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RESUMEN: La osteonecrosis también conocida como una necrosis avascular del hueso, es una condicion
degenerativa producida por la pérdida en la irrigacion sanguinea, debido a la toxicidad directa en los tejidos 6seos provoca-
das por quimioterapia, radioterapia, dafio térmico, fumar y en la ultima década con la aparicion de medicamentos como los
bifosfonatos (BF), denosumab y medicamentos antigiogénicos, con los cuales hemos ido conociendo mas sobre esta
patologia. La principal hipétesis de la fisiopatologia de esta enfermedad es la inhibicion de la angiogénesis, pero también se
considera como hipotesis la toxicidad de los tejidos blandos o la disfuncién adquirida de la inmunidad. En el afio 2003 fue
relatada por primera vez la relacion entre BF y osteonecrosis maxilar (ONM). Ese mismo afio fue descrito que pacientes con
mieloma multiple que recibian pamidronato podrian desarrollar necrosis avascular de los maxilares. Otras publicaciones
informaban sobre pacientes que requerian tratamiento para necrosis 6sea intra-oral de ocurrencia espontanea después de
extracciones dentales o trauma oral. La primera denominacion a esta patologia fue (BRONJ) por sus siglas en inglés, se
referia a ONM relacionada a BF. En 2014 la Asociacion Americana de Cirujanos Orales y Maxilofaciales (AAOMS) publicé
una nueva definicion (position paper) renombrandolo como MRONJ (osteonecrosis de los maxilares relacionada a medica-
mentos) ONMRM. El rol en la identificaciéon de pacientes con riesgo de ONMRM es fundamental. Los estudios han demos-
trado que el riesgo de desarrollar la afeccion se puede reducir sustancialmente si los pacientes son evaluados por un
profesional dental y se toman medidas preventivas. La presente revision narrativa realiza un recorrido desde la historia, los
medicamentos involucrados, y diferentes estrategias de tratamientos propuestos, haciendo hincapié en la conducta que
debemos seguir los cirujanos dentistas para enfrentar estos casos de forma temprana y prevenir su evolucion.

PALABRAS CLAVE: osteonecrosis de los maxilares, osteonecrosis por medicamentos, bifosfonatos

INTRODUCCION

La osteonecrosis también conocida como una
necrosis avascular del hueso, es una condicion
degenerativa producida por la pérdida en la irriga-
cion sanguinea, debido a la toxicidad directa en los
tejidos 6seos provocadas por quimioterapia, radiote-
rapia, dano térmico, fumary en la ultima década con
la aparicion de medicamentos como los bifosfonatos
(BF), denosumab y medicamentos antigiogénicos,
con los cuales hemos ido conociendo mas sobre esta
patologia (Singar et al., 2020).

La principal hipétesis de la fisiopatologia de
esta enfermedad es la inhibicion de la angiogénesis,
pero también se considera como hipoétesis la toxici-

dad de los tejidos blandos o la disfuncion adquirida
de la inmunidad (Singar et al.).

En el afio 2003 fue relatada por primera vez la
relacion entre BF y osteonecrosis maxilar (ONM)
(Wang et al., 2003). Marx & Stern (2003) en el mismo
afo describieron que pacientes con mieloma multi-
ple que recibian pamidronato podrian desarrollar
necrosis avascular de los maxilares. Otras publica-
ciones informaban sobre pacientes que requerian tra-
tamiento para necrosis 6sea intra-oral de ocurrencia
espontanea después de extracciones dentales o trau-
ma oral (Jaimes et al., 2008). La primera denomina-
cion a esta patologia fue (BRONJ) por sus siglas en
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inglés, se referia a ONM relacionada a BF (Singar et
al.). En 2014 la Asociacion Americana de Cirujanos
Orales y Maxilofaciales (AAOMS) publicd una nueva
definicion (position paper) renombrandolo como
MRONJ (osteonecrosis de los maxilares relacionada
a medicamentos) ONMRM (Ruggiero et al., 2014).

¢Por qué fue el cambio?. porque en el transcurso de
los afios se reportaron casos no solo en pacientes con
BF endovenosos (EV) u orales, sino con otros
antiresortivos y antiagiogénicos y/o anticuerpos
monoclonales.

