia de exposicion asociado a dolor y signos de
infeccion que no se puede controlar con tratamiento médico (Ibietra Zarco et al.,

2018).

Estadio 3: En este estadio se presenta una exposicion dsea necrotica que va mas
alla del alveolo, ademés ya se presenta sintomatologia evidente como infeccion,
dolor que compromete a estructuras nobles, se puede presentar fistula subcutanea,
comunicacion buco sinusal, comunicacion buco nasal. Radiograficamente se
puede evidenciar secuestros 6seos u otras complicaciones como fracturas
patoldgicas u osteolitis que se extiende al borde inferior (S. N. Picardo et al., 2015)

(Gonzélez Magafia et al., 2015).

Tratamiento

El manejo de la osteonecrosis ONMB sigue siendo complejo y realmente no existe

un tratamiento o protocolo a seguir que otorgue resultados predecibles, por ende, lo mas

importante en un paciente con osteonecrosis de los maxilares es la prevencion (Gallego

Coteron, 2019). Para el tratamiento odontologico Sanchez Lopez (2020) en su articulo
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“Uso de bifosfonatos asociado a riesgo de osteonecrosis en maxilares” sugiere que los
bifosfonatos orales deben suspenderse tres meses antes, y tres meses después de realizar
algun tratamiento odontol6gico invasivo como una cirugia dental, periodontal o
periapical invasiva, siempre y cuando las condiciones sistémicas del paciente lo permiten.
Sin embargo existen corrientes ideoldgicas como las que se mencionan en el articulo
“Fundamentos de eleccion terapéutica: osteonecrosis maxilar asociada a drogas
antirresortivas (MRONJ)” de S. Picardo y Rodriguez Genta, Sergio Rey (2020) quienes
afirman que de acuerdo con la farmacocinética del bifosfonato su acumulacion puede
persiste en el tejido dseo incluso durante 10 afios después de haber dejado de tomar el
medicamento por lo que no hay necesidad de suspender el farmaco; ademas tanto en
pacientes osteoporéticos como en pacientes con patologias oncolégicas la suspensién del
medicamento podria conllevar a una disminucion de la masa dsea en los pacientes con

osteoporosis y estimularia la propagacion metastésica en pacientes oncolégicos

Lo méas importante para el tratamiento es eliminar los sintomas y mantener
controlada la infeccion tanto en los tejidos blandos y duros para minimizar la progresion
0 aparicion de la enfermedad preservando la calidad de vida del paciente (Gallego
Coteron, 2019). La Asociacion Americana de Cirugia Bucal y Maxilofacial, ha
establecido seguir un protocolo de tratamiento de acuerdo con el estadio de osteonecrosis
en el que se encuentre el paciente para ofrecer un mejor diagnostico, manejo y plan de
tratamiento (Sanchez et al., 2014). El tratamiento se basa principalmente en estrategias
conservadoras en las primeras etapas de la osteonecrosis, reservando las estrategias
quirdrgicas para las etapas mas avanzadas y agresivas de la enfermedad (Gallego Coteron,

2019).

4.3.7.1 Tratamiento conservador
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El objetivo del tratamiento conservador es mejorar la calidad debida del paciente
y prevenir la infeccion de la enfermedad. Estas alternativas conservadoras estan indicadas
y deben continuarse siempre y cuando no se produzca progresion de la enfermedad
(Sanchez et al., 2014). EI tratamiento conservador incluye mantener una higiene oral
Optima, eliminar enfermedades dentales y periodontales activas, aplicacion de enjuagues,
buches o irrigaciones con clorhexidina al 0.12%, 3 veces al dia y luego hacer un control
a los 21 dias; también se puede utilizar yodo povidona al 10% Yy rifamicina al 0.05%.

(Pérez Rangeon et al., 2019).

En casos en los cuales el paciente presente sintomatologia dolorosa se recomienda
hacer uso de analgésicos, de preferencia AINES como por ejemplo ibuprofeno,
naproxeno, diclofenaco. Se recomienda hacer uso de antibioterapia, adicional a los
enjuagues con clorhexidina en casos en los que exista evidencia de infeccion; el
medicamento de eleccion en estos casos es la penicilina en dosis de 500 mg cada 6 horas,
debido a su eficacia contra los microorganismos mas comunes asociados a las infecciones
por exposicion 6sea, (Actinomices, Veillonellas, Eikenella, Moraxella, Fusobacterium,
Bacillos, Staphylococcus, Streptococcus, y Serenémonos). Si el paciente es alérgico a la
penicilina se le puede administrar azitromicina de 250 mg/dia o doxiciclina de 100mg/dia.
También se puede administrar amoxicilina de 500 mg més &cido clavulanico de 125mg
cada 8 horas durante 7 dias o metronidazol de 500 mg cada 8/12 horas durante 7 dias, Si

(Ardilla Medina, 2010) (MS, 2016)

4.3.7.2 Tratamiento quirudrgico

La visualizacion de los méargenes 6seos vitales durante el procedimiento
quirargico es dificil, ademas se debe tomar a consideracion que el trauma quirtrgico en

el hueso puede conllevar a la progresion de la osteonecrosis, por lo que los resultados
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mediante esta alternativa de tratamiento son predecibles (Sanchez Lopez et al., 2020). El
tratamiento quirdrgico esta indicado en pacientes que generalmente no responden de
manera positiva a las alterativas conservadoras, independientemente del estadio de la

enfermedad en el que se encuentren (MS, 2016).

La AAOMS ofrece la alternativa quirdrgica especialmente en pacientes que se
encuentran en estadio 3 de la enfermedad, y se propone diferentes intervenciones:
reseccion y colocacion de fijacion rigida; reseccion con colocacién demorada de fijacion
rigida; reseccion con o sin fijacion rigida con reemplazo de tejidos blandos mediante
colgajos; reseccion y reemplazo de tejidos necréticos con colgajos de tejido blando(MS,
2016). Ademas de lo mencionado, existen procedimientos quirdirgicos menores como
secuestromia de fragmentos 6seos moviles, regularizacion de bordes 6seos prominentes
y recesion menor del hueso necrotico con cierre del tejido blando (S. N. Picardo et al.,

2015).

Eduardo Ceccotti en el afio 2012, nos describe un desbridamiento éseo minimo
que consiste en legrado solo para reducir los bordes afilados con la finalidad de evitar una
mayor lesion, el objetivo es minimizar el trauma de los tejidos blandos, ademas se puede
complementar con el uso de un aparato removible atraumatico para cubrir y proteger el

hueso expuesto (Sanchez et al., 2014).

Tabla 1. Estrategias de tratamiento

ESTADIO TRATAMIENTO

Enriesgo  No requiere ningun tratamiento, el paciente debe recibir informacion
sobre el riesgo a desarrollar ONMB y lo signos y sintomas de esta

enfermedad
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Etapa 0

Informacién y educacién al paciente sobre ONMB.

Control para evitar la progresion de la enfermedad a etapas mas

avanzadas.

Tratamiento de factores locales desencadenantes: caries y

enfermedad periodontal.

Tratamiento conservador con buches antisépticos con
clorhexidina al 0.12%, yodo povidona al 10% o rifamicina al
0.05%. Analgesicos para el dolor y antibiéticos para el control

de la infeccién

Etapa 1

Tratamiento conservador: uso de enjuagues orales con
clorhexidina al 0.12%, yodo povidona al 10% o rifamicina al
0.05%; manejo para el dolor y control de infeccion con

antibiéticos

Educacion sobre ONMB y seguimiento al paciente para control

de la enfermedad

Etapa 2

Educacién sobre ONMB y seguimiento al paciente para control

de la enfermedad a etapas mas avanzadas

Tratamiento conservador: uso de enjuagues orales con

clorhexidina al 0.12%, yodo povidona al 10% o rifamicina al
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0.05%; manejo para el dolor y control de infeccion con

antibiéticos

Etapa 3 Tratamiento quirdrgico y combinacidn con antibidticos y analgésicos

Elaborado por: Nataly Alverca Gaona

4.3.8 Otras alternativas de tratamiento

4.3.8.1 Terapia con oxigeno hiperbérico (TOHP)

La terapia con oxigeno hiperbéarico se ha considerado como una buena alternativa
de tratamiento para la ONM, ya que el oxigeno hiperbérico (OHP) ayuda a reducir la
sintomatologia de la osteonecrosis debido a que por medio de citocinas
osteoclastogénicas suprime la apoptosis osteoclastica promovida por el nitrégeno de los
bifosfonatos (MS, 2016). Ademas, ayuda a estimular la proliferacion celular con lo que
se reduce el edema e inflamacion, también ayuda a la cicatrizacion de los tejidos blandos

(Ardilla Medina, 2010).

4.3.8.2 Concentrados plaquetarios autologos (CPA)

Los concentrados plaquetarios son preparaciones sanguineas autologas que se
utilizan con la finalidad de ayudar en la regeneracién 6sea. Basados en los estudios
realizados en los ultimos afos se ha planteado que esta alternativa de tratamiento se la
usa en casos de ONMB debido a su capacidad para acelerar la cicatrizacion tanto del
tejido 6seo como de los tejidos blandos tras la reseccion Osea, pero también en la
prevencion de la enfermedad en pacientes que estén medicados con bifosfonatos y que

deban ser sometidos a algun tratamiento quirdrgico (Gallego Coterén, 2019).
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4.3.8.3 Plasmarico en fibrina (PRF)

El plasma rico en fibrina (PRF), es un producto aut6logo gue contiene una mezcla
de plaquetas, leucocitos, factores de crecimiento y citocinas que ayuda a estimular el
proceso de curacion tanto del tejido 6seo debido a que promueve la osteogénesis dentro
del sitio de la lesion y también ayuda a los tejidos blandos. Ademas, el PRF contiene altas
concentraciones de factores de crecimiento, posee propiedades reguladoras de la
inflamacion, y desempefia un papel importante en el proceso de cicatrizacion de heridas

(Salazar et al., 2018).
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5. MATERIALES Y METODOS

El presente trabajo de investigacion fue de tipo documental, basado en la
recopilacion de informacion bibliogréfica de los ultimos 7 afios relacionada con el tema
planteado mediante una revision sistémica de la literatura, usando plataformas de bases
de datos como: PubMed, Google scholar, scielo, Elsevier, medigraphic, repositorios
bibliograficos de facultades de odontologia nacionales, libros, en un periodo comprendido
desde el afio 2014 hasta el afio 2021, que permitieron obtener informacion confiable para
desarrollar los objetivos propuestos, teniendo en cuenta los criterios de inclusion y

exclusion.

5.1 Tipo de estudio

e Analitico: Se realizd un andlisis de los factores de riesgo, las causas y los efectos
de los bifosfonatos y su relacion a la induccion de la osteonecrosis maxilar en
adultos.

« Descriptivo: Se fundament6 en buscar informacion acerca de las caracteristicas,
factores de riesgo, medidas preventivas y tratamiento de la osteonecrosis maxilar
inducida por bifosfonatos.

e Transversal: La investigacion se realizd durante el periodo mayo 2021-
septiembre 2021.

5.2 Universo y muestra

Se realizé una revision bibliogréfica de articulos de revistas cientificas dedicadas al
estudio de los bifosfonatos y la osteonecrosis maxilar, recopilando un total de 50 articulos
que se obtuvieron a través de la combinacién de las palabras claves utilizadas, de los

cuales se excluyeron 20 ya que no fueron relevantes para el objetivo de la revision debido
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a que no cumplian con todos los criterios de inclusion, por lo cual para la muestra se

tomaron en consideracién 30 articulos

5.3 Criterios de seleccién

5.3.1

5.3.2

Criterios de inclusién

Articulos, tesis y libros con antigiiedad méxima 7 afios de publicacion

Articulos, tesis y libros relacionadas con el tema de investigacion

Articulos, tesis y libros con revisiones bibliogréaficas

Reportes de casos clinicos, estudios clinicos controlados de osteonecrosis maxilar
Paginas que tengan base cientifica

Literatura clasica

Criterios de exclusion

Articulos y tesis con antigliedad mayor a 7 afios de publicacion

Articulos y tesis no relacionadas con el tema de investigacion

Articulos que no sean revisiones bibliogréaficas

Reportes de casos clinicos, estudios clinicos que no sean relevantes para el tema
de investigacion

Péaginas que no tengan base cientifica

5.4 Procedimiento de la investigacion

54.1

Planteamiento de la investigacion

Previo al inicio de la investigacion, se realizo el planteamiento del tema que en

este caso fue “Los bifosfonatos y su relacion a la induccion de osteonecrosis maxilar en

adultos”. Una vez delimitado y aprobado, se procedi6 a plantear los objetivos generales

y especificos que se desean obtener al finalizar la investigacion.
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5.4.2 Busqueda y recopilacion de informacién

La recopilacién de informacion consistié en la busqueda y recoleccion de fuentes
bibliogréficas que tuvieron sustento cientifico y estuvieron relacionadas con el tema de
investigacion. La informacion bibliografica se obtuvo mediante motores de blsqueda
como PubMed, Google scholar, scielo, Elsevier, medigraphic, ResearchGates, Portal
regional, repositorios bibliograficos de facultades de odontologia nacionales. Para
seleccionar los articulos se utilizaron filtros de busqueda como el afio de publicacién que

no sea mayor a siete afos y el idioma inglés y espafiol.

Se insertaron las siguientes palabras claves para la busqueda de informacion: Osteonecrosis
maxilar, bifosfonatos, maxilar inferior, resorcion 0sea, que forman parte de los descriptores

para las ciencias de la salud DeCS/MeSH.

El operador booleano utilizado en la busqueda de esta revision bibliogréafica fue
“AND”: Osteonecrosis AND maxilar, osteonecrosis AND bifosfonatos, maxilar AND

inferior y resorcion AND 0&sea,
5.4.3 Organizacion de la informacion

Se elabor6 una tabla en Excel, donde se recolectdé 30 articulos cientificos, la
estructura de esta tabla consta el titulo del articulo, autor, afio de publicacion, enlace,
objetivos, materiales y métodos y resultados. En esta tabla se registré la informacion

relevante al tema de acuerdo con los objetivos planteados.

Esta tabla se hizo con la finalidad de registrar y sintetizar la informacion relevante
de los articulos, de acuerdo con el tema y los objetivos planteados en esta revision

bibliografica y que cumplian con los criterios de inclusion (Anexo 1).

5.4.4 Andlisis de datos y elaboracion de resultados
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Una vez que se seleccionaron las fuentes de informacion relevantes para la
investigacion, se considerd los articulos que tenian estudios de casos clinicos con un total
de 214 pacientes, con los cuales se determinaron el objetivo general y el primer objetivo
especifico, para el analisis del segundo objetivo especifico se considerd un total de 12

articulos.
5.4.5 Elaboracién de conclusiones y recomendaciones

Una vez realizado el proceso de recopilacion de los datos, estos fueron analizados para
obtener los resultados, en base a los mismos se elaboraron las conclusiones vy

recomendaciones para lograr los objetivos de la hipotesis planteada.
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6. RESULTADOS

Tabla 2. Genero de pacientes

Genero NUmero de pacientes Porcentaje
Femenino 165 77.10%
Masculino 49 22.90%

Total 214 100%

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly

Interpretacion: Se analizaron 30 articulos, de los cuales 17 articulos nos
hablaban sobre el género de pacientes, con un total de 214 pacientes adultos en un rango
de edad de 40 a 85 afios con una edad media de 69 afios, de los cuales 165 pacientes eran
mujeres que representan el 77.10% de casos y 49 pacientes eran hombres que representan
el 22.90% de casos. Lo cual demostraria que existe una mayor prevalencia de desarrollar

osteonecrosis maxilar en pacientes de sexo femenino.

