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RESUMEN

Fundamento. El propdsito de esta revision es identi-
ficar los factores de riesgo que pueden intervenir en
el desarrollo de la osteonecrosis maxilar asociada a
bisfosfonatos (OMB) tras cirugia oral, en pacientes en
tratamiento con bisfosfonatos (BP) por osteoporosis
primaria.

Material y métodos. Con el fin de localizar las publicacio-
nes de relevancia se llevo a cabo una bisqueda en bases
de datos tanto de ambito especializado, como general.
La estrategia de btisqueda empleada fue osteonecrosis,
bisfosfonatos y cirugia oral. Esta fue limitada a estudios
publicados desde el ano 2006 a enero de 2012, en inglés
y espaiiol realizados en humanos, adultos, tratados con
bisfosfonatos por osteoporosis primaria y sometidos a
cirugia dentoalveolar. Fueron incluidas revisiones siste-
maticas, meta-analisis, guias de practica clinica, ensayos
clinicos aleatorizados y series de casos.

Resultados. Se seleccionaron un total de 14 articulos
(series de casos), que recogian un total de 43 casos de
OMB. La mandibula y la exodoncia fueron la localiza-
cion y procedimiento odontoldégico mas frecuente en
relacion con las lesiones descritas. La media de edad de
los pacientes fue de 71,94 afos, con predileccion por el
sexo femenino. El alendronato fue el farmaco empleado
en la mayoria de los casos y la duracién media de trata-
miento previa a la aparicion de OMB fue de 48,25 meses.

Conclusiones. Son necesarios mas estudios prospecti-
vos y retrospectivos con un disefio adecuado para eva-
luar el peso real de cada uno de los factores considera-
dos de riesgo para el desarrollo de la OMB.

Palabras clave. Osteonecrosis. Osteoporosis. Bisfosfo-
nato. Cirugia oral.
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ABSTRACT

Background. The aim of this review was to study risk
factors involved in osteonecrosis of the jaw after oral
surgery in patients treated with bisphosphonates due
to primary osteoporosis.

Methods. In order to find relevant related publications,
we conducted a systematic search in specialized (Co-
chrane Database of Systematic Reviews, Trip Database)
and general (Medline, Embase, Isi Web of Knowledge)
bibliographical databases. The search strategy inclu-
ded the terms osteonecrosis, adults and oral surgery. It
was limited to papers focused on human adults under-
going dentoalveolar surgery while being treated with
bisphosphonates due to primary osteoporosis, which
had been published in the English or Spanish languages
between January 2006 and January 2012. Systematic re-
views, meta-analyses, practice guidelines, randomized
clinical trials and case report series were included.

Results. Fourteen papers (case report series) including
43 cases of osteonecrosis of the jaw were selected. Jaw
and extraction were the most frequent localization and
dental procedure related to the lesions. Mean age of pa-
tients was 71.94 years, with lesions being more frequent
among women. Alendronate was the bisphosphonate
used in the majority of cases, with a mean duration of
treatment before osteonecrosis of the jaw appeared of
48.25 months.

Conclusions. Well-designed, prospective and retrospec-
tive studies are needed to evaluate the real weight of
each of those factors considered to entail a potential
risk of osteonecrosis of the jaw.

Key words. Osteonecrosis. Osteoporosis. Bisphospho-
nate. Oral surgery.
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INTRODUCCION

La osteoporosis se define como una
enfermedad esquelética sistémica, carac-
terizada por una disminucién de la masa
Osea y deterioro de la microarquitectura
del tejido 6seo. El consiguiente aumento de
su fragilidad predispone a la fractura 6sea'
Establecer su verdadera prevalencia es
complejo. En el caso de Espaia, hay estu-
dios que indican que se encuentra en torno
al 35% en mujeres mayores de 50 anos, au-
mentando hasta un 52% en mayores de 70?

En la actualidad, aunque existen diver-
sas alternativas para su tratamiento, los
bisfosfonatos (BP) constituyen el grupo
farmacologico mas ampliamente utilizado®
Sin embargo, es importante resaltar que su
uso terapéutico conlleva una serie de efec-
tos adversos. A nivel 6seo, cabe destacar
su relacion con el incremento de fracturas
atipicas (subtrocanter de la diafisis femo-
ral), dolor muasculo-esquelético o la osteo-
necrosis maxilar asociada a bisfosfonatos
(OMB)*, de localizacion practicamente ex-
clusiva a nivel de ambos maxilares.