¢.QUE MEDICAMENTOS SON ESTOS Y POR QUE
SU USO?

Antiresortivos: Incluye los Bifosfonatos e Inhibidores
de RANKL conocidos como anticuerpos monoclonales.

La indicacién mas comun de uso de BF es en
pacientes con osteoporosis, reduciendo la propaga-
cion de la enfermedad, el dolor y minimizando los ries-
gos de fracturas. Ademas, otras indicaciones para su
uso incluyen mieloma multiple, cancer metastasico,
cancer de mama (estadio 4), cancer de pulmoén y pros-
tata, hipercalcemia maligna y enfermedad de Paget
(raro) (Jaimes et al.; Aghaloo et al., 2015; Singar et
al.; AlDhalaan et al., 2020).

Los BF mas comunmente usados son el acido
zolendroénico y el pamidronato (Singar et al.), sin em-
bargo, existen varios nombres y con distinta indica-
ciébn como se observa en la Tabla .

Los BF y otras drogas antiresortivas como

Tabla I. Principales Medicamentos Antiresortivos y sus apli-
caciones.

Principales Antiresortivos y sus aplicaciones

Pamidronato 1991
Zolendronato 2001
Alendronato 1997
Risedronato 1998

Boniva (Ibandronato) 2005
Zoledronato 2007
Denosumab 2010

Amgen 2010

Tumores Malignos

Osteoporosis

denosumab inhiben la funcion de los osteoclastos, su
diferenciacion y aumentan la apoptosis de los
osteoclastos teniendo como consecuencia que decai-
ga la remodelacion ésea. Tienen una fuerte afinidad
por la hidroxiapatita, se acumulan en la matriz 6sea y
se quedan retenidos ahi por largos periodos de tiem-

po (en el caso de BF). Este depésito se incorpora en
el osteoclasto a través de la transcitosis durante el pro-
ceso de reabsorcion derivando en una mala funcién
de los osteoclastos (Singar et al.).

El riesgo de desarrollar ONMRM depende del
tipo de BF, duracién del tratamiento, via de adminis-
tracion y la presencia de otras enfermedades
sistémicas y situacion local (Singar et al.). La preva-
lencia de ONMRM por uso de BF EV es de 0,8-12 %
(Aghaloo et al.) y con Denosumab 0,7-1,7 % (Khan et
al., 2017). El riesgo después de 12 meses de uso es
de mas del 1 % y después de 4 afios de uso es de 11
%. Por otro lado, el riesgo con BF orales es de 0,01-
0,1 %. En la literatura se concluye que los BF orales
deben seguirse y controlarse por 3 afios (Foncea et
al., 2020).

Anticuerpos Monoclonales (Denosumab): inhiben
al ligando RANK (RANKL), este es producido por
osteoblastos y células mesenquimales y es una de las
citoquinas mas importantes que regulan la diferencia-
cion, funcién y supervivencia de los osteoclastos (Sin-
gar et al.).

Denosumab (Prolia ®) es también utilizado para
tratamiento efectivo para la osteoporosis y reduce efec-
tivamente el riesgo de fracturas. Se administra de ma-
nera subcutanea 2 veces al afo (cada 6 meses) y no
permanece en el esqueleto por largos periodos de tiem-
po, es mejor tolerado, de vida media corta y produce
menor nefrotoxicidad (Khan et al.).

En pacientes con cancer, se ha estimado que la
ONMRM ocurre entre el 1 % a 15 % de las personas
que reciben tratamiento con dosis altas de BF o
denosumab. En pacientes con osteoporosis, el riesgo
parece ser solo minimamente mayor que el observa-
do en la poblacion general que no toma ninguna tera-
pia con BF o denosumab (1 de cada 10.000 y 1 de
cada 100.000 por afio de uso) (Khan et al.). Por ejem-
plo: las dosis son 60 mg 2 veces al afio y las de onco-
logia que se dan para prevenir la progresion de la
metéastasis ésea son de 120 mg. lo que explicaria es-
tos hallazgos (Khan et al.).