Tabla 3. Patologia asociada

Patologia Numero de pacientes Porcentaje
Osteoporosis y osteopenia 103 48.13%
Cancer (mama, prostata, cancer 107 50%

de rifidn, cancer de Utero, cancer
de pulmén, otras patologias

oncoldgicas)

Otros 4 1.87%

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly

Interpretacion: Se analizaron 30 articulos, de los cuales 17 articulos nos

indicaron sobre la patologia asociada, con un total de 214 pacientes adultos, de los cuales
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t pacientes se han clasificado como otros debido a la combinacién de patologias
preexistentes y por automedicacion. En esta tabla se demuestra que, en la mayoria de los
casos revisados en los articulos, la administracion de bifosfonatos estd indicada en el
tratamiento de las patologias oncoldgicas con un total de 107 pacientes que representa el

50%.

Tabla 4. Pacientes con cancer de mama y prostata

Variables Numero de pacientes Porcentaje
Céancer de mama 29 65.91%
Cancer de prostata 15 34.09%

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly

Interpretacion: De los 30 articulos analizados, 7 articulos mencionan 44
pacientes con diagnostico oncologico de cancer de prostata y cancer de mama, estas
variables se han tomado en cuenta debido al alto porcentaje de incidencia de osteonecrosis
maxilar asociadas a estas patologias. Lo cual representaria el 65.91% en la incidencia de

cancer de mama del total de todos los pacientes analizados.
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Tabla 5. Factores de riesgo

TITULO

Osteonecrosis de los

AUTOR Y ANO
José Luis Cadena

RESULTADOS

CONCLUSIONES

maxilares inducida por
bifosfonatos: revision de la
literatura y andlisis de ocho
casos

Osteonecrosis del maxilar

Anguiano, Juan Carlos
Valeria Lara Gayosso,
Diana Cecilia Tapia
Pancardo

2018

P. Sartori G. Rajcovich N

Romero Alvarado, Nancy

De los pacientes estudiados, 6 pacientes

y 2 pacientes alendronato por VO. El

tiempo promedio de administracion fue

de 28.6 meses y uno de los pacientes

tenia antecedentes de extraccion dental

mientras que 7 desarrollaron la ONM de
forma espontanea

Se identificaron ocho pacientes con OMB.

recibieron terapia con zoledronato por VI

La via intravenosa es la via de mayor
riesgo para desarrollar ONM al igual
que el medicamento mas predisponente
para esta patologia es el zoledronato, sin
embargo, en este estudio se demostrd
que la ONM se da con mayor frecuencia
de forma espontanea que por factores
locales desencadenantes

inferior por bifosfonatos.
Presentacién de caso

Fistula oroantral en

Taborda, M.C. Saleme
Daza. Nelly

2018

Angelo S4, Leandro

. Caso 1: Paciente de 76 afios con
antecedentes de haber consumido
durante 5 afios alendronato por
osteoporosis. Consulta al odontélogo
por proceso infeccioso en la mandibula
Caso 2: Paciente de 73 afios con
osteoporosis recibe tratamiento con
bifosfonatos por 4 afios con dosis
semanal. Sin tratamientos
odontoldgicos invasivos previos

En estos estudios se mostrd que la
ONM se desarrollé de forma espontanea
y que el tipo de farmaco administrado
contribuyen al desarrollo de la ONM

contexto de osteonecrosis
maxilar y mandibular por
bifosfonatos. Caso clinico

Azevedo, Carlos Pinheiro,
Joaquim Seixas-Martins,
Luisa Cunha

2018

Paciente de 58 afios, con comunicacion
oroantral de 3 meses de evolucién por
una exodoncia previa del diente 2.6.

Recibe terapia con zoledronato

Los tratamientos odontolégicos
invasivos y que incluyen manipulacién
Osea son los principales
desencadenantes para desarrollar ONM
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Osteonecrosis Maxilar
asociada a bifosfonatos en
Cali, Colombia

Miguel Evelio Leon Acrcila,
Carlos Humberto Valencia
Llano

2019

Se analizaron 8 pacientes,
administrados con ibandronato y
alendronato de los cuales 5 pacientes
recibieron el medicamento por via oral
y 3 por via endovenosa. Ademas, y
pacientes tuvieron antecedentes de
cirugia oral y 3 pacientes desarrollaron
ONM de forma espontanea

Se mostro que los tratamientos
odontoldgicos invasivos como la cirugia
oral son desencadenantes del desarrollo

de la ONM y la via de administracion
intravenosa es de mayor riesgo que la
via oral

Osteonecrosis de los
maxilares relacionada con
medicamentos. Reporte de

un caso por el uso de

alendronato

Pablo Andrés Crespo
Reinoso, German
Malanche Abdala, Mayra
Rocio Escamilla Soto

2019

Paciente de 85 afios con antecedentes
de osteoporosis tratada con
alendronato durante 4 afios, acude a
consulta por dolor de la
hemimandibula con dos meses de
evolucién

La ONM se puede desarrollar en
algunos casos de forma esponténea, el
tipo de farmaco es uno de los factores

de riesgo mas asociados al desarrollo de
la ONM

Utilizacién de PRF como
tratamiento alternativo de
la osteonecrosis por
bifosfonatos. Primeras
impresiones

Juan Diego Salazar,
Patricio Unda, Andrés
Ortiz, Fernando Sandoval
Portilla

2108

Caso 1: paciente de 72 afios con
antecedentes de artrosis por lo cual
recibe terapia con ibandronato.
Manifiesta que se realiz6 una
extraccion dental de la pieza 4.6
Caso 2: Paciente de 70 afios con
osteoporosis controlada con
ibandronato. Llega a consulta por
presentar dolo después de haber realiza
la extraccion de la pieza dental 4.7

Las extracciones dentales junto con el

tipo de farmaco utilizado segln estos

casos son los principales causantes de
desarrollar ONM

Osteonecrosis maxilar
asociada a bifosfonatos en
pacientes
osteopordticos

Silvana Noemi Picardo,
Sergio Armando Rodriguez
Genta y Eduardo Rey

Caso 1: Paciente de 54 afios con
antecedentes de osteoporosis prescrita
con alendronato de 70mg durante 106

En este estudio se mostro que el
alendronato es el principal causante de
desarrollo de la ONM, los traumatismos
causados por protesis mal adaptadas son
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2014

meses. Exodoncias de la pieza dental
46y4.7
Caso 2: Paciente de 58 afios con
osteoporosis controlada con
alendronato por 72 meses. Cirugia de
implantes 1.1y 2.1
Caso 3: Paciente de 60 afios con
osteoporosis controlada con
alendronato. Foco espontaneo
necrotico
Caso 4: Paciente de 72 afios con
osteoporosis controlada con
alendronato. Con protesis completa
que causo traumatismos

el principal desencadenante de
desarrollar osteonecrosis maxilar

OSTEONECROSIS POR
BIFOSFONATOS:
PRESENTACION DE UN

CASO CLINICO

Sofia Pérez Rangeon,
Alejandro Ostrosky,
Daiana Pérez,
Elena Maidol, Eduardo
Céandelo, Roman Lell

2019

Caso clinico de paciente femenina de
70 afios, diagnosticada con
osteosarcoma, consumo de

bifosfonatos via endovenosa durante

tres afios, zoledronato 70mg,
semanalmente. Al momento de la
consulta, se encontraba con remisién
de la enfermedad de base y sin
consumo de medicacion antirresortivo
desde hace un afio. Refiere historia de
extraccion dental

La extraccion dental, el tipo de farmaco
y la via de administracion son los
principales desencadenantes del
desarrollo de osteonecrosis maxilar,
Aunque ya no haya un consumo de
bifosfonatos el medicamento persiste en
el tejido 6seo por un largo periodo de
tiempo

Fractura patoldgica
mandibular bilateral en

José Dario Sanchez Lépez,
Paolo Cariati, Miguel

Paciente de 75 afos con antecedentes
de tabaquismo, higiene oral

La via de administracion, el tiempo de
uso y el tipo de farmaco son las
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osteonecrosis maxilar
inducida por bisfosfonatos

Angel Pérez de Perveval
Tara

2018

defectuosa, diagnosticada con
carcinoma epidermoide de mama
avanzado, intervenida quirargicamente
y complementando con radioterapia y
quimioterapia. Posteriormente se inicia
terapia con zoledronato IV en dosis de
4mg.

principales causas de la aparicion de la
ONM, al igual que una higiene oral
inadecuada

FUNDAMENTOS DE
ELECCION
TERAPEUTICA:
OSTEONECROSIS
MAXILAR ASOCIADA A
DROGAS
ANTIRRESORTIVAS
(MRONJ)

Silvana Picardo, Sergio
Rodriguez Genta, Eduardo
Rey

2020

Paciente femenino de 76 afios
oncoldgicos, diagnosticada con cancer
de mama, administrada con
zoledronato 4mg por tres afios, sin
antecedentes de tratamientos dentales
invasivos

El tipo de farmaco administrado, el
periodo de tiempo son los principales
desencadenantes del desarrollo de ONM

en este caso

Manejo de la osteonecrosis

maxilar asociada al uso de

medicamentos en virtud de

su estadio clinico: analisis
de 19 casos

Susan A. Diaz-Reveran,
Luis Naval-Diaz, Mario F.
Mufioz-Guerra, Jesus
Sastre-Pérez, Francisco J.
Rodriguez-Campo, José L.
Gil-Die

2018

Se analizé 19 pacientes con edad
media de 75 afios (rango 52-93), con 6
pacientes varones (32%) y 13 mujeres

(68%). La enfermedad de base era
osteoporosis en 11 pacientes (58%),
cancer de prostata en 2 pacientes
(11%), cancer de mama en 2 pacientes
(11%) y mieloma mdaltiple en 4
pacientes (20%) En 9 pacientes el BP
utilizado era intravenoso (47%), en los
4 restantes se uso la via oral
(alendronato e ibandronato, 21%) v el

En este estudio se pudo mostrar que la
via intravenosa es de mayor riesgo en
comparacion con la via oral y el
farmaco mas utilizado y de mayor
riesgo fue el zoledronato. E tiempo de
duracion de la terapia con el
medicamento también se considerd un
factor de riesgo

37




denosumab se usa de forma
subcutanea.

Epidemiologia,
farmacologia y
caracterizacion clinica de la
osteonecrosis de los
maxilares. Un estudio
retrospectivo de 70 casos

Alejandro Pelaz, Luis
Junquera, Lorena Gallego,
Luis Garcia-Consuegra,
Lucia Garcia-Martinez,
Tommaso Cutilli, Sonsoles
Olay

2014

Se recogieron 70 casos con una edad
media de 66.8 afios. |8 pacientes
recibieron el medicamento por via oral
mientras que 52 lo hicieron por via
intravenosa, en 67.1% de los pacientes
se identificé un factor desencadenante
siendo el mas frecuente la exodoncia

Los bisfosfonatos que mas
osteonecrosis causan son los que tienen
la
mayor ponderacion dosis, potencia
como el ibandronato y el &cido
zoledronato (VI). También se puedo
notar que el factor desencadenante mas
frecuente es la exodoncia y en algunos
casos traumatismos protésicos.

OSTEONECROSIS
ASOCIADA A
PACIENTES CON
CONSUMO DE
ANTIRRESORTIVOS
BAJO TRATAMIENTO
ONCOLOGICO

Leandro G. Martinez,
Patricia L. Benitez, Sergio
A. Rodriguez Genta,
Silvana N. Picardo,
Eduardo A. Rey
Maria Dolores Morales
Cano

2021

Paciente de sexo femenino con
diagnostico de CA mama con
metastasis en diafisis derecha 'y
pulmon. Tratada con acido
zolendrénico 4 mg cada 20 dias por 6
afios. A la inspeccion clinica, se
observa alveolo en proceso de
cicatrizacién luego de la exodoncia
correspondiente a la pieza dentaria 2.7

Existe un mayor riesgo de padecer
ONM en pacientes que reciben
bifosfonatos para terapias oncologicas.
También se mostro que los pacientes
que estén administrados con BP y que
tengan antecedentes de tratamientos
odontologicos invasivos tienen mas
posibilidades de desarrollar ONM

Protocolo clinico de
pacientes con historia
de uso de bifosfonatos.

Carlos Rivas Béjar, Victor
Manuel Cedillo Félix
Maria Dolores Morales
Cano

Paciente femenino de 64 afios
clasificacion ASA Il por hipertensién
arterial, hipotiroidismo, artrosis e
historia de tratamiento con
bifosfonatos orales (risedronato de 35
mg cada siete dias) durante tres afios

Las enfermedades sistémicas
contribuyen al desarrollo de la ONM, el
tipo de bifosfonato y la duracion del
tratamiento ademas los factores locales
como la extraccién dental son
desencadenantes ya que implican
manipulacion y dafo al tejido 6seo

38




por osteoporosis. Con antecedentes de
extraccién dental reciente

Tratamiento conservador
de la Osteonecrosis maxilar
inducida por Bifosfonatos -

Reporte de caso

SANCHEZ, F., LOPEZ,
M., PAZ, JAIMES, M.

2015

Paciente de 60 afios referida por
molestias en el paladar a cusa de una
prétesis mal ajustada. Medicada desde
el 2002 con alendronato de 70mg una

vez a la semana por osteopenia

La administracion de los bifosfonatos
por IV como el &cido zolendronico
favorecen a la aparicion de
osteonecrosis en comparacion a los de
administracion por VO. Ademas,
factores como las prétesis mal ajustadas
son desencadenante para el desarrollo
de la ONM

Tratamiento de la
osteonecrosis de los
maxilares. Casos clinicos y
revision bibliogréfica

Fernando Gonzélez
Magaria, Eric Partida
Rodriguez, Sergio Utrera
Lopez,

Marlen Diaz Aguilar,
Karina Medrano Meléndez

2015

Se presenta 4 casos clinicos
Casol: Paciente de 74 afios medicada
con zoledronato por VI durante dos
afos y siete meses por cancer de
mama. Con antecedentes de
odontotectomia
Caso 2: Paciente de 58 arios, tratada
con alendronato VO e ibandronato VI
por 10 afios. Referida con odontalgia
por proceso infeccioso
Caso 3: Paciente de 81 afios con
antecedentes de osteopenia y
osteoporosis bajo tratamiento con
etidronato VO durante 8 afios. Con
antecedentes de dolor en la mandibula
Caso 4: Paciente de 72 afios con
osteoporosis tratada con zoledronato
durante 7 afios y suspendida la terapia

Se puede mencionar que la
osteonecrosis maxilar secundaria a
bifosfonatos va a depender de muchos
factores, como patologias de base o el
tiempo y potencia del medicamento
administrado asi mismo como de la via
de administracion.
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6 meses atrés. Acude por proceso
infeccioso en la mandibula

Experiencia de pacientes
atendidos bajo tratamiento
con bisfosfonato en el
postgrado de cirugia bucal,
Facultad Odontologia de la
Universidad Central de
Venezuela, Caracas en el
periodo 2007-2015

Marquez-Gamez J.D.,
Soteldo G. Farifas G.,
Albornoz E.