La Asociaciéon Americana de Cirujanos
Orales y Maxilofaciales (AAOMS) (http://
www.aaoms.org), define la OMB como hueso
expuesto en la regién maxilofacial que per-
siste mas de 8 semanas en pacientes en tra-
tamiento actual o previo con BP y sin antece-
dentes de radioterapia a nivel de maxilares®

Los primeros casos descritos datan de
2003%y 20047, fecha en la que los BP ya esta-
ban comercializados y eran utilizados en la
practica clinica diaria.

Por otro lado, los dos factores de riesgo
mas importantes para su desarrollo son la
exposicion a BP por via intravenosa, y los
procedimientos a nivel dentoalveolar (has-
ta en un 70% de los casos)>®

Hasta la fecha, el riesgo de OMB para
pacientes en tratamiento con BP intrave-
nosos, asociados a enfermedades neopla-
sicas, es significativamente mayor que en
pacientes en tratamiento por via oral®®°.
Generalmente, la administracion oral es la
empleada de modo habitual para el trata-
miento de la osteoporosis, reservandose la
via intravenosa para casos severos, pacien-
tes con un mal cumplimiento de la pauta
por via oral o polimedicados.

88

Se estima que el riesgo de desarrollar
OMB en pacientes en tratamiento por os-
teoporosis es de 1/10.000 y 1/100.000 pa-
cientes/tratamiento y ano'’, aunque en un
estudio realizado!!, esta frecuencia aumen-
taba hasta entre un 0,1-0,4% y a un 0,09-
0,34% cuando al paciente se le habia reali-
zado una exodoncia.

En la actualidad su patogénesis y el mo-
tivo por el cual Gnicamente afecta a ambos
maxilares se desconoce y las recomenda-
ciones para el manejo de estos pacientes
se basan en opiniones de expertos>$!#16
No existen, por tanto, técnicas eficaces de
tratamiento basadas en la evidencia, por lo
que la prevencion es de suma importancia.

El objetivo del estudio es revisar la lite-
ratura para identificar los factores de riesgo
que pueden intervenir en el desarrollo de la
OMB tras cirugia oral, en pacientes en tra-
tamiento con BP por osteoporosis primaria.

MATERIAL Y METODOS

Se llev6 a cabo una revision sistemética
(RS) de la literatura.

La busqueda de informacion se llevo
a cabo en dos tipos de bases de datos:
especializadas en RS (HTA y Cochrane) y
otros documentos de a&mbito especializado
(NGC), y bases de datos de ambito general
(Medline, Embase, e ISI WOK). Las estrate-
gias de biisqueda empleadas estan recogi-
das en la tabla 1. La bisqueda se limit6 a
trabajos escritos en espaiol e inglés, pu-
blicados desde el aiio 2006 hasta enero de
2012. Con respecto a los tipos de estudios,
tan so6lo se incluyeron revisiones sistema-
ticas, meta-andlisis, guias de practica cli-
nica (GPC), ensayos clinicos aleatorizados
(ECA) y series de casos.

Para la seleccion de casos, se establece
como definicion de OMB, la propuesta por
la AAOMS en su documento de posicién
mas actualizado (2009)° Fueron incluidos
casos de pacientes en tratamiento con BP
por osteoporosis primaria, que hubieran
sufrido osteonecrosis tras cirugia dentoal-
veolar, incluyéndose entre los procedi-
mientos exodoncias, cirugia periodontal,
periapical, implantolégica, de regulariza-
cion Osea, etc.
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Tabla 1. Bases de datos y estrategias de bisqueda

BIBLIOTECA COCHRANE PLUS

(Osteonecrosis* Mandibula* Bifosfonato*):TA

Osteonecros* Diphosponate*:TA

TRIP DATABASE

(osteonecrosis AND bisphosphonates AND oral)

MEDLINE / PUBMED

(“Osteonecrosis/chemically induced” [Mesh] OR “Osteonecrosis/

prevention and control”[Mesh]) AND (“Diphosphonates/adverse
effects”[Mesh] OR “Diphosphonates/therapeutic use’[Mesh])
AND “Oral Surgical Procedures”[Mesh]

ISIWEB OF KNOWLEDGE

Topic=(osteonecro*) AND ((bisphosphonat*(surg OR EXTRACT)

Refined by: Languages=(ENGLISH) AND Document Type=(ARTICLE
OR REVIEW). Timespan=2006-2012. Databases=SCI-EXPANDED.