Antiangiogénicos y Corticoides: Los antiangio-
génicos administrados en conjunto con antiresortivos
tienen una asociacion significativa entre la duracion
de la exposicion y el desarrollo de ONMRM. Por otro
lado, algunas drogas como esteroides y/o metotrexato
se pueden asociar con ONMRM sobre todo si son uti-
lizados de forma sistémica por larga data.
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El metrotrexato esta indicado en el tratamiento
de una serie de tumores soélidos, neoplasias
hematologicas y artritis reumatoide, pero la aparicion
de ONMRM no esta descrita con su uso aislado (Sin-
gar et al.). Pacientes en tratamientos con corticoides
no parecen causar ONMRM por si solos, en los pa-
cientes a los que se les administra concomitan-
temente BP o denosumab, estos podrian tener un
mayor riesgo de desarrollar ONMRM (Singar et al.).

Patogénesis. La inhibicién de la remodelacion 6sea
se considera una de las principales causas para el
desarrollo de ONMRM. La remodelaciéon 6sea es un
proceso complejo por el cual el hueso viejo es reem-
plazado por hueso nuevo, incluye tres fases:
reabsorcion 6sea, transicion y la formacion ésea, que
se logra mediante la coordinacion de osteoblastos,
osteocitos, osteoclastos y revestimiento éseo celular
(Singar et al.).

En la mayoria de la literatura disponible, la ex-
traccion dental fue seguida por osteonecrosis, comun-
mente los dientes extraidos tenian enfermedad
periodontal preexistente o enfermedad periapical y
secrecion de pus (Singar et al.). De acuerdo con algu-
nos autores como Aghaloo et al., la enfermedad
periodontal y antirresortivos son suficientes para in-
ducir osteonecrosis en estudio en ratas, donde las
histologia e imagenes son similares a los humanos.

Régimen de Tratamiento

Duracion del Tratamiento

Rol de los Cirujanos Dentistas. El rol en la identifi-
cacion de pacientes con riesgo de ONMRM es funda-
mental. Los estudios han demostrado que el riesgo de
desarrollar la afeccién se puede reducir
sustancialmente si los pacientes son evaluados por
un profesional dental y se toman medidas preventivas
(Nicolatou-Galitis et al., 2019). Nicolatou-Galitis et al.
hace unas consideraciones que se explican con un
diagrama de flujo en la Figura 1.

Antes de iniciar la terapia antiresortiva:

- Examen clinico con radiografias.

- Exodoncia de dientes sin posibilidad de tratamiento
conservador.

- Dientes con pronéstico malo extraer.

- Rehabilitar denticién remanente.

- Manejar caries, realizar periodoncia.

- Educar al paciente y familia.

Diagnostico. Se debe realizar una historia
clinica acuciosa, sin historia previa de radiacién o
metastasis. Presencia de odontalgia no explicada por
causa odontogénica, dolor sordo que puede irradiarse
a la region de la articulacion temporomandibular , do-
lor sinusal asociado o no a inflamacion y/o engrosa-
miento de la mucosa del piso sinusal Alteracion de la
funcion neurosensorial, parestesia, sangrado, pus,
movilidad dentaria no asociada a enfermedad

Bajas Dosis

Sin exposicion previao <
3 aflos de tratamiento

Factores de riesgo de Osteonecrosis
de los Maxilares Asociada a Medicamentos

Uso previo de Bifosfonatos o Denosumab
Uso de Corticoides, Quimioterapia o Inhibidores de la Angiogénesis
Radioterapiade cabeza y cuello
Pobre higiene oral, periodontitis, protesis removibles mas ajustadas

Habito tabaquico
Comorbilidades (Ej: Cancer, Enfermedades h

AV Y YY

>3 aflosde
tratamiento

logicas, De
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Fig. 1. Consideraciones para decidir tratamiento dental. Nota: Traducido y adaptado de “Medication-related
osteonecrosis of the jaw: definition and best practice for prevention, diagnosis, and treatment” de Nicolatou-

Galitis et al. (2019). De dominio publico.
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periodontal crénica; y/o fistula periapical o periodontal
no asociada a necrosis pulpar por caries, trauma o
restauraciones en pacientes tratados por un periodo
de tiempo mayor a 3 afios (Foncea et al.). Se conside-
ra que existe diagnostico de ONMRM cuando existe
exposicion de hueso o fistula que se puede sondear
hasta el hueso en la region maxilofacial que persiste
durante mas de 8 semanas (Singar et al.). Dependien-
do de estas condiciones existen 4 etapas para diag-
nosticar la ONMRM segun la AAOMS (Tabla ).

