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NUEVA OPCION ANALGESICA

EN EL TRATAMIENTO DE
OSTEONECROSIS
MAN DIBULAR SECUN DARIA

como los acidos pamidrénico y zoledrénico, son utilizados para el tra-

tamiento de metastasis 6seas. Recientemente se han descrito series de casos que asocian a es-

tas drogas con la necrosis y exposicion ésea en mandibula y maxilar, presentandose en forma

de osteomelitis. En este estudio se observaron cuatro casos los cuales presentaron exposicién

y necrosis 6sea en mandibula con proceso infeccioso crénico asociado a los bisfosfonatos, todas re-

firieron dolor. No hubo respuesta con antibiéticos, por lo que se implementé el uso de una solucién

electrolizada de selectividad i6énica, un nuevo antiséptico con pH neutro que es compatible con cual-

quier tejido del cuerpo que funciona como coadyuvante en el tratamiento bésico de cualquier tipo

de herida, modulando la respuesta inflamatoria secundaria a los procesos infecciosos promoviendo,

la regeneraciéon celular. Esta solucién fue utilizada en forma de enjuagues bucales y aplicacién tépica

en gel, obteniendo un método de analgesia efectiva para el paciente que presenta necrosis ésea por
bifosfonatos. Hasta el momento no existe intervencién terapéutica que pueda revertir esta lesion.

ABSTRACT ¢

Bisphosphonates, such as pamidronic and zoledronic acids, are used for the treatment of bone metastases. However,
recent studies have associated these drugs to bone necrosis and bone exposure in mandible and maxilla appearing in
form of osteomyelitis. In this study, four cases with bone exposure and necrosis in jaw with chronic infectious process
associated to the bisphosphonates were observed, all cases referred pain. There was no response dfter single anti-
biotic therapy. For this reason we used an electrolyzed solution of ionic selectivity, a new antiseptic with neutral pH

that is compatible with any tissue of the body that helps in the basic treatment of any type of injury, modulating the
secondary inflammatory answer to the infectious processes, promoting cellular regeneration. This product was used
in form of mouthwash and topical application in form of gel, obtaining an effective analgesic for the patient who pres-
ents bone necrosis to bisphosphonates. Until now; there is no therapeutic intervention that could revert this injury.
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INTRODUCCION »

Los bisfosfonatos son analogos sintéticos de los piro-
fosfatos que se acumulan en los sitios activos de for-
macién 6sea, haciendo estos sitios mas resistentes a
la disolucién por los osteoclastos, y son internados
por los osteoclastos reduciendo su supervivencia
y modulando las sefiales del osteoblasto al osteo-
blasto. (1) Los bifosfonatos funcionan reduciendo
la actividad de los osteoclastos, intervienen en su
desarrollo, incrementan la apoptosis e inhiben la
angiogénesis y han sido aprobados en tratamientos
para reducir la hipercalcemia en neoplasias malig-
nas, asi mismo reducen la osteolisis en metastasis
6seas y en casos con enfermedad de Paget’s. (2)

Desde el afio 2003 han sido publicados nume-
rosos reportes en donde se resaltan los efectos
adversos de este tipo de medicamentos, incluyen-
do el desarrollo de osteonecrosis en mandibula
y maxilar en los pacientes tratados con bisfosfo-
natos. (3) El mecanismo por el cual los bisfos-
fonatos inducen osteonecrosis es desconocido.
Se han identificado como factores precipitantes
o posibles etiologfas la enfermedad periodontal,
cirugia dento-alveolar, trauma previo, terapia con
corticoesteroides, estado inmunocomprometido,
insuficiencia vascular y estado de hipercoagulabi-
lidad secundario a un tumor maligno subyacente.