EMBASE

bisphosphonic acid derivative/ae, dt [Adverse Drug Reaction,

Drug Therapy] AND bone necrosis/et, pc [Etiology, Prevention]
AND oral surgery/ AND and 2006-2012.(sa_year).Languages:

english, spanish

Se excluyeron casos de pacientes en
tratamiento por neoplasias con elevado
riesgo de hipercalcemia y/o metéstasis, pa-
cientes inmunodeprimidos, en tratamiento
con corticoesteroides o con diabetes melli-
tus, factores considerados de riesgo para
el desarrollo de OMB.

Los resultados de las basquedas fueron
descargados en un gestor de referencias bi-
bliogréficas (Endnoteweb), con el fin de eli-
minar todos los duplicados existentes. De
estas referencias, se analizaron el resumen
de las mismas para saber si se adaptaban
a los criterios definidos. En determinados
casos fue necesario acceder al texto com-
pleto.

La calidad de la evidencia cientifica de
los estudios seleccionados fue valorada se-
gun su disefio, de acuerdo con la escala de
Oxford'”

RESULTADOS

La biisqueda inicial de RS ofreci6 un re-
sultado®, que recogia los casos publicados
hasta el afio 2006. Dicho estudio sirvié de
base para nuestro trabajo, ya que se llevo
a cabo una actualizaciéon de la bisqueda
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bibliografica (desde octubre de 2006 en
adelante). Tras la lectura de los titulos y re-
stmenes de los articulos, se seleccionaron
un total de 51. Finalmente 14 cumplian los
criterios de inclusién descritos con ante-
rioridad (Tabla 2).

La revision de los 14 articulos seleccio-
nados (Tabla 3) aport6 informacién sobre
la edad y el sexo de un total de 43 pacien-
tes, de los cuales 40 eran mujeres y tres va-
rones (proporcién 13:1). La edad media de
los pacientes con OMB fue de 71,94 anos,
oscilando en un intervalo de entre 49 y 86
anos.

La exodoncia fue el acto quirtrgico que
con mayor frecuencia fue referido como
factor relacionado con la OMB (35 ca-
s0s)'#28 seguido de la cirugia de implantes
(siete casos, uno de ellos con elevacion si-
nusal)®?!, registrandose un solo caso tras
la realizacion de una alveoloplastia®

En cuanto al tipo de farmaco, el alendro-
nato fue el empleado con mayor frecuencia,
siendo utilizado en 33 de los pacientes de
forma exclusiva®1212#31 y alternandose en
dos casos con la utilizacion de pamidrona-
to* e ibandronato®. De los individuos res-
tantes, siete recibieron risedronato?'?* 263! y
uno pamidronato?.
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Tabla 2. Numero de casos, nivel de evidencia y grado de recomendacion de la bibliografia seleccionada.

Bibliografia Tipo de articulo N¢ Pac N.E G.R
Harper RP y col * Informe de un caso 1 I\ C
Kumar SKS y col? Serie de casos 2 \% C
Fantasia JE y col® Serie de casos 1 I\ C
Kunchur Ry col?! Serie de casos 5 v C
Alons Ky col® Serie de casos 2 v C
Yamaguchi K y col® Informe de dos casos 2 v C
Dannemann C y col® Serie de casos 3 I\% C
Hutchinson M y col® Serie de casos 5 v C
Kwon YD y col* Serie de casos 13 v C
Subramanian Gy col* Revision de series de casos 1 v C
Treister NS y col?® Serie de casos 1 v C
Narongroeknawin P y col® Informe de un caso. 1 I\% C
Bedogni Ay col® Informe de un caso 1 I\ C
Goss Ay col® Serie de casos 5 \% C

N° Pac: nimero de pacientes. N.E: nivel de evidencia. G.R: grado de recomendacién.

En relacion con la dosificacion, se re-
cogieron datos sobre las cantidades de
farmaco empleadas en un total de 20 in-
dividuos!®1923262730  no siendo evaluable
en los casos restantes. De los pacientes
a tratamiento con alendronato, 16 tenian
pautado el fairmaco a dosis de 70 mg con
una frecuencia semanal y un paciente reci-
bia esta misma dosis diaria. La dosis de ri-
sedronato fue recogida en tres pacientes,
dos de ellos con una posologia de 2,5 mg
al dia y el tercero con 35 mg semanales.
Se desconoce la dosis empleada en el tra-
tamiento con pamidronato, asi como de
aquellos que recibieron respectivamente
pamidronato/alendronato e ibandronato/
alendronato.