Tabla Il. Etapas de la Osteonecrosis de los Maxilares aso-
ciada a Bifosfonatos segun la AAOMS. Nota: Traducido y
adaptado de “American Association of Oral and Maxillofacial
Surgeons Position Paper on Medication-Related
Osteonecrosis of the Jaw—2014 Update” de Ruggiero et al.
(2014). De dominio publico.

Sin evidencia clinica de hueso necroético, pero
hallazgos clinicos, cambios radiograficos y sintomas
inespecificos.

0

Hueso o fistulas expuestas y necroéticas que provienen
del hueso en pacientes asintomaticos y sin evidencia
de infeccion.

Hueso expuesto y necrético o fistulas que provienen

2 del hueso y que esta asociado a infeccién evidenciado
por dolor y eritema en la regién del hueso expuesto
con osin exudado puruento.

Hueso expuesto y necrotico o una fistula que proviene
del hueso en pacientes con dolor, infeccion yuno o
mas de los siguientes signos: hueso expuesto y
necrdtico que se e xtiende mas alla de la region del
hueso alveolar (es decir, borde inferior y rama
mandibular, seno maxilar y cigoma en el maxiar)
resultando en fractura patoldgica, fistula extraoral,
comunicacion nasal-oral o antraloral, u ostedlisis que
se extiende al borde inferior de la mandibula o el piso
del seno maxilar)

Imagenologia: El Cone Beam CT es el mejor método
para visibilizar los defectos 6seos ocasionados por
ONMRM, tales como: Osteoesclerosis difusa, resor-
cion o6sea, hueso cortical degenerado, reaccion
periostica y fistulas 6seas (AlDhalaan et al.). Al utilizar
este examen complementario no se considera con
estos hallazgos que exista necesidad de tomar biop-
sia segun Aghaloo et al.

¢COMO PROCEDER?

Pacientes con alto riesgo de ONMRM por
bifosfonatos/denosumab y previamente irradiados:

La cirugia oral esta contraindicada, se debe hacer
manejo de lesiones de caries, no realizar implantes,
realizar tratamiento periodontal, no realizar exodoncias,
se recomienda realizar endodoncias y cortar la coro-
na del diente y sellar. No interrumpir terapia
antiresortiva.

Pacientes con osteoporosis con administracion de
bifosfonatos/denosumab: La cirugia no esta
contraindicada por bajo riesgo de osteonecrosis, no
interrumpir medicamentos en 3 primeros afos y no
interrumpir terapia sin consentimiento del médico tra-
tante. Los pacientes con osteoporosis que reciben BP
o0 denosumab pueden continuar con la terapia si se
requiere un procedimiento dental (incluidas extraccio-
nes y cirugia de implantes) (Khan et al.).

Pacientes con cancer con osteonecrosis y
osteoporosis con osteonecrosis: No realizar extrac-
ciones, se recomienda endodoncia y coronectomia,
no realizar cirugia oral de ningun tipo y profilaxis du-
rante quimioterapia.

Pacientes durante la terapia antiresortiva: No rea-
lizar procedimientos invasivos, realizar tratamiento
dental regular sin danar tejidos blandos o cuidando
mucho su manejo. Las proétesis deben estar bien ajus-
tadas, se deben revisar. Las infecciones dentales de-
ben ser abordadas con cirugia y/o endodoncia de ser
necesario.

DRUG HOLIDAY O INTERRUPCION DE MEDICA-
MENTOS.