2017

95 pacientes de los cuales 43 pacientes
fueron administrados con alendronato,
seguido de zoledronato con 33
pacientes e ibandronato con 17
pacientes y en menor cantidad con
pamidronato 2. De los mismos 93
pacientes 63 fueron administrados por
via oral y 32 por via endovenosa El
tiempo del tratamiento con
Bisfosfonatos fue de 9 meses — 1 afio a
40 pacientes, seguido de 2 — 3 afios
con 25 pacientes

En los resultados de este estudio se
demostrd la ONM es mas frecuente en
pacientes de género femenino porque
hay un mayor uso de estos
medicamentos por razones
menopausicas. También se demostro
que los bifosfonatos de administracion
endovenosa es un factor mas
predisponente para el desarrollo de la
patologia y el tipo de farmaco usado es
un factor de riesgo importante

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly

Interpretacion: Se analizaron 30 articulos para la obtencién de los resultados de acuerdo con el primer objetivo especifico y se obtuvo que:

17 articulos indican los factores de riesgo de osteonecrosis maxilar, en el cual se evaluaron 214 pacientes en total. Determinado que estos factores

son dependientes del: tipo de farmaco, factores locales invasivos (tratamientos odontologicos), vias de administracion y tiempo de

administracién del farmaco
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Tabla6. Tipo de farmaco

Farmaco Numero de pacientes Porcentaje
Zoledronato 104 52.79 %
Alendronato 58 29.44 %
Ibandronato 27 13.70 %
Pamidronato 6 3.05%
Risedronato 1 0.51%

Etidronato 1 0.51

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly

Interpretacion: De estos 17 articulos analizados para determinar los factores de

riesgo, se registra un total de 197 pacientes debido a que en 17 pacientes en los estudios

no se menciona el medicamento prescrito; En este andlisis se ha observado que 104

pacientes registran el uso de zoledronato lo cual representa 52.79 % de la poblacién

estudiada; seguido de alendronato con un nimero de 58 pacientes que representa el 29.44

% de la poblacion; Ibandronato con 27 pacientes que representa el 13.70 %; Pamidronato

con 6 pacientes que representa el 3.05%. Los bifosfonatos con menos frecuencia de uso

es el risedronato y Etidronato con 2 pacientes administrados que representan el 1,02%.

Tabla 7. Factores de riesgo locales

Variable Pacientes Porcentaje
Factores locales 72 61.02 %
odontologicos (Cirugia,
implantes, extracciones,
mala higiene oral)
Protesis mal adaptadas 13 11.02%
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Forma espontanea 33 27.96 %

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly

Interpretacion: De estos 17 articulos analizados para determinar los factores de
riesgo, se consideraron 15 articulos con un total de 118 pacientes. En los estudios se
observa que 72 pacientes, que representa el 61.02 % del total, han desarrollado
osteonecrosis maxilar durante procedimientos odontoldgicos invasivos que incluyen
extracciones dentales, colocacién de implantes, cirugia periapical o periodontal que
implique dafio al tejido 6seo; 13 pacientes que representa el 11.02 % del total de los casos
analizados, han desarrollado osteonecrosis maxilar por protesis mal adaptadas y en 33
pacientes que representa el 27.96% han desarrollado osteonecrosis maxilar de forma

espontanea

Tabla 8. Vias de administracion

Variable Pacientes Porcentaje
Via intravenosa (V.I) 107 51.20 %
Viaoral (V.O) 101 48.32 %
VI-VO 1 0.48 %

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly

Interpretacion: De estos 17 articulos analizados para determinar los factores de
riesgo, se consideraron 15 articulos con un total de 209 pacientes. Con 107 pacientes que
representa el 51.20 % se muestra que hay una mayor prevalencia de desarrollar
osteonecrosis maxilar por la administracién de bifosfonatos por via endovenosa al igual
que los bifosfonatos que tienen en su composicion nitrogeno debido a su mayor afinidad
por el tejido 6seo. Por otra parte, en 101 pacientes que representa el 48.32 % del total de

los casos analizados se muestra que la menor prevalencia de desarrollar ONM es por la
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administracion de bifosfonatos por via oral. Solo en el caso de un paciente, que representa

el 0.48 %, el uso de este medicamento es simultaneo es decir via intravenosa y oral.

Tabla9. Tiempo de administracion

Variable Pacientes Porcentajes
<1 afo 9 6.29 %

1 -3 afios 86 60.14 %

3—5afos 29 20.28 %
>5 afos 19 13.29 %

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly

Interpretacion: De estos 17 articulos analizados para determinar los factores de
riesgo, en 13 articulos se menciona el tiempo de administracion de los bifosfonatos en
143 pacientes. En estos estudios se muestra que 86 pacientes que representa el 60.14%
del total de los casos analizados, desarrollé osteonecrosis maxilar por el consumo del
medicamento de 1 a 3 afios; seguido de 29 pacientes que representa el 20.28 % de los
casos, que desarrolld osteonecrosis maxilar en un tiempo de consumo del farmaco de 3 a
5 afos; 19 pacientes que representa el 13.29 % de los casos, desarroll6 osteonecrosis
maxilar en un tiempo de consumo del farmaco mayor a 5 afios. Y finalmente el menor
riesgo de desarrollar osteonecrosis maxilar es en un tiempo de menor a 1 afio con un total

de 9 pacientes analizados que representa el 6.29% de los casos.

Tabla 10. Presencia de osteonecrosis

Osteonecrosis Pacientes Porcentaje
Si 134 62.62 %
NO 80 37.38 %

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly
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Interpretacion: Se analizaron 30 articulos con un total de 214 pacientes adultos,
de los cuales 134 pacientes que representa el 62.62% de los casos, desarrollo
osteonecrosis maxilar asociada a bifosfonatos y 80 pacientes que representan el 37.38 %
no desarrollo la patologia. Por lo tanto, se demuestra que existe una relacion entre el

consumo de bifosfonatos y la aparicion de la osteonecrosis maxilar.

Tabla 11. Frecuencia de la localizacion de la osteonecrosis maxilar

Variable Pacientes Porcentaje
Hueso maxilar 29 24.57%
Hueso mandibular 87 73.73%
Ambas regiones 2 1.70%

Elaborado por: Alverca Gaona Nataly

Interpretacion: De los 30 articulos analizados, se consideran 15 articulos con un
total de 118 pacientes. Con 87 pacientes analizados que representa el 73.73% del total de
casos, se muestra que existe una mayor prevalencia de que la osteonecrosis maxilar se
desarrolle en el hueso mandibular, en relacion con el hueso maxilar que esta representada
con 29 pacientes que representa el 24.57%, la probabilidad de que se desarrolle en los dos
maxilares es muy baja con 2 paciente que representa el 1.70 % del total de todos los casos

revisados.
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Tabla 12. ALTERNATIVAS DE TRATAMIENTO

TITULO

AUTOR Y ANO

RESULTADOS

CONCLUSIONES

Osteonecrosis de los
maxilares inducida por
bifosfonatos: revision de la
literatura y analisis de ocho
€asos

José Luis Cadena
Anguiano, Juan Carlos
Romero Alvarado, Nancy
Valeria Lara Gayo0sso,
Diana Cecilia Tapia
Pancardo

2018

En el estadio | el tratamiento ideal es
el uso prolongado de
antibioticoterapia. El legrado
superficial de las lesiones de OMB
es el tratamiento mas eficaz para
pacientes que se encuentren en un
estadio Il leve y el legrado profundo
para los pacientes con grado Il
severo y grado Il leve,

El tratamiento conservador es el
ideal en los primeros estadios,
mientras que los procedimientos
quirdrgicos se los reserva para el
estadio 11l

Uso de bifosfonatos
asociado a riesgo de
osteonecrosis en maxilares

Alexis A. Sanchez Lopez,
Yadira Ruiz Vargas, Deni
Avilés Alonso, Roxana
Cepeda Uribe, Gabriela
Garcia Morales

2019

El manejo conservador incluye
mantener higiene oral 6ptima,
eliminar enfermedades dentales y
periodontales activas, aplicacién de
enjuagues bucales antibacterianos
topicos y terapia antibidtica
sistémica
El tratamiento quirdrgico. La cirugia
esta indicada en pacientes cuya
enfermedad no responde al manejo
conservador.

Hay dos opciones para tratar la
osteonecrosis maxilar, con
antibidticos y antisépticos de forma
conservadora, 0 mediante la
remocién de hueso necrdtico con
diferentes grados de agresividad

Revision sistematica de
tratamiento de osteonecrosis
maxilar por bifosfonatos
(ONMBP)

Puche MS

El tratamiento de eleccion va a
depender del estadio de ONM,
cuando no hay hueso expuesto
siempre es preferible realizar un
tratamiento conservador. El
tratamiento quirdrgico se deberia
evitar en lo posible, a menos que el

Los tratamientos conservadores son
las alternativas ideales, sin embargo,
se hace uso de tratamientos
quirurgicos cuando el paciente no
responde de forma favorable a u
tratamiento o invasivo. Ademas, este
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Utilizacion de PRF como

paciente no responda bien a las
terapias no invasivas. Las
alternativas como el oxigeno
hiperbarico han mostrado buenos
resultados mejorando los
tratamientos tradicionales

ultimo tratamiento se puede
complementar con otras alterativas

tratamiento alternativo de la
osteonecrosis por
bifosfonatos. Primeras
impresiones

Osteonecrosis maxilar

Juan Diego Salazar,
Patricio Unda, Andrés

Portilla

2018

Ortiz, Fernando Sandoval

El tratamiento con PRF en
osteonecrosis por bifosfonatos ayuda
a una cicatrizacion de los defectos,
claro que este tratamiento se lo hizo
en conjunto de un tratamiento con
antibioticoterapia y una limpieza
quirdrgica.

Se ha mostrado buenos resultados
con este tratamiento, sin embargo, se
necesita realizar mas estudios para
comprobar que el PRF es efectivo
contra la osteonecrosis maxilar, pero
en estos dos casos mostré resultados
favorables.

asociada a bifosfonatos en
pacientes
osteoporéticos

FUNDAMENTOS DE

Silvana Noemi Picardo,
Sergio Armando
Rodriguez Genta y
Eduardo Rey

2014

Se mostré un protocolo de atencion y
tratamiento para la osteonecrosis
maxilar que consiste en control de la
infeccion con enjuagues con
clorhexidina, terapia con antibidticos

En este estudio se mostro que la
ONM se debe controlar con
tratamientos conservadores, pero no
se recomienda realizar tratamientos
quirdrgicos para no extender el area
Osea expuesta y a su vez debilitar e
hueso maxilar

ELECCION
TERAPEUTICA:
OSTEONECROSIS
MAXILAR ASOCIADA A
DROGAS
ANTIRRESORTIVAS
(MRONJ)

Silvana Picardo, Sergio
Rodriguez Gent, Eduardo
Rey

2020

En los resultados podemos
mencionar que la mejor opcion es la
prevencion, el paciente debe
realizarse una evaluacion dental
previa para realizar cualquier
intervencion odontol6gica antes de
empezar una terapia con bifosfonatos

y se debe realizar tratamientos lo

Se recomienda que las opciones
terapéuticas sean lo menos invasivas
posibles con respecto a la
manipulacion del tejido dseo a
menos que estos sean necesarios.
Ademas, se debe realizar controles
periddicos

mas conservadores posibles y las
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alternativas quirurgicas dejarlas para
los estadios mas agresivos

Osteonecrosis de los
maxilares: fisiopatologia,
diagnostico y tratamiento

Maria Catalina Cortés-
Mott, Rafael Fernandez-
Grisales

2016

se realiza tratamiento sistémico con

antibioticos para controlar el avance
de la enfermedad y el tratamiento

quirurgico se lo realiza en el estadio
3 para eliminar el tejido necrotico

El tratamiento se lo realiza segun el
estadio en el que se encuentre la
patologia, pero de preferencia se

utiliza los tratamientos mas
conservadores

Empleo de concentrados
plaquetarios
autdlogos en el tratamiento
yla
prevencion de la
osteonecrosis de los
maxilares inducida por
medicamentos.
Hacia una revision
sistematica

Gallego Coteron, Maria

2019

El tratamiento con CPA ayuda a
mejorar la cicatrizacion, aumenta la
vascularizacion y regeneracion de los
tejidos. También se encontr6 que el
empleo de CPA ayuda en la
prevencion de la enfermedad. Sin
embargo, también se debe considerar
que en muchas cosas se empleo el
CPA en combinacion de otros
tratamientos como la remocion
quirdrgica por lo cual se puede legar
a confundir los resultados y la
efectividad del tratamiento.

Los tratamientos alternativos con
CPA son una buena opcion
coadyuvante, sin embargo, estos no
han mostrado los suficientes
resultados para emplearse de forma
aislada a los tratamientos ya
establecidos

Protocolo clinico de
pacientes con historia
de uso de bifosfonatos.

Carlos Rivas Bejar, Victor
Manuel Cedillo Félix
Maria Dolores Morales
Cano

2017

El tratamiento consiste en aplicar
alternativas conservadoras con
antibioticos, colutorios y controles
periodicos en los estadios tempranos
de la enfermedad mientras que la
aplicacion del tratamiento quirtrgico
se lo deja para el estadio 3 que es el
mas agresivo

Las alternativas conservadoras son
los tratamientos de primera eleccion
mientras que la alternativa quirurgica
se lo utiliza solo en caso de ser
necesario ya que el uso de la misma
puede conllevar a una progresion de
la enfermedad.
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Tratamiento conservador de
la Osteonecrosis maxilar
inducida por Bifosfonatos -
Reporte de caso

SANCHEZ, F., LOPEZ,
M., PAZ, JAIMES, M.

2015

el tratamiento se aplicara segun el
estadio en el que se encuentra el
paciente. Sin embargo, lo méas
recomendado es un tratamiento con
enfoque conservador

Se recomienda utilizar tratamientos
conservadores como primera
eleccién y dejar los quirdrgicos solo
en casos necesarios para evitar
mayores complicaciones en el
paciente

Alternativas de tratamiento
para la osteonecrosis de los
maxilares asociada a
bisfosfonatos

Ardila Medina C.M

2014

La terapia conservadora con
antibidticos y enjuagues con
clorhexidina 3 veces al dia como una
mejor alternativa, aunque se debe
considerar a la terapia quirurgica
como una opcion en los casos de
ONMB en estadio mas avanzado. En
cuanto a las medidas preventivas se
obtuvo que previo al inicio de terapia
con bifosfonatos, especialmente los
de administracion 1V, se debe
realizar una revision minuciosa del
estado de salud bucal del paciente,
evaluando su higiene bucal y los
tratamientos que necesite se deben
realizar antes.