La duracién media del tratamiento con
BP fue de 48,25 meses, siendo en el caso
del alendronato de 48,27 meses y 47,66
meses para el risedronato. El pamidronato
fue utilizado por un tnico paciente que lo
recibi6é durante 25,2 meses?, mientras que
para los pacientes en tratamiento con pa-
midronato/alendronato®® e ibandronato/
alendronato® la duracién fue de 72 meses y
mas de 168 meses respectivamente.
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La localizacién predominante de las le-
siones fue a nivel mandibular con un total
de 25 casos de osteonecrosis!®?22273031
En maxilar superior se localizaron ocho ca-
$0sZ2262931 uno de ellos con presentacion
bilateral® y tres pacientes presentaron le-
siones ubicadas en ambos maxilares??, En
los siete casos restantes, no se encontr6 in-
formacion sobre la localizacién de la OMB*!

En los articulos revisados, los datos cli-
nicos recogidos no permitieron establecer
el estadio de los casos de OMB, segtn los
criterios de la AAOMS, en 16 de las lesiones
evaluadas. En los casos restantes, la distri-
bucién fue la siguiente: ocho casos presenta-
ron estadio 02*%%, ocho estadio I’*¥, nueve
estadio [***2%y dos casos estadio Il %3, En
los pacientes que presentaron localizacio-
nes mixtas las lesiones en uno de los casos
se encontraban en idéntico estadio (ID*, y
en los otros dos casos, la evolucion de las
lesiones fue diferente: en el paciente con dos
localizaciones una en cada maxilar, el esta-
dio a nivel mandibular fue IIl, y I a nivel de
maxilar superior?. El paciente restante pre-
sentaba dos lesiones mandibulares, con es-
tadios 1y Il'y la lesién maxilar con estadio I
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Tabla 3. Caracteristicas principales de los estudios: datos correspondientes al nimero de casos registra-
dos por cada autor y en cuantos de estos casos se registro la categoria seleccionada

Niimero de casos que registran informacion sobre la variable

Autores Casos
Edad Sexo Bp Dosis Duracion Admon Clinica Localizacion H®Médica Evolucion

Harper y col'® 1 1 1 1 1 X 1 1 1 1 1
Kumar y col® 2 2 2 2 2 2 2 X 2 2 X
Fantasia® 1 1 1 1 X 1 1 1 1 X X
Kunchur y col?! 5 5 5 5 X 5 4 5 1 X 1
Alons y col® 2 2 2 2 X 2 2 2 2 X 2
Yamaguchi y col® 2 2 2 2 2 2 X 2 2 2 2
Dannemann y col** 3 3 3 3 X 3 X 3 X X 3
Hutchinson y col®® 5 5 5 5 X 5 5 5 5 5 X
Known y col®® 13 13 13 13 13 13 X 13 13 13 X
Subramanian y col 1 1 1 1 X X X 1 1 1
Treister y col® 1 1 1 1 X X X 1 1 X X
Narongroeknawin y col* 1 1 1 1 X 1 1 1 1 1 1
Bedogni y col® 1 1 1 1 X 1 1 1 1 X 1
Goss y col’! 5 5 5 5 X 5 X X 5 5

TOTAL 43 43 43 43 10 40 17 36 36 30 17

BP: Tipo de bisfosfonato. Admon: incluye administracién via oral o intravenosa. Clinica: incluye descripciéon de signos y
sintomas de las lesiones y estadios clinicos. H* médica: historia médica: incluye comorbilidades, tratamientos concomi-

tantes. X:

no evaluable

La evoluciéon de las lesiones fue re-
gistrada en 17 pacientes!82124272931 " de tal
modo que se produjo la resolucién comple-
ta en 16 casos y en uno de ellos se produjo
alivio de la sintomatologia®

Los resultados en relacion a las prue-
bas complementarias utilizadas como apo-
yo al diagnéstico clinico de la OMB fueron
los siguientes:

An. Sist.