Se debe evaluar el riesgo/beneficio, hay que
considerar que no va a sanar o cicatrizar mas rapido.
Esto debido a que los BF tienen una vida media de
aproximadamente 10-12 afios en el hueso y estan con-
tinuamente reciclandose cuando este se remodela. Por
otro lado, denosumab tiene una vida media de 25,4
dias, lo que significa que una sola dosis se reduce a
un nivel insignificante después de aproximadamente
4-6 meses (Ottesen et al., 2020).

En el position paper de la AAOMS sobre ONMRM
indicé que un descanso farmacoldgico de 2 meses an-
tes y después de la cirugia dental en pacientes que re-
ciben bisfosfonatos orales puede ser prudente, y un gru-
po de trabajo internacional de ONM recomendé que el
tratamiento debiera ser retenido después de una ciru-
gia dental invasiva en pacientes que reciben dosis altas
de bisfosfonatos o denosumab (Nicolatou-Galitis et al.).
El consenso se ha estipulado como 2 meses para BF o
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6 meses para denosumab previo a una cirugia y 8 se-
manas posterior a una cirugia.

¢ QUE SE SABE DE LOS BIOMARCADORES?

Investigadores han sugerido que el Telopéptido
C-terminal Sérico (sCTX), el cual es un biomarcador
de reabsorcién 6sea, seria util para predecir el riesgo
de ONMRM. En esta investigacion con base en datos
de solo 17 pacientes que desarrollaron ONM después
de la terapia con alendronato o risedronato, se propu-
so que valores de sCTX sérico de > 0,15 ng/ml cons-
tituia un riesgo bajo de ONMRM; entre 0,10 y 0,15 ng/
ml riesgo moderado; y <0,10 ng/ml alto riesgo (Khan
et al.). Llegaron a la conclusion de que sCTX baja es
simplemente un reflejo de los efectos farmacoldgicos
de la terapia antirresortiva y no es util para identificar
a las personas con riesgo de ONM y por otro lado sCTX
permite identificar cuando existe remodelacién 6sea
en el cuerpo, pero no es especifica (Khan et al.).

ETAPAS Y TRATAMIENTO PROPUESTO

ETAPAO: enjuagatorio con clorhexidina 0,12 % y con-
trol.

ETAPA 1: AINE y antibidticos, enjuagatorio con
clorhexidina 0,12 %.

ETAPA 2: AINE y antibidticos, enjuagatorio con
clorhexidina 0,12 %, debridar.

ETAPA 3: AINE y antibidticos, enjuagatorio con
clorhexidina 0,12 % y reseccion.

Primera etapa. Lo principal es controlar y manejar el
dolor, minimizar la progresion de la ONMRM y educar
al paciente.

Terapia antimicrobiana sugerida. Amoxicilina 500 mg
por 3 semanas y Doxiciclina 100mg 3 semanas.

Tratamiento quirargico. Consta del debridamiento de
los tejidos de forma conservadora para retirar el hue-
so necrético hasta llegar a tejido 6seo sano alrededor,
se realiza este tratamiento en pacientes con avanza-
da enfermedad que no han respondido a las terapias
médicas o locales (Singar et al.). Segun Aghaloo et
al., en estadio 3 de ORN la reseccion o cirugia radical
se realiza hasta que el hueso circundante sangra, esto
debido a que ORN es un problema vasculary ONMRM
por su parte, es un problema de remodelaciéon. Los
resultados de un tratamiento quirdrgico pueden ser
mejores que no realizar ningun tratamiento (Singar et
al.). Para llevar a cabo una reconstruccion con injer-
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tos vasculares es necesario una previa evaluacion de
viabilidad (Kaoutzanis et al., 2020).

Segun dos estudios, las aplicaciones de concentra-
dos de plaquetas autdlogas se realizaron en combi-
nacion con cirugia para tratar ONMRM en estadios 2
y 3. En este escenario, es necesario considerar la ci-
rugia como un factor crucial (Khosla et al., 2007; Fliefel
et al., 2015).

TRATAMIENTOS COADYUVANTES PROPUESTOS

PRP/PRF. Los concentrados plaquetarios autdlogos,
como el Plasma Rico en Plaqueta (PRP) o la Fibrina
Rica en Plaquetas (PRF), han ganado popularidad en
el ultimo tiempo para el tratamiento y prevencion de la
ONMRM (Foncea et al.).