Se deber optar por las terapias
conservadoras como primera opcion,
seguido de los tratamientos
quirdrgicos para los estadios mas
agresivos de la enfermedad

Tratamiento de la
osteonecrosis de los
maxilares. Casos clinicos y
revision bibliogréafica

Fernando Gonzalez
Maganfa, Eric Partida
Rodriguez, Sergio Utrera
Lopez,

Marlen Diaz Aguilar,
Karina Medrano Meléndez

También es importante recalcar que
un paciente que vaya a recibir o que
este recibiendo terapia con
bifosfonatos debe tener un
seguimiento del paciente con
revisiones periddicas ya que esta

Es de suma importancia que previo a
iniciar una terapia con bifosfonatos
se realice un estudio minucioso de la
cavidad oral del paciente y realizar
todos los tratamientos necesarios
para evitar complicaciones a futuro
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patologia tiene un comportamiento
2015 incierto

Interpretacion: Se analizaron 12 estudios, para identificar las alternativas de tratamiento para la osteonecrosis maxilar inducida por
bifosfonatos. En 10 articulos se menciona dos tipos de tratamiento, la primera alternativa implica un tratamiento conservador mediante la
administracion de analgésicos (aines), antibidticos (penicilina, amoxicilina més &cido clavulénico) y colutorios orales a base de clorhexidina al
0.12% tres veces al dia, siendo este tipo de tratamiento el de primera leccion sobre todo para los estadios 0, 1y 2; se recomienda efectuar controles
periddicos para evitar la progresion de la enfermedad a estadios méas agresivos. La segunda alternativa se basa en realizar un procedimiento
quirdrgico que puede ser la secuestromia, eliminacion de espiculas que puedan generar irritacion en el tejido blando, un legrado del tejido 6seo,
curetaje del tejido 6seo, para eliminar los bordes de tejido éseo necrético, evitando el avance al tejido sano, este procedimiento se debe

complementar con el tratamiento conservador para asi evitar la recurrencia de esta patologia.

En 4 articulos se analizaron que existen otras alternativas terapéuticas, como el uso de oxigeno hiperbarico, plasma rico en fibrina (PRF) o
concentrados plaquetarios autélogos (CPA), sin embargo, estos se recomiendan como una alternativa de ayuda en procedimientos quirargicos.
Ademas, los estudios sugieren que se debe hacer una valoracidn sistémica previa a la terapia con bifosfonatos y realizar procedimientos

odontoldgicos preventivos antes de iniciar el tratamiento para evitar mayores complicaciones
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7. DISCUSION

De acuerdo con los resultados que se han presentado en esta revision bibliografica,
se puede demostrar que la osteonecrosis maxilar relacionada a pacientes que hayan
recibido o estén recibiendo tratamiento con bifosfonatos, se caracterizan por la exposicion
del tejido 6seo necrotico en cualquier parte de la cavidad bucal, pero sobre todo es mas
frecuente en la region posterior del hueso mandibular, asi también lo demuestra Guelman
en 2020 en su articulo “Osteonecrosis de los maxilares asociada a medicamentos
(ONMM)”, la localizacion de la osteonecrosis es variable pero tiene una mayor frecuencia
sobre la mandibula con un 62.3%, mientras que en el maxilar se demuestra una
prevalencia del 29.4% y en ambos se expresa un 8.2%. De igual manera Pérez Rivera
en 2018 en su investigacion, confirma los resultados mencionados y demuestra que existe
mayor incidencia de ONM en el hueso mandibular debido a una menor irrigacion respecto
al maxilar superior, a esto se sumaria el impacto que las cargas oclusales ejercen sobre
las piezas inferiores, y debido al constante remodelado 6seo que ocurre en estas zonas de
impacto, se debe considerar la susceptibilidad que predispone al maxilar inferior para

presentar enfermedades periodontales o a procesos inflamatorios.

En el articulo “Conocimiento y manejo de médicos venezolanos sobre
complicaciones inducidas por bifosfonatos en el complejo maxilar mandibula. Estudio
transversal” de Lopez-Labady en 2014, muestra que las mujeres con un promedio de edad
de 65 afios son méas afectadas con esta patologia puesto que son mas propensas a
desarrollar osteoporosis y osteopenia por lo que necesitan ser medicadas con bifosfonatos,
en este mismo estudio se afirma que el ibandronato es el bifosfonato més recetado seguido
del alendronato, siendo estos los que representan un mayor riesgo. En los resultados

obtenidos en este trabajo bibliografico se puede demostrar y afirmar lo mencionado, ya
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que las pacientes de sexo femenino son mas propensas a desarrollar ONM con un 77.10%,
mientras que los hombres representan el 22.90%, sin embargo con este mismo estudio se
contradice la investigacion realizada por Ldpez-Labady en 2014, obteniendo que el
zoledronato es el bifosfonato que presenta un mayor riesgo de induccién a osteonecrosis
maxilar con un 52.79%, seguido del alendronato con un 29.44% y el ibandronato con un
13. 70% , la afirmacidn realizada en este trabajo coincidente con el estudio de Davison
en 2017, pues menciona que el zoledronato es el bifosfonato con mayor incidencia a
inducir ONM, debido a que una vez que este medicamento se ha incorporado en el tejido

6seo puede persistir en el mismo incluso durante 10 afios.

Quintana Gonzalez en 2020, expresa que la etiopatogenia de la osteonecrosis
maxilar inducida por bifosfonatos es una patologia multifactorial en la que participan
algunos factores predisponentes para su desarrollo. Segun los resultados que se
obtuvieron en este trabajo tenemos que los procedimientos odontologicos que implican
manipulacion ésea como cirugias, colocacion de implantes o extracciones son factores
desencadenantes en el desarrollo de la ONM al igual que pacientes que tengan protesis
mal adaptadas, sin embargo, también se demostrd que la osteonecrosis se puede
desarrollar de forma espontanea. Pero estos no son los Unicos factores que se deben
considerar, Barquero Barrantes en 2016 menciona que es muy importante considerar la
via de administracion del bifosfonato utilizado ya que existe una asociacion mas fuerte
con los bifosfonatos intravenosos, tambien considera que a mayor tiempo de exposicion
al medicamento se incrementa el riesgo de desarrollar esta patologia. Esto confirma los
resultados de este trabajo, ya que se mostr6 que el riesgo de desarrollar ONM por
bifosfonatos administrados por via oral es de menor riesgo que su administracion por via

intravenosa, ya que esta via tiene mayor afinidad por el tejido 6seo, ademas se mostrd que
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existe un mayor riesgo cuando el paciente ha consumido bifosfonatos por un tiempo

mayor a 3 afos.

Segun el articulo “Revision sistematica de tratamiento de osteonecrosis maxilar
por bifosfonatos” de MS en 2016 menciona que el tratamiento de osteonecrosis mediante
alternativas quirurgicas se debe limitar a los pacientes que no responden a las terapias
conservadoras, puesto que el tratamiento quirdrgico muestra resultados poco predecibles
y pueden inducir a una progresién de la enfermedad, asi mismo Ledn Arcila & Valencia
en 2019 estan de acuerdo con esta afirmacion pues consideran que el tratamiento
conservador puede resultar mas efectivo dependiendo del estadio en el que se encuentre
la ONM vy proponen el tratamiento quirtrgico para los estadios mas agresivos de la
patologia. Con los resultados obtenidos durante esta revision bibliografica también se
puede afirmar que la terapia conservadora es la primera eleccion para el tratamiento de
osteonecrosis maxilar sobre todo en los estadios 0, 1 y 2 y el tratamiento quirdrgico se lo
deberia realizar en el estadio 3 que es el méas agresivo puesto que el procedimiento
quirdrgico involucra la manipulacion del tejido 6seo que puede conllevar a la progresion
de la osteonecrosis debido a la dificil visualizacion de los margenes 6seos vitales durante
la cirugia, ademas se afirma que el tratamiento quirdrgico debe estar siempre acompafiado
de un tratamiento conservador para aliviar la sintomatologia del paciente y anular la carga

bacteriana.

Por otro lado Salazar en 2018 recomienda el manejo de terapias alternativas como
terapia de ozono, terapia de oxigeno hiperbarico (HBO) o plasma rico en fibrina (PRF),
ya que en su estudio se obtuvieron resultados prometedores en combinacion con el
tratamiento quirdrgico, ya que ayuda a promover la regeneracion de los tejidos blandos,
sin embargo es oportuno considerar que este tipo de tratamientos se deben utilizar como

terapias complementarias al tratamiento quirdrgico o conservador, mas no como
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alternativas principales para tratar la osteonecrosis maxilar, como se ha mostrado en los

resultados de esta investigacion bibliografica.
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8. CONCLUSIONES

Los bifosfonatos son excelentes medicamentos, utilizados por sus ventajas
terapéuticas en enfermedades que afectan al tejido 6seo como osteoporosis y otras
patologias de tipo cancerigenas. Sin embargo, en este estudio se ha demostrado
gue pueden ocasionar complicaciones como es el desarrollo de osteonecrosis
maxilar, afectando sobre todo a la poblacion adulta en un rango de edad 45 a 85
afios con una media de 69 afios, con una mayor prevalencia en mujeres con un
porcentaje del 77.10%

Se ha demostrado que uno de los factores desencadenantes de la osteonecrosis,
gue se da con mayor prevalencia son los tratamientos odontol6gicos invasivos en
los que se implique la manipulacion y exposicion del tejido 6seo, como es el caso
de cirugias de colocacion de implantes o extracciones dentales con un porcentaje
del 61.02%, sobre todo en pacientes que han recibido terapia con bifosfonatos por
via endovenosa, siendo esta forma de administracién otro factor de riesgo, con un
porcentaje del 51.20%. EI tiempo de consumo del medicamento mayor a un afio
es otro factor de riesgo para el desarrollo de osteonecrosis maxilar.

Dentro de esta revision bibliogréfica, se demostr6 que existen varias alternativas
de tratamiento que van de acuerdo con los estadios de la osteonecrosis maxilar
que se presente. Se ha determinado que para el estadio 0, 1 y 2 el método méas
recomendado es el tratamiento conservador en el cual se incluye la administracion
de analgésicos, antibiéticos y colutorios orales a base de clorhexidina. Para el
estadio 3 se debe recurrir a un tratamiento quirdrgico en el cual se realiza, legrado
y curetaje del tejido 6seo necrético, y la eliminacion de espiculas que irriten el

tejido blando y que conlleven a una progresion de la enfermedad.
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9. RECOMENDACIONES

Dentro de la atencion odontoldgica, los pacientes que tengan antecedentes de
haber recibido terapia con bifosfonatos por enfermedades dseos malignas y no
malignas, se debe efectuar una interconsulta médica para conocer la dosis, el tipo
de bifosfonatos y el tiempo de administracién que el paciente lleva con este
medicamento, para que el clinico pueda decidir sobre el plan de tratamiento que
va a realizar en estos pacientes

Se debe suspender o posponer los tratamientos odontoldgicos invasivos en
pacientes que hayan sido prescriptos con bifosfonatos, y se debe analizar con el
médico tratante para la suspensién del medicamento especialmente los que son
por via endovenosa, tres meses antes y tres meses después de cualquier
procedimiento quirdrgico, siempre y cuando las condiciones sistémicas del
paciente lo permitan. Sin embargo, se debe considerar que la acumulacion del
farmaco en el organismo puede persistir en el tejido 6seo incluso durante 10 afios
En la atencion odontoldgica, a los pacientes que estén tomando bifosfonatos se
debe realizar interconsulta medica y controles periodicos para evitar el desarrollo
y la progresion de la enfermedad a estadios més avanzados, con la finalidad de
hacer uso Unicamente de medidas conservadoras, evitando en lo posible la

manipulacion del tejido éseo con procedimientos quirdrgicos.
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Anexo 1. Matriz sintesis de articulos

11. ANEXOS

ARTICULO AUTOR ANO ENLACE OBJETIVOS MATERIALES Y RESULTADOS
DE METODOS
PUBLIC
ACION
Osteonecrosis Juliana 2018 https://www.scielo.s Con el estudio se
de los maxilares Barquero a.cr/scielo.php?pid= determind que hubo un
inducida por Barrantes S1659- predominio mayor en el
bifosfonatos 0775201600020000 sexo femenino, se
5&script=sci_arttex evidencio que la
t patologia. Solo uno de los

Este articulo tuvo como
objetivo dar a conocer la
historia de los
bifosfonatos, los factores
de riesgo para desarrollar
OMB, dar a conocer
algunas de los
tratamientos y medidas
preventivas que se puede
tomar y la presentacion de
8 casos clinicos

La informacion fue
obtenida mediante
revision
bibliografica 'y
también por el
estudio realizado a
ocho pacientes en el
hospital general de
zona NUm. 57 de
IMSS (México)

pacientes tenia
antecedentes de extraccion
dental previa y siete
presentaron OMB de
forma espontéanea.
Las enfermedades
concomitantes mas
comunes fueron
hipertension arterial,
diabetes mellitus, artritis
reumatoide.

La localizacién mas
frecuente fue en la
mandibula, en la regién
posterior y con menor
frecuencia en el maxilar
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Osteonecrosis
de los maxilares
inducida por
bifosfonatos:
revision de la
literatura 'y
analisis de ocho
casos

José Luis
Cadena
Anguiano,
Juan Carlos
Romero
Alvarado,
Nancy Valeria
Lara Gayosso,
Diana Cecilia
Tapia
Pancardo

2018

https://www.medigr

aphic.com/pdfs/ciru

giabucal/cb-
2018/cb182d.pdf

Este articulo tuvo como
objetivo dar a conocer la
historia de los
bifosfonatos, los factores
de riesgo para desarrollar
OMB, dar a conocer
algunas de los tratamientos
y medidas preventivas que
se puede tomar y la
presentacion de 8 casos
clinicos

La informacion fue
obtenida mediante
revision
bibliografica y
también  por el
estudio realizado a
ocho pacientes en el
hospital general de
zona NuUm. 57 de
IMSS (México)

Con el estudio se
determind que hubo un
predominio mayor en el
Sexo femenino, se
evidencio que la patologia.
Solo uno de los pacientes
tenia antecedentes de
extraccion dental previa y
siete presentaron OMB de
forma espontanea.
Las enfermedades
concomitantes mas
comunes fueron
hipertension arterial,
diabetes mellitus, artritis
reumatoide.