Estudios radiograficos (ortopanto-
mografia y periapicales): dada la
afectacién 6sea que produce la OMB,
suelen ser la primera opciéon de apo-
yo al diagnéstico, aunque no se es-
pecifica su realizacion en el trabajo
de Goss y col®' y en uno de los casos
presentados por Yamaguchi y col®.
En los casos restantes, estas prue-
bas de imagen fueron empleadas
en todos los pacientes, siendo los
hallazgos mas frecuentes la osteo-
esclerosis, asi como lesiones liticas,

Sanit. Navar. 2013, Vol. 36, N° 1, enero-abril

secuestros 6seos, persistencia de al-
veolos post-exodoncia, lamina dura
engrosada y defectos a nivel cortical.
Tomografia computerizada (TC y TC
de haz cénico): fue empleada en 28
de los casos analizados. En las res-
tantes publicaciones no se especifica
su uso o en qué casos fue utilizada®.
En la mayoria de los casos se confir-
maron los hallazgos radiograficos y
en una publicaciéon condujo al diag-
nostico de una comunicacion sinusal
asintomética y un secuestro®
Resonancia magnética: consta su uti-
lizacién en Gnicamente seis de los 43
casos recogidos'8?22*

Gammagrafia 6sea: realizada en seis
casos, aumentando la captacion en
el area de hueso lesionada'®?*3
Estudios microbiolégicos: realizados
en seis casos, en los cuales el com-
ponente infeccioso estaba presen-
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tel82224 encontrandose presente el
Actinomyces en todos ellos excepto
en un caso'®

- Biopsia: fue realizada en siete de los
casos en los que los hallazgos con-
firman la existencia de proceso infla-
matorio y hueso necrotico!8#22930

— Telopéptido C-terminal del colageno
tipo I en suero (CTXs): se analiz6 en
18 de los 43 casos?'%, de los cuales
cinco presentaban valores inferiores
a 100 pg/ml, siete casos con valores
de entre 100 y 150 pg/ml y los seis
restantes con cifras superiores a 150
mg/ml (tres de ellos por encima de
200 pg/ml).

Tabla 4. Principales resultados obtenidos en re-
lacion con los 43 casos registrados

Edad (anos) 71,94 (49-86 aios)
Sexo Hombres: 3
Mujeres: 40
Farmaco empleado Alendronato: 33
Risedronato: 7
Pamidronato: 1
Terapia combinada: 2
Duracién media del 48.25

tratamiento (meses)

Exodoncia: 35

Cirugia de implantes: 7
Alveoloplastia: 1

Acto quirirgico
relacionado

Mandibular: 25
Maxilar superior: 8
Maxilo-mandibular: 3
No evaluable: 7

Localizacion de las
lesiones

Estadio de las lesiones  0: 8
I8
1.9
III: 2

No evaluable: 16

DISCUSION

Aunque la incidencia de la OMB es baja,
su importancia esta en relaciéon con la mor-
bilidad asociada a este tipo de lesi6n. Su
manejo una vez instaurada es complejo
debido a la alta resistencia que presenta
al tratamiento. Por ello, el analisis de los
factores que de algiin modo pueden predis-
poner o aumentar el riesgo de su aparicion
es fundamental.
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El nivel de evidencia cientifica derivado
de la literatura es bajo, debido en parte al
tipo de disefo, ya que se trata de series de
casos en su mayor parte. Por otro lado, el
registro de datos a menudo es incompleto,
en factores considerados de riesgo tales
como la dosis o duracion del tratamiento®

Se han reconocido factores de riesgo
derivados tanto de las caracteristicas ba-
sales del paciente, como dependientes del
propio tratamiento farmacolégico.

En relacion a los datos obtenidos sobre
los 43 casos estudiados, aunque el sexo, se-
gan otros trabajos publicados®, no parece
determinar un aumento de riesgo para la
aparicion de OMB, se ha observado que en
los casos analizados, existe una clara pre-
dileccion por sexo femenino. Este hallazgo
puede ser debido a que la incidencia de
la osteoporosis es mayor en mujeres**vy,
como consecuencia, también es mayor el
namero de pacientes tratadas con BP por
este motivo.

La edad media de los pacientes regis-
trados en este estudio es elevada (71,94
anos).En el contexto de la osteoporosis,
la edad juega un papel determinante, ya
que se asocia a una pérdida progresiva de
la masa 6sea® y en mujeres a partir de los
50 anos, la prevalencia de esta enfermedad
aumenta progresivamente*

En cuanto al faArmaco empleado, el alen-
dronato ha sido el farmaco implicado en
la mayoria de los casos. En nuestro medio
parece ser el fArmaco prescrito con ma-
yor frecuencia®, y existen guias que reco-
miendan su eleccién como primera opcién
de tratamiento® por lo que ademas de las
caracteristicas del propio farmaco, tales
como su potencia, dosificacion o via de ad-
ministracion, podrian influir otros parame-
tros derivados de su prescripcion.