La necrosis y exposicién ésea asociada a bisfosfo-
natos se observa con mayor frecuencia en la man-
dibula que en el maxilar, basada en los hallazgos
clinicos y radiolégicos, puede utilizarse para brin-
dar un tratamiento especifico local y sistémico.
Desde el punto de vista de patologia los hallazgos
son indistinguibles de la osteonecrosis inducida
por radiacién o por un proceso infeccioso como
la osteomelitis. (4,6) La presentacién tipica es en
forma de alveolitis, presencia de hueso expuesto,
inflamacién gingival o descarga purulenta, olor fé-
tido, dolor, fistula; cuando la desbridacién local y
los antibiéticos han sido inefectivos. (3,7,8)

Actualmente no existe un consenso en el algorit-
mo de tratamiento para esta entidad. La solucién
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electrolizada de selectividad iénica, es un nuevo
antiséptico con pH neutro que es compatible con
cualquier tejido del cuerpo que funciona como
coadyuvante en el tratamiento basico de cualquier
tipo de herida, modulando la respuesta inflamato-
ria secundaria a los procesos infecciosos promo-
viendo asi la regeneracién tisular. En este trabajo
relatamos la experiencia obtenida en el Instituto
Nacional de Cancerologia en México en el manejo
de 4 pacientes con exposicién y necrosis 6sea de
mandibula secundaria a bisfosfonatos, el método
de analgesia utilizado fue a base de solucién elec-
trolizada de selectividad iénica, antiséptico con pH
neutro en colutorios y aplicacién tépica en gel.

CASO CLINICO 1+

Paciente femenino de 78 afios de edad, fuma-
dora de 7 cigarrillos/dia durante 29 afios. Fue
diagnosticada con cancer de mama (estadio 1V)
tratada con cirugia, quimioterapia y radioterapia.
Presenté enfermedad metastéasica 6sea, por lo
que se inici6 tratamiento con bisfosfonatos (zole-
dronato por via intravenosa a dosis de 4 mg cada
mes por 10 ciclos). Fue remitida al servicio den-
tal en el ciclo 9 por presentar en la mandibula
del lado izquierdo una fistula con proceso infec-
cioso acompafiada de secreciéon purulenta con
exposicién 6sea de aproximadamente 0.5 cm y
con presencia de resto radicular de primer mo-
lar inferior. Referia sensacién de ardor, dolor y
sensibilidad dental. La exposicién y necrosis 6sea
se habian extendido por lo que se efectué una
biopsia, con resultado de inflamacién aguda y
osteomelitis, por lo que se indicé realizar la radi-
cectomia del primer molar inferior izquierdo con
el retiro de secuestro 6seo, se suturd sin tener
éxito y persistié la exposicion y necrosis dsea.
Se prescribié antibioticoterapia (clindamicina y
amoxicilina/acido clavulanico), para la analgésia
inicialmente se utilizaron diclofenaco y ketorola-
co por via oral sin haber mejorfa, modificAndose
por clohidrato de bencidamina en forma de pas-
ta dental con mejoria parcial y uso de Estericide
como antiséptico bucal (colutorios y aplicacion
topica en gel) con lo que se logré una disminu-
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cién del dolor en 90%, y del ardor; a pesar de
persistir la exposicion ésea (Fig. 1).

CASO CLINICO 2+

Paciente femenino de 55 afios de edad sin ante-
cedente de tabaquismo, con diagnéstico de mie-
loma muiltiple (llIA), tratada con quimioterapia y
radioterapia a columna por enfermedad metas-
tasica ésea, con progresién de la misma por lo
que se inici6 tratamiento con bisfosfonatos (zole-
dronato por via intravenosa a dosis de 4 mg cada
mes por 11 ciclos. La paciente fue remitida al ser-
vicio de dental por presentar proceso infeccioso
severo con fistula, dolor y aumento de volumen
de hemicara derecha a nivel de la mandibula,
con exposicién 6sea de 1 cm y apariencia clinica
de resto radicular. Se ordena ortopantomogra-
fia la cual muestra ausencia de resto radicular y b
presencia de zona radiollcida con trabeculado y . . _ .

densidad 6sea irregular. Se prescribe antibiotico- FIGURA 1-
terapia (clindamincia, amoxicilina/acido clavula- a) Exposicion ésea antes de la radicectomia de primer molar inferior.
nico), como analgésia (ketorolaco y diclofenaco) b) Exposicion y necrosis ésea posterior a la radicectomia.
sin mejoria, se modificé el tratamiento a clorhi- c) Radiografia panordmica muestra zona radiolticida y resto radicular

drato de bencidamina en forma de pasta dental de primer molar inferior.

habiendo mejoria parcial; desapareciendo el do-
lor por completo a pesar de existir la exposicion
6sea, con el uso de Estericide en colutorios y
aplicacién topica en gel (Fig. 2).