La localizacibn  mas
frecuente fue en la
mandibula, en la region
posterior 'y con menor
frecuencia en el maxilar
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https://www.medigraphic.com/pdfs/cirugiabucal/cb-2018/cb182d.pdf

Osteonecrosis P. Sartori, G. https://www.science Se ha relacionado a la
del maxilar Rajcovich, N. direct.com/science/a El obietivo de este articulo OMB con los bifosfonatos
inferior por Taborda, M.C. 2015 rticle/pii/S0048761 J o que poseen nitrégeno en su
. ) es la presentacion de dos
bifosfonatos. Séleme Daza, 914001148 o Se obtuvo la | estructura ya que

. casos  clinicos para | . . s b
Presentacion de C. Nelly ) . informacion disminuyen la resorcion
informar sobre los posibles . N It L
caso mediante  revision | 0sea  por inhibicion
efectos adversos de los | . .. .. e
. bibliografica y por el | osteoclastica.
bifosfonatos. Se presenta s .
. analisis de casos | Prevalencia de la
tambiéen la forma de| . . .
. . - | clinicos osteonecrosis por BF es
diagnosticar esta patologia 0 .
las medidas preventivas del 60% en la mandlbula,
y 30% en el maxilar y 10%
en ambos
Relaciones José Manuel 2018 https://www.scielo.s Se puede mencionar que la

metabdlicas de
la osteonecrosis
maxilar
inducida por
bifosfonatos:
revision

Rivera Pérez

a.cr/pdf/odov/n29/1
659-0775-0dov-29-

7.pdf

El objetivo de este articulo
es dar a conocer el
concepto de OMB, los
efectos adversos de los
bifosfonatos, la utilizacion
de BF, la clasificacion de
los BF segin  sus
generaciones y sus
caracteristicas
farmacocinéticas

Se logro obtener la
informacién
mediante  revision
bibliografico de
distintas fuentes de
informacion

mayoria de los casos de
osteonecrosis se
desarrollan en el hueso
mandibular con un 60%,
en el hueso maxilar con
30% y un 10% en ambos
huesos. La ONM por
bifosfonatos IV puede ser
frecuente a partir de los 3
afios de consumo de este
medicamento. Ademas, los
bifosfonatos nitrogenados
SO mas toxicos para las

células osteoclasticas
inhibiendo su  funcién
normal
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https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0048761914001148
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Fistula oroantral |  Angelo S4, 2018 http://scielo.isciii.es - Con este estudio aporto
- — El objetivo es recordar la . > i
en contexto de Leandro /scielo.php?pid=S0 - informacion como:
X relacion entre la .
osteonecrosis Azevedo, 376- 0StEONECIOSiS or | Se loaré obtener la Los bifosfonatos
maxilar y Carlos 7892201800020001 | . por gro administrados por via
: o T bifosfonatos y el | informacion
mandibular por Pinheiro, 7&script=sci_arttex . . . .. | endovenosa presenta
bifosfonatos Joaquim t&tlng=en desarrollo  de  fistula ) mediante revision mayor riesgo que los de
f q oroantral. Ademas, se | bibliografico de yor Tiesgo q
Caso clinico Seixas- ~ . -~ administracion oral
. . sefala el riesgo de someter | distintas fuentes de .
Martins, Luisa . - y La osteonecrosis se ha
a estos pacientes a | informacion y el )
Cunha ; X . convertido en una secuela
extracciones dentarias tras | estudio de un caso
N . e frecuente por el uso de
el inicio de tratamiento | clinico .
bifosfonatos en
endovenoso con . o
. tratamientos de metastasis
bifosfonatos. ;
Osea
Uso de Alexis A. 2019 https://www.medigr Este  articulo  aporto
bifosfonatos Sanchez aphic.com/pdfs/atef informacion sobre el uso
asociado a Lopez, Yadira am/af- de los bifosfonatos y la
riesgo de Ruiz Vargas, 2020/af201qg.pdf - importancia  sobre el
; S El proposito de este I
osteonecrosis en | Deni Avilés articulo es informar  al conocimiento  que el
maxilares Alonso, .~ . Se logro obtener la | médico y el odontdlogo
médico familiar y al|. . .
Roxana . it informacion deben tener. Aportd con
. odontélogo la relacion de . N I .
Cepeda Uribe, . mediante  revision | informacion sobre
. los bifosfonatos con la| . ,. . : .
Gabriela bibliogréfico de | medidas preventivas como

Garcia Morales

osteonecrosis maxilar para
que asi tomar las medidas
preventivas necesarias

distintas fuentes

la suspension del
tratamiento antes y
después de realizar alguna
intervencion invasiva para
evitar complicaciones al
paciente.
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https://www.medigraphic.com/pdfs/atefam/af-2020/af201g.pdf
https://www.medigraphic.com/pdfs/atefam/af-2020/af201g.pdf

Los
bifosfonatos a
través de la
historia

Blanca R,
Ibieta Zarco,
Alejandro
Mohar-
Betancourt,
Fernando U,
Lara-Medina,
Aurora C,
Rueda -Alanis

2018

http://www.journalo
fcancerology.com/p
df/jcancer 2018 02

049-057.pdf

Este articulo tiene como
propésito  mostrar  los
primeros  conceptos e
inicios de los bifosfonatos,
la clasificacion de los BF
segun la generacion y la
clasificacion de la
osteonecrosis maxilar por
estadios.

Se realizd una
revision de la
literatura en base a
otras fuentes
bibliograficas

Con este articulo se puede
conocer cuales son las
aplicaciones que tiene cada
bifosfonato  segun la

generacion a la cual
pertenezca.
Nos informa sobre las

medidas preventivas
odontolodgicas que se debe
tomar, como evitar las
extracciones dentales, pero
en caso de ser necesaria
también nos informa sobre
una prueba de laboratorio
(CTX) que ayuda a evaluar
los marcadores de
recambio 0seo.
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Revision
sistematica de
tratamiento de
osteonecrosis

maxilar por
bifosfonatos
(ONMBPs)

https://rcoe.es/articu

lo/4/revision-
sistematica-de-
tratamiento-de-
osteonecrosis-

maxilar-por-
bifosfonatos-

onmbps

Este articulo tiene como
propésito  mostrar  las
diferentes alternativas de
tratamiento: conservador y
quirurgico; y otras
alternativas como: Terapia
de ozono, terapia laser de
bajo nivel, terapia de
oxigeno hiperbarico

se realizé una

busqueda
sistematica de la
literatura en

PUBMED, EBSCO
y SCIELO desde el
mes de noviembre
del 2011 hasta
noviembre del 2016
incluyendo el
siguiente término de
busqueda:
“Management
osteonecrosis
bisphosphonates™.
Se aplicaron como
filtros de busqueda:
humans, free full
text, review. Se
excluyeron los
articulos que no
mencionaban
tratamiento de la
ONMBP

El tratamiento de eleccién
va a depender del estadio
de ONMBP, cuando no
hay  hueso  expuesto
siempre es  preferible
realizar un tratamiento
conservador. El
tratamiento quirdrgico se
deberia evitar en lo
posible, a menos que el
paciente no responda bien
a las terapias no invasivas
como es en el estadio 3
Por otro lado, las
alternativas como el
oxigeno hiperbarico han
mostrado buenos
resultados mejorando los
tratamientos tradicionales
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Osteonecrosis
Maxilar
asociada a
bifosfonatos en
Cali, Colombia

Miguel Evelio
Ledn Arcila,
Carlos
Humberto
Valencia Llano

2019-
2020

https://www.researc
hgate.net/profile/Ca
rlos-Valencia-
26/publication/3405
65157 ARTICULO
ORIGINAL/links/
5e90c21a299bf1307

98f9b8d/ARTICUL
O-ORIGINAL .pdf

Este articulo nos habla
sobre las etapas de la
OMB, también os muestra
la prevalencia de
osteonecrosis por consumo
oral e intravenoso. Este
articulo recomienda que se
suspendan el uso de
bifosfonatos 3 meses antes
y después de algun
tratamiento dental
invasivo, aunque no hay
mayor evidencia cientifica
sobre esto. El objetivo de
este articulo consiste e
realizar una encuesta a
cirujanos  maxilofaciales
para conocer sobre el tipo
de bifosfonatos, la
duracién del tratamiento,
exposicion o no  del
maxilar de manera
espontanea después de una
extraccion dental, método
de diagndstico y tipo de
tratamiento utilizado

Se realizd una
encuesta a 32
cirujanos

maxilofaciales de la
ciudad de Cali,
Colombia, donde se
pregunto sobre
diferentes  tdpicos
relacionados con

pacientes afectados y
desarrollo de la
patologia como edad
y genero de los

pacientes, tipo de
medicamento,
tiempo de

administracion,
hueso expuesto, etc.

Este estudio demostrd que
la poblacion mas afectada
son las mujeres mayores
de 44 afios, sin importar la
forma de administracion.
También se encontr6 que
la mayoria de los pacientes
estuvo consumiendo BP
entre 1 y 5 afios previos a
la aparicion de los
sintomas, y se conoce que
el medicamento puede
acumularse en el hueso y
tiene una vida media de
aproximadamente 10 afios
Sobre el tratamiento ara la
OMB, se recomienda la
administracion de
antibioticos orales y uso de
enjuagues bucales, y en
otros casos la reseccion
quirdrgica. Se recomienda
optar por un tratamiento
conservador a menos que
el quirdrgico sea inevitable
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Osteonecrosis
de los maxilares
relacionada con
medicamentos.

Reporte de un
caso por el uso
de alendronato

Pablo Andrés
Crespo
Reinoso,
German
Malanche
Abdala, Mayra
Rocio
Escamilla Soto

2019

Osteonecrosis de
los maxilares
relacionada con
medicamentos.
Reporte de un caso

por el uso de
alendronato

(medigraphic.com)

Este articulo nos da un
concepto sobre
osteonecrosis y una corta
clasificacion sobre los
bifosfonatos nitrogenados
y no nitrogenados. Nos
menciona algunos
sintomas que  puede
presentar un paciente y los
factores de riesgo para
desencadenar OMB.

Se obtuvo la
informacion

mediante revision de
otras fuentes
bibliograficas y
mediante el estudio
de un caso clinico de
un paciente
femenino de 85 afios
con diabetes tipo Il
de 20 aflos de
evolucion, con
hipertension de 15
aflos de evolucion,
controlada. refirid el
consumo de
alendronato durante

4 afios para el
manejo de
osteoporosis. Se

presento a la
consulta con dolor en
la  hemimandibula

izquierda con 2
meses de evoluciony
sin ningun

tratamiento

odontologico previo.
Se observo dos zonas
de exposicion Osea

En los resultados se
encontrdé que la terapia
antibiética por si sola
presenta bajos resultados,
al contrario de combinarla
con una cirugia
conservadora. También se
ha analizado otras
alternativas como
complementos, por
ejemplo, el uso de oxigeno
hiperbarico, o la hormona
paratiroidea recombinante,
ya que esta estimula la
formacion dsea. Aunque
no existe un tratamiento
especifico para pacientes
con osteonecrosis de los
maxilares relacionados
con medicamentos. Sin
embargo, la opcion de
tratamiento mas usada es
la aplicacion de
antibidticos, control de
higiene 'y una fase
quirdrgica de ser
necesario.
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de 1 cm con dolor a
la  palpacion vy
secrecion purulenta.
El tratamiento fue

prequirdrgico  con
antibioticos y
enjuagues  bucales

para disminuir carga
bacteriana,
posteriormente  se
realizo la  fase
quirdrgica

Utilizacion de
PRF como
tratamiento

alternativo de la
osteonecrosis
por
bifosfonatos.
Primeras
impresiones

Juan Diego
Salazar,
Patricio Unda,
Andrés Ortiz,
Fernando
Sandoval
Portilla

2018

Vista de Utilizacion

de PRF como
tratamiento
alternativo de la
osteonecrosis por
bifosfonatos.
Primeras

impresiones
(usfg.edu.ec)

El propdsito de este
articulo es dar a conocer
conceptos basicos de la
osteonecrosis maxilar, los
estadios en los que se
presenta y los mecanismos
de accion de los
bifosfonatos. También se
tiene como propdsito e este
articulo dar a conocer los
resultados obtenidos
mediante la utilizacion de
PRF como tratamiento ara
la  osteonecrosis  por
bifosfonatos

Se obtuvo la
informacién
mediante  revision
bibliografica y
también  por el
estudio de dos casos
clinicos

En los resultados de este
articulo se encontré que el
tratamiento con PRF en
osteonecrosis por
bifosfonatos ayuda a una
cicatrizaciéon  de los
defectos, claro que este
tratamiento se lo hizo en
conjunto de un tratamiento
con antibioticoterapia vy
una limpieza quirdrgica.
Se necesita realizar més
estudios para comprobar
que el PRF es efectivo
contra la osteonecrosis
maxilar, pero en estos dos
casos mostrd resultados
favorables.

70



https://revistas.usfq.edu.ec/index.php/odontoinvestigacion/article/view/1283/1255
https://revistas.usfq.edu.ec/index.php/odontoinvestigacion/article/view/1283/1255
https://revistas.usfq.edu.ec/index.php/odontoinvestigacion/article/view/1283/1255
https://revistas.usfq.edu.ec/index.php/odontoinvestigacion/article/view/1283/1255
https://revistas.usfq.edu.ec/index.php/odontoinvestigacion/article/view/1283/1255
https://revistas.usfq.edu.ec/index.php/odontoinvestigacion/article/view/1283/1255
https://revistas.usfq.edu.ec/index.php/odontoinvestigacion/article/view/1283/1255
https://revistas.usfq.edu.ec/index.php/odontoinvestigacion/article/view/1283/1255
https://revistas.usfq.edu.ec/index.php/odontoinvestigacion/article/view/1283/1255

Osteonecrosis
maxilar
asociada a
bifosfonatos en
pacientes
osteoporéticos

Silvana Noemi
Picardo, Sergio
Armando
Rodriguez
Gentay
Eduardo Rey

2014

https://scielo.isciii.e

s/pdf/maxi/v37n2/c
aso3.pdf

Este articulo tiene como
propdsito dar a conocer los
factores de riesgo para
desarrollar ~ osteonecrosis
por bifosfonatos y la
posible predileccién de la
ONM por los huesos
maxilares. También nos
habla del riesgo de los
bifosfonatos al
consumirlos por via oral y
por via endovenosa y nos
menciona un protocolo a
seguir antes y durante una
terapia con bifosfonatos y
un protocolo para el
tratamiento del paciente
con ONM. Y nos
menciona 4 casos clinicos

La informacion de

este articulo se
obtuvo mediante
revision de otras
fuentes

bibliogréficas y por
el estudio de casos
clinicos

Al analizar los casos
clinicos todos los pacientes
nos mencionan que reciben
terapia con alendronato
70mg  semanal, con
desarrollo de la ONM por
traumatismo  en  tres
pacientes y un paciente
con un foco infeccioso de
forma espontanea
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Estado
cualitativo y
cuantitativo

0seo
generalizado en
la osteonecrosis
de maxilares.
Efecto de los
bifosfonatos

M Quintana-
Gonzalez, P
Quintana-
Montesdeoca,
MJ Gbémez de
Tejada-
Romero, P
Saavedra-
Santana, M
Vicente-
Barrero, S
Bocanegra-
Pérez, M Sosa-
Henriquez