En lo que se refiere a la via de adminis-
tracion, la AAOMS® reconoce que el riesgo
de OMB asociado al empleo de BP por via
oral, parece incrementarse cuando la dura-
cion del tratamiento excede los tres afnos.
El documento publicado por la Sociedad
Espanola de Cirugia Oral y Maxilofacial®,
expone que el tiempo medio de tratamiento
previo a la aparicion de esta patologia sue-
le ser alrededor de 67,2 meses (5,6 anos).
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Otros trabajos informan sobre el hecho de
que este periodo puede ser menor, siendo
mas frecuente su aparicién por encima de
los 48 meses de tratamiento**” En la mues-
tra de casos analizada, la duraciéon media
de tratamiento fue inferior (48,25 meses).

Por otro lado, es conocido, que los far-
macos administrados por via intravenosa,
tienen un peso mayor en el riesgo de de-
sarrollar OMB con respecto a las formula-
ciones orales. Esto puede ser debido a que
los farmacos de mayor potencia suelen ser
administrados por esta via (acido zoledro6-
nico) y a que se estima que mas del 50% de
dosis intravenosa de BP esta biodisponible
para su incorporaciéon en la matriz 6sea, en
comparacién de menos del 1% del BP oral®
En este sentido, deben ser considerados
otros factores como la frecuencia de dosifi-
cacion y la potencia del farmaco. Farmacos
intravenosos se estan empleando a dosis
mas bajas y con una frecuencia menor a la
utilizada habitualmente en el tratamiento
de pacientes oncolbgicos, en el contexto de
la osteoporosis, equiparando el riesgo de
OMB al de los preparados orales de menor
potencia® Sin embargo, por otro lado, hay
estudios que apoyan la idea de que, tras
cinco afnos de tratamiento con alendrona-
to, la suspension del farmaco no aumenta
el riesgo de fracturas, y esta medida podria
ser considerada para reducir las complica-
ciones de la OMB en estos pacientes®

La localizacion de las lesiones de forma
predominante a nivel mandibular es coinci-
dente con la mayoria de los estudios®

En cuanto a las manifestaciones clini-
cas hay autores que sefialan que los casos
asociados al tratamiento administrado por
via oral son menos graves y con un curso
evolutivo méas favorable! 4

No todos los casos incluidos en esta
revision permitieron establecer el estadio
clinico de las lesiones y en muchos casos,
tampoco se inform6 sobre la persistencia
o remisién de las mismas. En los casos que
aportaban estos datos, se ha observado
que las lesiones mas graves (estadio III), se
presentan con menor frecuencia.

Se ha reconocido la importancia del
componente infeccioso en el desarrollo de
la OMB2. Por otro lado, el procedimiento
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quirtrgico empleado, abre una solucién de
continuidad que permite la penetracién y
colonizaciéon bacteriana a nivel de oral.En
todos los casos que aportaban datos refe-
rentes a estudios microbioldgicos!®?2% este
factor estaba presente. Entre estos agentes
patégenos toma especial relevancia el Acti-
nomyces*** (detectado en todos los casos
excepto en uno), que habitualmente forma
parte de la flora oral y no produce patologia
mientras permanece en la superficie de la
mucosa. Algunos autores apoyan la teoria
de que la presencia de BP a nivel 6seo en
ambos maxilares, favorece el asentamiento
de Actinomyces™% Una vez instaurada la
infecciéon requiere de tratamientos antimi-
crobianos prolongados para su resolucion
(entre 3-12 meses).

Marx y col* propusieron la utilizacion
del CTXs, como predictor de riesgo de la
aparicién de OMB, aconsejando su utili-
zacion como herramienta para la toma de
decisiones en procedimientos quirargicos
orales. De este modo, valores inferiores
a 100 pg/ml se consideran de alto riesgo,
entre 100-150 pg/ml de riesgo moderado y
valores superiores a 150 pg/ml se identifi-
caban como de riesgo minimo. Otros auto-
res?! proponen aumentar el valor propues-
to por Marx a 200 pg/ml para considerar
como bajo el riesgo de desarrollo de OMB.
Plantean ademads, la suspension del BP has-
ta recuperar valores que superen los 150-
200 pg/ml, considerando que se produce
un aumento de aproximadamente 2,5 pg/
ml por mes de descanso.