CASO CLINICO 3+

Paciente femenino de 64 afios de edad sin an-
tecedente de tabaquismo, con diagnéstico de
cancer de mama (estadio 1V) fue tratada con ci-
rugia, quimioterapia y radioterapia a columna. El
tratamiento para las metdstasis 6seas fue pami-
dronato 18 ciclos por via intravenosa a dosis de
90 mg por mes, posteriormente se le administré
zoledronato 18 ciclos por via intravenosa a do-
sis de 4 mg por mes. La paciente fue vista en la
consulta de dental después de 24 aplicaciones de
bisfosfonatos, encontrando a la exploracién de la

. . FIGURA 2-
cavidad bucal del lado derecho de la mandibula - o ) . .

N o . ) a) Exposicion y necrosis 6sea espontdnea en zona edéntula nivel

aumento de tejido epitelial, proceso infeccioso del reborde alveolar. b) Radiografia panordmica muestra zona

severo con fistula y secrecién de tejido purulen- radiolticida en regién de molares inferiores.

d



FIGURA 3 -

a) Hiperplasia del tejido con fistula y exposicion ésea en un paciente

que recibié acidos pamidrénico y zoledrénico.

b) Radiografia panordmica que muestra destruccion ésea en la region

de molares posterior a extracciones dentales.

FIGURA 4

a) Exposicion y necrosis dsea posterior a extracciones dentales
y retiro de secuestro dseo. b) Radiografia panordmica muestra
destruccion 6sea en mandibula de ambos lados.
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to; refiriendo molestias y dolor, realizdndose
fuera de esta instituciéon extraccién de molares
inferiores y reseccién segmentaria mandibular
del lado derecho por un cirujano maxilofacial, se
ordendé ortopantomografia la cual mostré ima-
genes de destruccion 6sea. Se realizé biopsia del
la lesion con resultado de hemangioma capilar
lobulillar (granuloma piégeno). Se prescribié an-
tibidtico (clindamicina, amoxilicina/4acido clavu-
lanico), para la analgesia se utilizé (nimesulide,
naproxeno Yy ketorolaco) sin controlar las moles-
tias, modificandose el tratamiento analgésico a
clorhidrato de bencidamina en forma de pasta
dental habiendo mejoria parcial, por lo que se
implemento Estericide como antiséptico bucal en
colutorios y gel, con lo que se logré una disminu-
cion del dolor hasta en 90% (Fig. 3).

CASO CLINICO 4+

Paciente femenino de 65 afios de edad, fumado-
ra de 20 cigarros/dia durante 30 afios e ingesta
de alcohol ocasional, se le diagnéstico cancer de
mama (estadio IV) y enfermedad metastésica
6sea, siendo operada fuera de esta institucion
complementando el tratamiento con radiotera-
pia y quimioterapia. Se le administraron bisfos-
fonatos (13 ciclos de pamidronato por via intra-
venosa a dosis de 90 mg por mes y 30 ciclos de
zoledronato por via intravenosa a dosis de 4 mg
por mes) para la enfermedad metéstasica 6sea.
La paciente fue remitida al servicio dental por
presentar exposicion ésea de mas de 1 cm con
necrosis ésea mandibular de ambos lados, pro-
ceso infeccioso severo con secrecién de material
purulento, dolor en un 80%. Un odontélogo ex-
terno a la institucion le habia efectuado extraccio-
nes de molares y premolares inferiores derechos
e izquierdos, presentando exposicion dsea del
lado derecho de la mandibula, por lo que pos-
teriormente tuvo que ser intervenida para retiro
del secuestro 6seo, sin tener éxito y persistiendo
la exposicion ésea. La ortopantomografia mos-
tré una imagen de destruccién 6sea con apare-
ciera de resorcién 6sea de tipo neoplasico. Se
prescribié antibiético (clindamicina, amoxicilina/
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acido clavulanico) y la analgesia con (diclofena-
co, ibuprofeno, y ketorolaco) sin tener buenos
resultados; se prescribié la pasta dental con clor-
hidrato de bencidamina con mejoria parcial y lo-
grando una disminucién del dolor en 100% con
Estericide (colutorios y aplicacién tépica en gel),
aln con exposicion 6sea (Fig. 4).