2019

Estado cualitativo y
cuantitativo 6seo
generalizado en la
osteonecrosis de
maxilares. Efecto de

los bifosfonatos

(isciii.es)

Este articulo tiene como
objetivo mostrar el
concepto de osteonecrosis
e indicar la etiopatogenia
de esta, ademas indica las
posibles alteraciones que
sufre el tejido dseo a causa
de la administracion de
bifosfonatos, también
muestra las alteraciones
del tejido G6seo en otros
huesos del cuerpo,

para este articulo se
considerd pacientes
que ya hayan tenido
ONM vy pacientes
que no  hayan
padecido esta
enfermedad pero que
estén administrados
con bifosfonatos por
un minimo de 5 afios

Los pacientes afectos de
ONM tenian una mayor
comorbilidad que los
controles, con una mayor
prevalencia de diabetes

mellitus, cancer, artritis
reumatoide,
hipertiroidismo,
cardiopatia, arritmias,

insuficiencia cardiaca e

hipercolesterolemia.  Por
ello, el consumo de
corticoides, (orales e
inhalados),
anticoagulantes,
hipnoticos,  bifosfonatos
por via intravenosa
(zoledronato), y

quimioterapia
antineoplasica fue también
mayor entre los pacientes
afectos de ONM que los
pacientes controles. Sin
embargo, entre los
pacientes con ONM el
porcentaje que tomaba
bifosfonatos orales fue
menor.
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OSTEONECRO

SIS POR
BIFOSFONAT
0S:
PRESENTACI
ON DE UN
CASO
CLINICO

Sofia Pérez
Rangeon,
Alejandro
Ostrosky,

Daiana Pérez,
Elena Maidol,
Eduardo
Candelo,
Roman Lell

2019

https://docs.bvsalud
.org/biblioref/2020/
04/1095356/raao19-

2-art4.pdf

En este articulo se da a
conocer el concepto basico
de osteonecrosis, también
menciona algunos factores
de riesgo y presenta los
estadios de la
osteonecrosis por
bifosfonatos y asi mismo
el tratamiento que se debe
manejar en cada uno de
estos estadios de la
osteonecrosis

La informacion de
este articulo ha sido
obtenida por medio
de revision
bibliografica de
otros articulos y por
la presentacion de un
caso clinico

En los resultados de este
articulo podemos
mencionar que los huesos
maxilares son mas
susceptibles a la
osteonecrosis debido a que
el recambio 0seo es mayor
en estos huesos que en los
huesos largos del cuerpo.
También se puede
mencionar que la terapia
con bifosfonatos por via
intravenosa tiene mayor
riesgo para desarrollar
osteonecrosis maxilar
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Fractura
patolégica
mandibular
bilateral en
osteonecrosis
maxilar
inducida por
bisfosfonatos

José Dario
Sanchez
Lopez, Paolo
Cariati, Miguel
Angel Pérez de
Perveval Tara

2018

Fractura patoldgica
mandibular bilateral

€n osteonecrosis
maxilar inducida
por bisfosfonatos |

Reumatologia
Clinica
(reumatologiaclinic
a.org)

En este articulo se presenta
el caso de una paciente de
75 afios con antecedentes

de tabaquismo, higiene
oral defectuosa,
diagnosticada con

carcinoma epidermoide de
mama avanzado del que

fue intervenida
quirargicamente y
complementando con
radioterapia y

quimioterapia.

Posteriormente se inicia
terapia con zoledronato 1V
en dosis de 4mg.
Posteriormente se detecta
clinicamente  supuracion
intraoral y hueso necrotico

Este articulo se
realizo mediante
revision

bibliografica y el
estudio de un caso
clinico

En los resultados de este

articulo podemos
mencionar que los
bifosfonatos, son tiene
mecanismo de accion

maltiple como la resorcion
6sea  por inhibicion
osteoclastica, alteracion
del remodelado  Gseo,
accion  antiangiogénica.
Estas acciones generan
fragilidad en el hueso, esto
mas la irrigacion terminal
del maxilar inferior
convierten a este hueso en
una zona susceptible a
sufrir osteonecrosis y en
algunos casos fracturas.
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FUNDAMENT
OS DE
ELECCION
TERAPEUTIC
A:
OSTEONECRO
SIS
MAXILAR
ASOCIADA A
DROGAS
ANTIRRESOR
TIVAS
(MRONJ)

Silvana
Picardo, Sergio
Rodriguez
Gent, Eduardo
Rey

2020

raan632-

articulo2.pdf
(bvsalud.org)

Este articulo tiene como
propésito  mostrar  las
distintas terapeuticas que
se pueden aplicar en la
ONMB. En un principio
menciona que no se
recomienda la suspension
de los bifosfonatos ya que
no aportan ningun
beneficio  odontoldgico.
También menciona que la
remocién de porciones
necrdticas 0sea dependera
del estadio en el que se
encuentra la ONMB. Nos
menciona algunas
opciones terapéuticas
como la utilizacion de la
camara hiperbarica,
plasma rico en plaguetas o
fibrina, utilizacion de luz
de baja potencia laser.

Este articulo se
realizo en base a una
revision de
literatura de otros
articulos publicados

En los resultados podemos
mencionar que la mejor
opcidn es la prevencién, el
paciente debe realizarse
una evaluacion dental
previa  para  realizar
cualquier intervencion
odontologica antes de
empezar una terapia con
bifosfonatos. Ademas, se
recomienda que, si ya se ha
diagnosticado una
osteonecrosis maxilar, las
opciones terapéuticas sean
lo menos invasivas
posibles con respecto a la
manipulacion del tejido
0se0 a menos que estos
sean necesarios. Ademas,
se debe realizar controles
periodicos
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Manejo de la
osteonecrosis
maxilar
asociada al uso
de
medicamentos
en virtud de su
estadio clinico:
analisis de 19
casos

Susan A. Diaz-
Reverand, Luis
Naval-Giaz,
Mario F.
Munoz-Guerra,
JesUs Sastre-
Pérez,
Francisco J.
Rodriguez-
Campo, José
L. Gil-Die

2018

Manejo de la
osteonecrosis

maxilar asociada al
uso de
medicamentos en
virtud de su estadio

clinico: analisis de
19 casos (isciii.es)

El proposito de este
articulo es mostrar con
casos clinicos, de qué
manera se puede manejar o
tratar la  osteonecrosis
maxilar por bifosfonatos,
mostrando cuales son las
mejores alternativas segun

el estadio en el que se
encuentre el paciente.
También nos  muestra

cuales son los factores
desencadenantes como por
ejemplo exodoncia,
implantes y en algunos
casos las protesis
removibles

Se recogid a un
grupo de pacientes
que presentaron
lesiones  maxilares
asociadas al uso de
farmacos

antirresortivas como
los BF desde 2005
hasta 2015. Se
incluyeron pacientes
que tienen en su
historia enfermedad

de base,
antecedentes de
cirugia oral,

presencia de fistulas
o fracturas, tipo de

farmaco, duracion,
via de
administracion y
evolucién de

necrosis. En un
principio de trato a
todos los pacientes

de forma
conservadora y
también segun el
estadio de la

osteonecrosis.

En los resultados se puedo
evidenciar que los
bifosfonatos
administrados por VI son
de mayor riego para
desarrollar  osteonecrosis
en comparacion a la VO,
aunque también depende
de la potencia y el tiempo
de uso del medicamento.
También se determiné que
el acido zoledronato (VI)
es el mas frecuente
asociado con ONMB vy el
alendronato (oral)......
También se demostrd que
el estadio mas frecuente es
el 2 y la mandibula es més
afectada que el maxilar. En
cuanto al tratamiento se
puede decir que existen
pautas muy conservadoras
hasta un manejo
quirurgico, pero esto va a
depender de la extension
de la necrosis del hueso y
del estadio y evolucién de
la enfermedad.
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Empleo de
concentrados
plaquetarios

autdlogos en el
tratamiento y la
prevencion de la
osteonecrosis de
los
maxilares
inducida por
medicamentos.
Hacia una
revision
sistematica

Gallego
Caterén, Maria

2019

https://coem.org.es/
pdf/publicaciones/ci
entifica/vol16num3/
concentradosplaque

tarios.pdf

El objetivo de este articulo
es mencionar los
conceptos basicos de la
MRONJ, los factores
desencadenantes de la
osteonecrosis, los estadios
de la enfermedad vy
también dar a conocer el
efecto de la aplicacion de
CPA en los pacientes en
los que vya se ha
establecido la
osteonecrosis 'y también
como método preventivo
en pacientes con alto
riesgo a desarrollar esta
enfermedad

Se  realizd
busqueda
bibliografica en las
plataformas
MEDLINE/PubMe,

una

Science Direct vy
Cochrane  Central
Registred of
Controlled Trials

(CENTRAL) desde
el afo 2003 al 2018.

En este articulo se
reportaron  casos  de
pacientes con
osteonecrosis por

medicamentos, que fueron
tratados con CPA vy en los
cuales se encontr6 una
mejora en la cicatrizacion,
aumento de
vascularizacion y
regeneracion  de  los
tejidos.  También  se
encontrd que el empleo de
CPA ayuda en |la
prevencion de la
enfermedad. Sin embargo,
también se debe considerar
que en muchas cosas se
emple6 el CPA en
combinacion de otros
tratamientos como la
remocién quirargica por lo

cual se puede legar a
confundir los resultados y
la efectividad del

tratamiento.
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Epidemiologia,

farmacologia y

caracterizacion
clinica de la

osteonecrosis de
los maxilares.

Un estudio
retrospectivo de
70 casos

Alejandro
Pelaz, Luis
Junquera,
Lorena
Gallego, Luis
Garcia-
Consuegra,
Lucia Garcia-
Martinez,
Tommaso
Cutilli,
Sonsoles Olay

2014-
2015

https://www.science
direct.com/science/a

rticle/abs/pii/S0001
651914001587

Este articulo tiene como
proposito hacer un estudio
en diferentes pacientes con
la finalidad de evaluar las

diferentes variables
relacionadas con la
enfermedad, como por

ejemplo determinar que
bifosfonato es el que mas
afecta a los pacientes,
cudles son los factores
locales desencadenes que
aportan al desarrollo de la
osteonecrosis maxilar y
cuales son los estadios mas
frecuentes y el hueso que
mas se ve afectado.

Para este articulo se
procedid a la
seleccion de los
pacientes
diagnosticados  de
ONMB en un centro
de referencia para
una poblacion de
1.100.000
habitantes. Las
variables analizadas
se dividieron en 3
grupos:  pacientes,
farmaco (incluyendo
el analisis de la dosis
aplicada y la
ponderacion
dosis/potencia) y
0Steonecrosis.

En los resultados se pudo
constatar que los
bisfosfonatos que mas
osteonecrosis causan son

los que tienen la
mayor ponderacion dosis,
potencia como el

ibandronato y el &cido
zoledronato (V1). También
se puedo notar que el
factor desencadenante mas
frecuente es la exodonciay
en algunos casos
traumatismos  protésicos.
La exposicion clinica fue
la  presentacion  mas
frecuente en los pacientes
y el hueso méas afectado
fue la mandibula.
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Osteonecrosis
de los
maxilares:
fisiopatologia,
diagnostico y
tratamiento

Maria Catalina
Cortés-Motta,
Rafael
Fernandez-
Grisales

2016

v29n2a08.pdf
(scielo.org.co)

En este articulo se tiene
como proposito mostrar
los conceptos de fisiologia
6sea, remodelado dseo y
resorcion 6sea. También se
habla de la estructura,
bioactividad y
farmacocinética de los
bifosfonatos. Nos da la
definicion de
osteonecrosis y los
factores de riesgo para
desarrollar ONM, el
diagnostico diferencial y
radiografico, los cuidados
preventivos  antes y
después del wuso de
bifosfonatos y el
tratamiento  para esta
patologia

Este articulo se

realizo mediante
revision
bibliografica

En este articulo se
menciona que los
bifosfonatos 1V tiene una
mayor absorcion y
acumulacion en el hueso
que los que son por VO.
Entre los factores de riesgo
nos encontramos  con
cirugia traumas, factores
sistémicos y el uso de
bifosfonatos por largos
periodos de tiempo. Por
otra parte, los bifosfonatos
tienden a acumularse méas
en la mandibula que en el
maxilar debido a su alta
vascularizacion. En cuanto
al tratamiento, se lo realiza
segun e estadio de ONM
en el que se encuentre el
paciente
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OSTEONECRO
SIS
ASOCIADA A
PACIENTES
CON
CONSUMO DE
ANTIRRESOR
TIVOS BAJO
TRATAMIENT
0
ONCOLOGICO

Leandro G.
Martinez,
Patricia L.
Benitez, Sergio
A. Rodriguez
Genta,
Silvana N.
Picardo,
Eduardo A.
Rey
Maria Dolores
Morales Cano

2021

articulo04.pdf
(ateneo-

odontologia.org.ar)

Este articulo muestra los
conceptos de ONM
asociado a medicamentos
antirresortivas que son
utilizados  para tratar
diversas patologias
oncologicas. Muestra los
estadios de la ONM.
También  muestra  los
factores de riesgo que
estan asociados al
desarrollo de esta
enfermedad. Y finalmente
muestra el estudio de un
caso clinico.

Se realiz6 mediante

la consulta
bibliografica de otras
fuentes de

informacién mas el
estudio de un caso
clinico

En los resultados se mostro
gue existe un mayor riesgo
de padecer ONM en
pacientes que tienen
enfermedades
inmunodepresoras  como
diabetes. También se
mostr6 que pacientes que
reciben bifosfonatos para
terapias oncoldgicas tienen
un mayor riesgo También
se mostrd que los pacientes
que estén administrados
con BP y que tengan
antecedentes de
tratamientos
odontoldgicos  invasivos
tienen méas posibilidades
de desarrollar ONM y que
la mayor localizacién es en
el hueso mandibular y se
da con mas frecuencia en
la regidén posterior, es
decirla zona de molares
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Protocolo
clinico de
pacientes con
historia
de uso de
bifosfonatos.

Carlos Rivas
Béjar, Victor
Manuel
Cedillo Félix
Maria Dolores
Morales Cano

2017

Protocolo clinico de

pacientes con
historia de uso de

bifosfonatos
(medigraphic.com)

Este articulo menciona las
aplicaciones de los
bifosfonatos  por  via
intravenosa en
enfermedades Oseas
malignas y administracion
por VO en enfermedades
de deficiencia Osea, el
mecanismo de accion y los
efectos adversos que
pueden generar como la
ONM, que puede darse
como efecto secundario al
consumo de este farmaco
pero que también
involucra otros factores

asociados como
intervenciones
deontoldgicas invasivas.