Al igual que Kunchur y col?, otro estu-
dio*” enfatiza en la idea de que esta prueba
debe ser empleada para identificar a per-
sonas en riesgo, pero no como indicador
definitivo en cuanto a la prediccion del
desarrollo de la OMB. El trabajo de Kwon
y col®* et al determind la existencia de una
correlacion positiva entre la gravedad de
las lesiones y la evaluacion del riesgo utili-
zando los valores de CTXs. Su empleo por
otro lado, ha sido cuestionado por otros
autores y no avalan su utilizacién con este
proposito*®#, ya que valores inferiores a
150 pg/ml son considerados indices de la
eficacia terapéutica de los BP. Ademas es
una prueba que aporta valores cuya varia-
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bilidad depende de factores tales como la
edad, sexo, consumo de alcohol, tabaco,
ejercicio, ritmos circadianos, tipo de test
empleado, etc.

Los casos registrados en este documen-
to que aportaban datos a este respecto?"%,
presentaron en su mayoria valores inferio-
res a 150 pg/ml y en sélo tres de ellos los
valores fueron superiores a 200 pg/ml. Por
tanto, seria preciso realizar investigacio-
nes mas amplias, que puedan validar el em-
pleo en la practica clinica de este marcador
como predictor de riesgo de la OMB. Otros
autores®, abren la puerta hacia la utiliza-
cién de otro tipo de marcadores como la
fosfatasa alcalina sérica.

Aunque las pautas de tratamiento, no
fueron objeto de evaluacién en esta revi-
sion, llama la atencion el interés de tres de
las publicaciones incluidas!®?"? sobre el
teriparatide como posible agente respon-
sable de la remisién de las lesiones. Este
farmaco es otra de las opciones terapéu-
ticas empleadas para el tratamiento de la
osteoporosis. Se trata de un importante
mediador de la remodelaciéon 6sea y se ha
reconocido su utilidad en la reduccién del
riesgo de nuevas fracturas gracias a meca-
nismos osteoformadores® Serian precisos
estudios adicionales para confirmar las
hipétesis planteadas por estos autores,
evaluando su papel y determinando en que
medida contribuyen en la resolucion de las
lesiones.

Seria de interés estandarizar el regis-
tro de datos, incluso desde el inicio de la
terapia con BP, con el objetivo de que el
andlisis de los elementos que puedan ser
considerados de relevancia, se realice de
forma rigurosa y rutinaria. De este modo,
se facilitaria la realizacion de estudios para
conocer la prevalencia real de esta patolo-
gia y el grado en el que estan involucrados
los factores de riesgo considerados hasta
el momento!25152,

Dicho registro deberia ser llevado a
cabo por los distintos facultativos impli-
cados en el tratamiento del paciente os-
teoporotico, ya que a menudo, los datos
aportados por el propio paciente no son
un fiel reflejo de la realidad. Desde esta
perspectiva,es fundamental la colabora-
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cion y la comunicacion fluida entre todos
los profesionales y la educacién para la
salud, desde el punto de vista de que el
paciente debe ser informado sobre el tipo
de farmaco que esté recibiendo y de la im-
portancia de mantener una adecuada salud
bucodental. Este seguimiento, de forma
preventiva, minimizaria el riesgo de apari-
cion de OMB.

Son necesarios mas estudios pros-
pectivos y retrospectivos, con un disefio
adecuado, para evaluar el peso real de
cada uno de los factores considerados de
riesgo en el desarrollo de la OMB, ya que
por cuestiones éticas la realizaciéon de en-
sayos clinicos al respecto seria mas que
cuestionable. Dada la baja prevalencia de
esta complicacion, seria preciso realizar
estudios multicéntricos para obtener una
muestra significativa de casos.

Por otro lado, la revisién realizada,
pone de manifiesto que no existe suficiente
evidencia cientifica que avale las actuales
recomendaciones clinicas. Estas recomen-
daciones se basan en opiniones de exper-
tos tanto para el tratamiento de la OMB una
vez instaurada, como para la aplicacién de
estrategias preventivas, en pacientes sub-
sidiarios de cirugia dentoalveolar.
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