DISCUSION ¢

Actualmente se han incrementado los reportes de
osteonecrosis en mandibula asociada al uso de bis-
fosfonatos en varios centros hospitalarios. (2) Los
bisfosfonatos como el pamidronato y el zoledronato
estan indicados en el tratamiento de las hipercalce-
mias en pacientes que presentan neoplasias malig-
nas en estadios avanzados con enfermedad metas-
tasica 6sea, recientemente han sido asociados con
osteonecrosis de mandibula como se ha informado
en algunos reportes (7,9) de manera similar a los
casos documentados en este estudio, quienes desa-
rrollaron osteonecrosis en la mandibula osterior a
la administracion de estos bisfosfonatos.

Algunos estudios informan que la osteonecrosis
de mandibula se presenta en forma esponténea
o posterior a extracciones dentales. Los sintomas
y signos referidos por los pacientes de este estu-
dio se encuentran dentro de lo comentado en la
literatura, siendo: inflamacién, infecciones severas
como osteomelitis, exposiciéon osea, fistulas con
secrecion de tejido purulento, sensibilidad dental,
ardor, olor fétido, dolor, disfuncién, deformidad,
dificultad para comer, hablar y limitacién en la hi-
giene bucal. (8) Greenberg ha hecho considera-
ciones importantes que deberian existir en estos
casos como es la comunicacién de alerta entre el
medico oncdlogo y el dentista. (10-12) En general
se recomienda realizar un examen cuidadoso de
la cavidad bucal, asi como llevar a cabo los pro-
cedimientos odontolégicos que fueran necesarios
antes de la administracién de los bisfosfonatos,
como por ejemplo extracciones dentales, implan-
tes, procedimientos parodontales y cirugias donde
se involucre tejido éseo y llegara a provocar necro-
sis 6sea de mandibula, tratamientos con antibioti-
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cos y retiro de secuestro éseo, profilaxis dental,
control de caries dental, placa dentobacteriana y
rehabilitaciéon bucal completa. (13,14)

La terapia establecida para los pacientes en este
estudio fue: antibiéticos, analgésicos no esteroi-
deos, pasta dental con clorhidrato de bencida-
mina y una solucién antiséptica bucal con pH
neutro (Estericide, solucién electrolizada de se-
lectividad iénica), en colutorios y aplicaciéon té-
pica de gel. Con este tratamiento se logré dis-
minuir de manera considerable las molestias y el
dolor de nuestros pacientes. Consideramos que
la osteonecrosis de mandibula es probablemen-
te un efecto secundario al uso de bisfosfonatos,
siendo el sitio mas frecuente en la cavidad bucal
la mandibula. Se comprobé que el uso de la so-
lucién electrolizada de selectividad iénica con pH
neutro como antiséptico bucal en combinacién
con la pasta dental con clorhidrato de bencida-
mina, logré una disminucién del dolor en algunos
pacientes hasta del 100%, a pesar de persistir la
exposicion y necrosis 6sea; con lo que logramos
mejorar la calidad de vida de los pacientes que
fueron sometidos a estos tratamientos.

Recientemente un panel de expertos identificé los
factores de riesgo para la osteonecrosis de mandi-
bula asociada a los bisfosfonatos, logrando desa-
rrollar guias clinicas para la prevencién, diagnostico
temprano, manejo y tratamiento multidiciplinario,
ya que no existe ningin tratamiento establecido
para estos pacientes, que sea efectivo hasta el mo-
mento. (15) Se recomiendan cuidados y educacién
dental en el paciente oncolégico por medio de hi-
giene bucal rigurosa evitando infecciones dentales
y parodontales; asi como controles periddicos du-
rante la aplicacién de los bisfosfonatos.
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