También menciona la
definicion ONM vy los
factores de riesgo locales
asociados y su
visualizacion radiografica
y también las bacterias que
se pueden encontrar en
estas lesiones. Menciona
los estadios en los que se
puede presentar la ONM y
el tratamiento segln cada

Este articulo se
realizO mediante la
revision

bibliogréfica de otras
fuentes de
informacion y por el
estudio de un caso
clinico

Se puede mencionar que la
ONM por bifosfonatos es
mas comun en las mujeres
frecuente en el hueso
mandibular con un 65% y
en el hueso maxilar con un
26% pero también puede
afectar a ambos axilares de
manera simultanea en un
9%
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etapa. También se
menciona  precauciones
clinicas que se pueden
tomar como cuidados
postoperatorios

Tratamiento
conservador de
la Osteonecrosis

maxilar
inducida por
Bifosfonatos -
Reporte de caso

SANCHEZ, F.,
LOPEZ, M.,
PAZ, JAIMES,
M.

2015

Tratamiento
conservador de la
Osteonecrosis
maxilar inducida
por Bifosfonatos -
Reporte de caso
(actaodontologica.c

om)

En este articulo se habla de
los bifosfonatos
administrados por IV vy
VO, también os menciona
el concepto de
osteonecrosis maxilary los
estadios en los que se
puede  presentar  esta
patologia. También nos
habla del tratamiento que
se puede seguir como la
suspension del farmaco,
uso de antibidticos,
enjuagues con
clorhexidina. También se
recomienda un enfoque n
quirdrgico para evitar una
mayor lesion 0sea

Para este articulo se
hizo una revisién
bibliografica en
otros articulos 'y
fuentes de
informacion 'y la
revision de un caso
clinico

Dentro de los resultados en
cuanto a la administracion
de los bifosfonatos, se
puede mencionar que los
de administracion por 1V
como el acido
zolendrénico favorecen a
la aparicion de
osteonecrosis en
comparacion a los de
administracion por VO. Se
puede mencionar también
que el tratamiento se
aplicard segun el estadio
en el que se encuentra el
paciente. Sin embargo, lo
méas recomendado es un
tratamiento con enfoque
conservador
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CONOCIMIEN
TO Y MANEJO
DE MEDICOS
VENEZOLAN
0OS SOBRE
COMPLICACI
ONES
INDUCIDAS
POR
BIFOSFONAT
OS EN EL
COMPLEJO
MAXILAR
MANDIBULA.
ESTUDIO
TRANSVERSA
L

Janeth Lopez-
Labady, Yuli
Moret de
Gonzalez,
Carlos
Alzaibar, Enid
King, Sasha
Abdul Hadi,
Miguel De
Camara

2014

Conocimiento y
manejo de médicos
venezolanos sobre

complicaciones

inducidas por
bifosfonatos en el
complejo maxilar
mandibula. Estudio

transversal

(redib.org)

Este estudio  muestra
cuales son los principales
efectos adversos de los
bifosfonatos, también
menciona la
sintomatologia 'y los
hallazgos radioldgicos de
la osteonecrosis. También
se menciona los factores
de riesgo asociados a la
ONM, vy las terapias
alternativas que se
emplean para manejar la
osteonecrosis dependiendo
de la etapa en que se
encuentre

Para este estudio se
realiz6 una encuesta
a diferentes
profesionales de la
salud, para medir el

nivel de
conocimiento  que
tienen sobre los
bifosfonatos y cuales
serian los efectos
adversos al
administrar este

medicamento

Dentro de los resultados se
puede decir que el hueso
mandibular, especialmente
en el area de los molares,
es la zona que mayormente
se ve afectado por la
ONMB. Se obtuvo que el
ibandronato es el
bifosfonato mas prescrito
con un 39%. Y también de
los especialistas
encuestados solo  los
endocrindlogos (57%)
sefial6 que refieren al
paciente al odontdlogo
previo al inicio de la
terapia con bifosfonatos. Y
solo un 14% de los
profesionales refiero haber
teniendo casos de paciente
con complicaciones de
ONM
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Alternativas de
tratamiento para
la osteonecrosis
de los maxilares
asociada a
bisfosfonatos

Ardila Medina
C.M

2014

Alternativas de
tratamiento para la
osteonecrosis de los

maxilares asociada
a bisfosfonatos

(isciii.es)

En este articulo se
menciona la clasificacién
de los bifosfonatos y los
efectos adversos que estos

tienen sobre los
osteoclastos y otras células
inhibiendo asi la

reabsorcion 6sea. También
nos menciona las medidas
preventivas que se pueden
tomar previo a la
administracion de
bifosfonatos y sobre las
alternativas de tratamiento
para manejar y controlar la
ONMB

Se realiz6 mediante
una busqueda
sistematica de
informacién en otras
fuentes
bibliograficas y
también se basé en el
estudio de diferentes
casos clinicos

Dentro de las alternativas

de tratamiento se
recomienda la terapia
conservadora con

antibidticos y enjuagues
con clorhexidina 3 veces al
dia como una mejor
alternativa, aunque se debe
considerar a la terapia
quirdrgica como  una
opcién en los casos de
ONMB en estadio mas
avanzado. En cuanto a las
medidas preventivas se
obtuvo que previo al inicio
de terapia con
bifosfonatos,
especialmente  los de
administracion 1V, se debe
realizar una  revision
minuciosa del estado de
salud bucal del paciente,
evaluando su higiene bucal
y los tratamientos que
necesite se deben realizar
antes.

84



https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0213-12852010000300005#:~:text=Se%20han%20indicado%20diferentes%20recomendaciones,cirug%C3%ADa%20convencional%20o%20mediante%20l%C3%A1ser.
https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0213-12852010000300005#:~:text=Se%20han%20indicado%20diferentes%20recomendaciones,cirug%C3%ADa%20convencional%20o%20mediante%20l%C3%A1ser.
https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0213-12852010000300005#:~:text=Se%20han%20indicado%20diferentes%20recomendaciones,cirug%C3%ADa%20convencional%20o%20mediante%20l%C3%A1ser.
https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0213-12852010000300005#:~:text=Se%20han%20indicado%20diferentes%20recomendaciones,cirug%C3%ADa%20convencional%20o%20mediante%20l%C3%A1ser.
https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0213-12852010000300005#:~:text=Se%20han%20indicado%20diferentes%20recomendaciones,cirug%C3%ADa%20convencional%20o%20mediante%20l%C3%A1ser.
https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0213-12852010000300005#:~:text=Se%20han%20indicado%20diferentes%20recomendaciones,cirug%C3%ADa%20convencional%20o%20mediante%20l%C3%A1ser.

Experiencia de
pacientes
atendidos bajo
tratamiento con
bisfosfonato en
el postgrado de
cirugia bucal,
Facultad
Odontologia de
la Universidad
Central de
Venezuela,
Caracas en el
periodo 2007-
2015

Marquez-
Gamez J.D.,
Soteldo G.
Farifias G.,
Albornoz E.

2017

https://www.actaod
ontologica.com/edic
iones/2017/1/art-7/

La osteonecrosis maxilar
es mas frecuente en la
mandibula por su alta
vascularizacion 'y los
antecedentes mas
frecuentes son los
procedimientos invasivos
como extraccion dentario
o0 colocacion de implantes.
Se recomienda también la
suspension de BF antes de
realizar cualquier
procedimiento dental
invasivo reduciendo el
riesgo de ONM

Esta investigacion es
descriptiva,
retrospectiva, de
corte transversal. La
muestra estuvo
constituida por 95
pacientes segun
género, edad,
patologia de base
asociada, via de
administracion,
tiempo de
tratamiento, tipo de
medicamento y
presencia de ONM
asociada a
bisfosfonatos,  asi
como una revision
del manejo
quirargico de los
casos de ONM en el
periodo 2007 al 2015

En los resultados de este
estudio se demostr6 que la
ONM es mas frecuente en
pacientes de  género
femenino porque hay un
mayor uso de estos
medicamentos por razones
menopausicas. Las
patologias asociadas a
cancer también son un
factor importante.
También se demostrd que
los bifosfonatos de
administracion
endovenosa es un factor
mas predisponente para el
desarrollo de la patologia
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Tratamiento de
la osteonecrosis
de los
maxilares.
Casos clinicos y
revision
bibliografica

Fernando
Gonzalez
Magana, Eric
Partida
Rodriguez,
Sergio Utrera
Lopez,
Marlen Diaz
Aguilar,
Karina
Medrano
Meléndez

2015

https://www.medigr

aphic.com/pdfs/ciru

giabucal/cb-
2015/ch153e.pdf

En este articulo habla

sobre la remodelacion
0sea, mecanismos de
accion de los BF,
etiopatogenia d la
osteonecrosis por
bifosfonatos, los factores
de riesgo que
desencadenan una

osteonecrosis maxilary los
estadios en los que se
puede clasificar esta
patologia. También nos
habla sobre el diagnostico
para esta patologia y las
estrategias de tratamiento
que podemos seguir segun
el estadio

En este articulo se
hizo una revisién
bibliografica de otras
fuentes de
informacion 'y la
revision de cuatro
casos clinicos

Se puede mencionar que la
osteonecrosis maxilar
secundaria a bifosfonatos
va a depender de muchos
factores, como patologias
de base o el tiempo y
potencia del medicamento

administrado asi mismo
como de la via de
administracién. También

es importante recalcar que
un paciente que vaya a
recibir o que este
recibiendo terapia con
bifosfonatos debe tener un
seguimiento del paciente
con revisiones periddicas
ya que esta patologia tiene
un comportamiento
incierto
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Osteologia:
relevancia de
conceptos
médicos en el
ambito
odontoldgico

Enrique
Fernandez,
Héctor
Gonzalez,
Alvaro Castro,
David Lisboa

2017

Osteologia:
relevancia de

conceptos médicos

en el &mbito

odontoldgico
(conicyt.cl)

El propdsito de este
articulo es mostrar si la
osteoporosis afecta a los
huesos  maxilares  del
mismo modo como en los
huesos largos y como la
terapia con BF favorece a
la aparicion de ONM. Es
importante en este articulo
el conocimiento que aporta
sobre el remodelado dseo
de los huesos maxilares.
también nos da conceptos
sobre el remodelado del
proceso  alveolar, la
etiopatogenia de la OMRB

Este articulo se
realizd mediante
consulta
bibliogréafica en otras
fuentes de
informacion

Se sabe que existe un
mayor riesgo de parecer
OMRB de parte de
pacientes en tratamiento
con BF Vi es
significativamente mayor
que en aquellos con BF
VO. De todos modos, dado
el ingente ndmero de
pacientes que actualmente
reciben BF VO para el
tratamiento de osteopenia
u osteoporosis, resulta
altamente probable que
muchos odontélogos
clinicos puedan detectar
algunos pacientes con
OMRB.

En el tratamiento médico y
odontolégico de la OMRB
siempre sera util vy
necesario considerar los
Ilamados factores de riesgo
del paciente, es decir,
aquellos relacionados con
el tipo de farmaco y la
duracion de la terapia,
aquellos sistémicos (otras
enfermedades
concomitantes y
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polifarmacia asociada) y
los factores anatémicos
locales en mandibula y
huesos maxilares33.

OSTEONECRO
SIS DE LOS
MAXILARES

ASOCIADA A
MEDICAMEN

TOS
A

MEDICAMEN

TOS (ONMM)

Rodolfo
Guelman,
Maria Silvia
Larroudé, José
Luis Mansur,
Avriel Sanchez,
Eduardo Vega,
Maria Belén
Zanchetta,
Silvana Noemi
Picardo, Sergio
A. Rodriguez
Genta,
Eduardo A.
Rey

2020

https://osteologia.or

g.ar//files/pdf/rid66
7-guelman.pdf

En este articulo se
menciona los conceptos de
ONM, las caracteristicas
clinicas, fisiopatologia, los
posibles factores de riesgo
asociados, los estadios en
los que se presenta. Nos
habla del concepto de los
antirresortivas
(bifosfonatos y
denosumab), sus
aplicaciones y las dosis en
los que son recetados los
BF segun la patologia que
se trate, para las patologias
oncologicas se administrar
BF més potentes y la dosis
mas baja se reserva para el
tratamiento de patologias
como la osteoporosis. Y
finalmente se recomiendan
algunas recomendaciones
clinicas

Se realizd6 mediante
consulta
bibliogréfica en otras
fuentes de
informacion 'y el
estudio experimental
se realizd en ovejas

En los resultados se
encontr6 que el A,
zolendrénico tiene mayor
potencia por lo cual puede
persistir hasta 10 afios en el
tejido Gseo. También se
menciona que el desarrollo
de la ONM es
multifactorial
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DESARROLLO
DE UN
MODELO
EXPERIMENT
AL DE
OSTEONECRO
SIS DE
MAXILAR
ASOCIADA
AL
TRATAMIENT
0
CRONICO
CON
AMINOBISFO
SFONATOS

Mario Ricardo
Davison,
Leonardo
Lyardet,
Mariana
Preliasco,

Graciela Yaful,

Perla Torres,
Francisco
Duran,

Gretel Gisela
Pellegrini,
Walther

Zabala,

Susana Noemi

Zeni.

2017

http://www.osteolog

ia.orqg.ar/files/pdf/ri
d54 104-115-ostl-

3zeni-d.pdf

En este articulo se
menciona las aplicaciones
clinicas que tienen los
bifosfonatos, también
menciona que su frecuente
localizacion en los
maxilares se debe al estrés
fisiologico al que estan
sometidos estos huesos por
las cargas masticatorias
que somete a los huesos a
microfracturas y también
las manipulaciones
dentales pueden exponer al
hueso a la microflora de la
cavidad oral que llega a
contribuir en el desarrollo
de infecciones. Menciona
algunos factores de riesgo
asociados al desarrollo de
la ONM

Se realiz6 mediante
consulta

bibliogréfica en otras
fuentes de
informacion 'y el
estudio experimental
es ovejas

En los resultados se
encontr6 que el A,
zolendrénico tiene mayor
potencia por lo cual puede
persistir hasta 10 afios en el
tejido dGseo. También se
menciona que el desarrollo
de la ONM es
multifactorial
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1. TEMA

Los bifosfonatos y su relacion a la induccion de la osteonecrosis maxilar en

adultos. Revision bibliografica
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2. PROBLEMATICA

De acuerdo con la Sociedad americana de investigacion de huesos y minerales, la
osteonecrosis de los maxilares se define como un area de hueso necrético que se encuentra
expuesto en la cavidad bucal de pacientes que hayan recibido terapia con bifosfonatos, la
cual puede persistir por mas de ocho semanas; una vez que se haya descartado dafio por
radiacion previa o metéstasis en la region mandibular y maxilar (Pérez Rivera y

Universidad Latina de Costa Rica, 2018).

La osteonecrosis maxilar (ONM) es una patologia que se suele desarrollar en su
gran mayoria después de alguna intervencién odontoldgica invasiva de la estructura dsea,
como es el caso de una cirugia o extraccion dental o bien puede darse de manera

espontanea, la cual suele ser muy poco comun (Barquero Barrantes, 2016).

Los bifosfonatos (BF) son un grupo de fa&rmacos que fueron sintetizados en el
siglo X1IX por un grupo de cientificos alemanes, con la finalidad de utilizarse en aquellas
patologias en la que se necesita disminuir la resorcion 6sea como por ejemplo la
osteoporosis 0 las metéstasis 0seas de tumores originados principalmente a nivel del
pulmén, la mama y la prostata; puesto que estos farmacos impiden la actividad
osteoclastica, generando reduccion de la resorcion dsea y aumentando la densidad y masa
6sea, disminuyendo de esta manera el riego a fracturas 0 minimos traumatismos en

pacientes con enfermedades asociadas (Sartori et al., 2015).

Los bifosfonatos son farmacos que se agrupan quimicamente en dos principales
categorias: con contenido nitrogenado y sin contenido de nitrégeno. Las cadenas de
nitrogeno previenen la metabolizacion permitiendo su acumulacion con efectos
continuos. Se administran para una gran cantidad de enfermedades metabdlicas y

oncologicas. Los BF orales se prescriben regularmente para pacientes con enfermedad de
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Paget y osteoporosis postmenopausica, mientras que los BF mas potentes, como el
pamidronato y el &cido zolendrénico se administran intravenosamente y estan indicados
como terapia en caso de fracturas patoldgicas, hipercalcemias en cancer metastasico y

para tratar defectos de reabsorcion ésea en mielomas multiples (Ardilla Medina, 2010).

Los bifosfonatos actdan privando la formacion de los osteoclastos y aumentando
sus apoptosis suspendiendo el desarrollo y reclutamiento de los precursores de medula
Osea; estimulan el factor inhibidor de osteoclastos y reducen la actividad de los

osteoclastos (Crespo Reinosos et al., 2019).

Segun estudios realizados en 63 casos por Ruggiero y cols en 2004. Se reportd
que la enfermedad méas comdn asociada a la osteonecrosis maxilar por bifosfonatos
(OMB) es el mieloma mdltiple en 44%, seguida de cancer de mama con 32%,

osteoporosis con un 13% y cancer de préstata con 5% (Cadena Anguiano et al., 2018).

Segun varios estudios de casos clinicos, la prevalencia de la osteonecrosis por
administracion de dosis de bifosfonatos es del 60% en el maxilar inferior, del 30% en el
maxilar superior y del 10% en ambos maxilares. La osteonecrosis en el hueso mandibular
puede aparecer a partir de los 4 meses desde el inicio del tratamiento y puede alcanzar al

10% de los pacientes tratados al cabo de 3 afios (Sartori et al., 2015).

Segun estudios realizados por Yamazaki y cols, se observo que la mayor
incidencia de osteonecrosis maxilar inducida por bifosfonatos es méas frecuente en
mujeres (81.70%) en comparacion con hombres que es de 18.30%, debido a una mayor
predisposicion a desarrollar cancer de mama u osteoporosis en mujeres (Cadena

Anguiano et al., 2018).

El presente estudio investigativo tiene como proposito realizar una revision

bibliografica sobre la relacion de los bifosfonatos con la osteonecrosis maxilar, debido a
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la falta de informacion que se tiene sobre esta patologia en el momento de la atencion al
paciente, por eso es importante tener todo el conocimiento necesario, con la finalidad de
tomar la mejor decision sobre la practica o no de ciertos tratamientos odontoldgicos,
haciéndose necesario promover acciones de prevencion para evitar efectos desfavorables
derivados de algun tratamiento, y en caso de presentarse tales efectos, actuar de la mejor

manera para evitar mas sufrimientos y complicaciones a un paciente
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3. JUSTIFICACION

La osteonecrosis de los maxilares inducida por bifosfonatos es una patologia que
se caracteriza por la exposicion ésea del hueso maxilar o de la mandibula y que puede
persistir por las de ocho semanas. La OMB puede presentarse con dolor, inflamacién,
movilidad dental, alteraciones sensitivas eritema, ulceracion o también puede presentarse
de manera asintomética durante semanas, meses o incluso afios (Crespo Reinosos et al.,

2019).

La osteonecrosis, llamada también necrosis aséptica o avascular, se ve relacionada
con la interrupcion del suministro de sangre al hueso, es decir que los bifosfonatos pueden
inhibir la angiogénesis originando de esta manera zonas de circulacién anormal con
aumento de presion intradsea que afecta los vasos sanguineos y al suministro de nutrientes
y oxigeno, produciendo acumulacién de desechos metabolicos (Pérez Rivera y

Universidad Latina de Costa Rica, 2018).

Entre los principales factores de riesgo para el desarrollo de la osteonecrosis
maxilar se encuentran el uso de bifosfonatos intravenosos, procedimientos dentales,
enfermedad periodontal, osteoporosis, tratamiento con glucocorticoides, diabetes,

consumo de tabaco, edad avanzada, entre otros (Crespo Reinosos et al., 2019).

Con la presente revision bibliografica se tiene como finalidad contribuir con
informacion que permita conocer la relacion existente entre la osteonecrosis maxilar y los
bifosfonatos, tomando a consideracion los efectos que los bifosfonatos tienen sobre los
huesos maxilares, los tratamientos que se deberian y que no se deberian aplicar a un
paciente que esté tomando bifosfonatos; y asi mismo promover acciones que el
odontélogo debe tomar en cuenta con el propdésito de prevenir los efectos adversos de los

bifosfonatos, que pueden resultar catastréficos para el paciente
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4. OBJETIVOS

4.1. Objetivo general
4.1.1. Definir la relacién existente entre los bifosfonatos y la osteonecrosis maxilar

en adultos

4.2. Objetivos especificos

4.2.1 Analizar los  factores desencadenantes para
desarrollar osteonecrosis maxilar en adultos
4.2.2 ldentificar alternativas terapéuticas de tratamiento en pacientes con

osteonecrosis maxilar
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5. MARCO TEORICO

5.1 Remodelado 6seo

5.2 Osteonecrosis de los maxilares inducida por bifosfonatos

5.2.1.

5.2.2.

5.2.3.

5.24.

5.2.5.

5.2.6.

5.2.7.

5.2.8.

5.2.9.

Definicion

Etiopatogenia

Histopatologia

Factores de riesgo

Manifestaciones clinicas

Estadios de la osteonecrosis maxilar
Diagndstico

Prevencion

Tratamiento

5.3 Bifosfonatos

5.3.1

5.3.2.

5.3.3.

5.3.4.

5.3.5.

5.3.6.

Definicion

Clasificacién

Aplicaciones clinicas

Efectos adversos del uso de bifosfonatos
Contraindicaciones

Incidencia de los bifosfonatos sobre la osteonecrosis maxilar

5.4 Protocolo de atencién odontoldgica

5.5 Importancia de los profesionales odontoldgicos sobre el conocimiento de la

osteonecrosis maxilar inducida por bifosfonatos

5.6 Recomendaciones odontoldgicas

5.7 Conclusiones
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6. METODOLOGIA

6.1 Disefio de investigacion

La presente investigacion es de tipo documental porque se basard en la
recopilacién de informacion bibliografica que se encuentre relacionada con el tema
planteado mediante una revision sistémica de la literatura usando plataformas de bases de
datos como: PubMed, Google scholar, scielo, Elsevier, medigraphic, repositorios
bibliograficos de facultades de odontologia nacionales, repositorio de la universidad de
Guayaquil, libros, entre otras fuentes, que permitan obtener informacion confiable para
desarrollar los objetivos propuestos, teniendo en cuenta los criterios de inclusion y

exclusién

6.2 Tipo de estudio

- Analitico: Es de tipo analitico, ya que se va a realizar un analisis de los factores
de riesgo, las causas y los efectos de los bifosfonatos y su relacién a la induccién

de la osteonecrosis maxilar en adultos

- Descriptivo: Es de tipo descriptivo, porque se fundamenta en buscar informacion
acerca de las caracteristicas, factores de riesgo, medidas preventivas y tratamiento

de la osteonecrosis maxilar inducida por bifosfonatos

- Transversal: Es de tipo transversal ya que la investigacion se realizara durante el

periodo mayo 2021- septiembre 2021

6.3 Recopilacion de informacion
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La recopilacion de informacidn consistira en la basqueda de informacion bibliografica
con la finalidad de obtener informacion sobre la relacion de los bifosfonatos y su relacion

a la induccién de la osteonecrosis maxilar en adultos.

6.4 Estrategias de busqueda

La informacion bibliografica se obtendrd mediante motores de busqueda como
PubMed, Google scholar, scielo, Elsevier, medigraphic, repositorios bibliogréaficos de
facultades de odontologia nacionales, repositorio de la universidad de Guayaquil, libros.
Se insertaran las siguientes palabras clave para la busqueda de informacion:
osteonecrosis, osteonecrosis maxilar, bifosfonatos, alendronato + osteonecrosis,
ibandronato + osteonecrosis, zoledronato + osteonecrosis, clodronato + osteonecrosis,
osteonecrosis maxilar + bifosfonatos, tratamiento de osteonecrosis, tratamiento con
bifosfonatos, bisphosphonates, maxillary osteonecrosis, entre otras palabras claves que

formen parte de los descriptores de salud DeCS/MeSH.

6.5 Universo y muestra

6.5.1 Universo

El universo corresponde a todas las fuentes bibliograficas referentes al tema de

investigacion planteado, obtenidos en la bisqueda realizada en las bases de datos.

6.5.2 Muestra

La muestra estara constituida por todos los articulos que cumplan con los criterios de

inclusion y que se consideren un aporte para la investigacion
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6.6 Criterios de seleccién

6.6.1 Criterios de inclusion

Articulos, tesis y libros con antigiiedad maxima 7 afios de publicacion

- Articulos y tesis y libros relacionadas con el tema de investigacion

- Articulos, tesis y libros con revisiones bibliogréaficas

- Reportes de casos clinicos, estudios clinicos controlados de osteonecrosis maxilar

- Paginas que tengan base cientifica

- Literatura clasica

6.6.2 Criterios de exclusion

Articulos y tesis con antigliedad no mayor a 7 afios de publicacion

- Atrticulos y tesis no relacionadas con el tema de investigacion

- Avrticulos que no sean revisiones bibliogréficas

- Reportes de casos clinicos, estudios clinicos que no sean relevantes para el tema

de investigacion

- P4ginas que no tengan base cientifica
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7. CRONOGRAMA

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES MAYO 2021 — SEPTIEMBRE 2021

ACTIVIDAD MAYO | JUNIO | JULIO |AGOSTO |SEPTIEMBRE
1234(1234/]1234{1234|/1 2 3 4
Organizacion logistica de la investigacion |X|X
Reconocimiento de campo
Trabajo de campo X|X|X|X
Sistematizacion de la informacién/analisis
e interpretacion de datos X|X|X
Elaboracién de resultados de la
investigacion X(X|X
Levantamiento de texto de informe final XXX
Primer borrador de la tesis X
Tramite administrativo para la titulacion X |X
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8. PRESUPUESTO

PRESUPUESTO GENERAL

MATERIALES DE OFICINA

Detalle Cantidad Descripcion Costo | Total | Financiamiento
Internet 5 Mensual $32 $160 | Autofinanciado
Libreta de notas 1 Unidad $1,00 | $1,00 | Autofinanciado
Esferogréafico 1 unidad $0,50 0,50 Autofinanciado
Impresiones 200 Hojas $0,05 | $10,00 | Autofinanciado
2
Empastados Unidades $10 $20,00 | Autofinanciado
Total | $191,5 | Autofinanciado
OTROS

Detalle Cantidad Descripcion Costo | Total | Financiamiento
Imprevistos 1 Varios $20,00 | $20,00 | Autofinanciado
Total | $20,00 | Autofinanciado
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9. ANEXOS

Loge 21 de junwo de 2021

DIRECTORA DE 1A CARRERA DE ODONTOLOGIA DE LA UNIVERSIDAD
NACIONAL DE LOJAL

Presenne -

De mis considerncwnes: Dando camnplumonto al Memorindam (10 DOOFSH-UNL de
fecha 02 de junio de 2021, respecto del andlisis estructsm y coherencia del proyecto de
tesis “Los bifesfomates y sa refacion a ln Inducclon de la esteonecrosls maxilar en
adultos. Revishon Bibliografics” de mtoria de NATALY DEL CISNE ALVERCA
GAONA, sstuduste del décimo ciclo de la Camera de Odontologix al respecto debo
nformer gque ol meocionsde proyecis de nvestignods ceanta con los elementos
estrocturales establecudos en el reglamento de Régmmen Académico Capiulo I del
PROYECTO DE TESIS An. 135; por lo mnia, lo dechiro PERTINENTE.

Particular que comemico para los fines cormespondientes.

Atcsaamente,

Dva. Danwia Caidendn Camidn Phd.
DOCENTE DE LA CARRERA DE ODONTOLOGIA
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Uﬂl g;wgﬁgw Carrera de
deLoja Odontologia
S—

"n

OF. No. 266-DCO-FSH-UNL
Loja, 2 de julio de 2021

Srta. Nataly del Cisne Alverca Gaona,

ESTUDIANTE DE LA CARRERA DE ODONTOLOGIA DE LA FACULTAD DE LA
SALUD HUMANA DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL DE LOJA.

De mis consideraciones:

Estimada estudiante para su conocimiento y fines pertinentes adjunto al presente el
informe de pertinencia emitido por la docente Dra. Daniela Calderén Carrion PhD.

Particular que comunico para los fines pertinentes,

Atentamente

1
Od. Esp. Susana Gonzalez Eras
DIRECTORA DE LA CARRERA, DE ODONTOLOGIA DE LA FSH-UNL

SGE/elaborado por: Dra. Elsa Pineda
C.c Archivo
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Urnvessicad Casrera da
@ w )= =,

Of N.* 268.000-FSH.UNL
Loja, 2 de o de 2021

Dra. Daniela Calderdn Camdn
DOCENTE DE LA CARRERA DE ODONTOLOGIA FSHUNL

Presente. -

De mis consideraciones:

En atencicn a la peticon presentada por ta sefionta estudianie Nataly del Clsne
Alverca Gaona y, de acuerdo 2 b establecico en el Art. 138 del Reglamento de
Regimen Académico de la Universidad Noclonal de Loja, una vez emitido of mforme
favorable do pertnencia del Proyecio de less titulado “Los bifosfonatos y su
relacion a la Induccion do la ostoonecrosis maxiiar on adultos. Reovision
Bibliografica® de auoria de Nataly del Cisne Alverca Gaona me permito designar
a usied IRECTORA DE TESIS.

Para su conocimientio, me pesmfio tramscnbir el Ast. 439 del Reglamento de
Régimen Académico de la Universidac Nacional de Loja, que en su parte perinente
dice: "€ Orocitr do Tesis Sene L oblgacidn de asesorxr y montorear con
perinencia y nguwosidad centfica la ejecuccn del proyecio de lesis; asi como
revisar oporiunamenie los informes de avance de la mvestigacon, devolviendo o
asprante con las observacones, SUgerencas y recomaendacones necesanas para
asegurar & caiddad de la misma”,

Partioutar que comunico para fos fines pertinentes

DIRECTORA DE LA CARRERADE ODONTOLOGIA FSH-UNL
SCEiep

A Moyectn
Cz Estasbarts Acctws,

Calle Marus Mormercs
UL R v R N -'tf_-.' 1 SO
72 .57 010 D N2
—_— . shananeDuie
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