Cuando se va a realizar una extraccion dental
en un paciente en tratamiento con BF, se pueden apli-
car concentrados de plaquetas para reducir el riesgo
de osteonecrosis. Esto ofrece una serie de benefi-
cios: implica la activacién de multiples factores de cre-
cimiento, es un producto autdlogo y estimula la
vascularizacion de los tejidos al promover la
angiogénesis (Scoletta et al., 2011; Mozzati et al.,
2012; Scoletta ef al., 2013). Ademas, actua como un
agente hemostatico biocompatible inmediato, eficaz
y seguro y es reabsorbido por el organismo durante
varios dias iniciando la regeneracion local (Lopez-
Jornet et al., 2016). En una revision se encontro que,
de 697 extracciones realizadas, solo el 0,99 % de los
casos desarrollaron osteonecrosis, lo que sugiere que
las concentraciones de plaquetas estimulan la cica-
trizacion y/o regeneracion de los tejidos (Lopez-Jornet
et al.).

Por otro lado, otros autores desestiman su uso
y opinan que no hay evidencia suficiente, y, por otro
lado, consideran que es cubrir con una malla una he-
rida que necesito que esté limpia (Aghaloo et al.; Sin-
gar et al.).

Pentofixilina /Tocoferol (vitamina E). La pentoxifilina
comunmente indicada para el tratamiento de cardio-
patia isquémica y claudicacion intermitente, ya que
permite una mejora el flujo sanguineo periférico e in-
duce la accion del factor alfa de necrosis antitumoral
(anti-TNFa), inhibiendo asi la inflamacion y disminu-
yendo la fibrosis (Foncea et al.).

En pacientes con enfermedad 6sea metastasica
o mieloma multiple y diagnosticados con ONMRM re-
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fractaria a los tratamientos habituales, el uso de 400
mg de pentoxifilina y 400 Ul de vitamina E dos veces
al dia, ha demostrado un alivio de los sintomas y
neoformacion 6sea en defectos radiolucidos de algu-
nos casos (Foncea et al.).

También se ha reportado que Pentoxifilina y
Tocoferol (vitamina E) en combinacion con terapia
antimicrobiana mejora la cicatrizacion de las heridas,
a través de la mejora en la circulacion sanguinea y
por sus propiedades antioxidantes respectivamente
(Singar et al.).

Se recomienda PENTE - E 400mg + 400 Ul ¢/
12 horas por 7-14 dias, como tratamiento posterior a
exodoncias dentales o como parte del tratamiento de
una ORN o ONMRM ya instalada (Foncea et al.).

Terapia con laser de bajo nivel (LLLT). La terapia
con laser de bajo nivel o intensidad es una estrategia
innovadora que ha demostrado tener varios efectos
positivos y ser un tratamiento eficaz, ya que se ha re-
portado alivio o reduccién del dolor, mejor cicatriza-
cion de heridas y facilidad en la regeneracion nervio-
sa. Ademas, proporciona efectos potenciales
antimicrobianos y bioestimulantes cuando se aplica al
tejido oral, mejorando la cicatrizacion de heridas y la
reepitelizacion después de la cirugia periodontal, mi-
nimizando el edema después de la extraccion del ter-
cer molar y previniendo mucositis oral, por estas razo-
nes, se considera que LLLT podria ser util en el trata-
miento de ONMRM (Momesso et al., 2020; Singar et
al.).

Oxigenoterapia hiperbarica (HBO). Se ha reportado
que la HBO a través de la produccion de especies
reactivas de nitrégeno y oxigeno, influyen en la dife-
renciacion y actividad de los osteoclastos; por lo tan-
to, participa en la regulacion de varios aspectos del
metabolismo 6seo. Se ha investigado como una po-
tencial terapia complementaria util (sumado a un abor-
daje quirurgico y terapia antibiotica sistémica) para el
alivio del dolor y la curacion temprana, particularmen-
te en los casos mas graves de ONMRM (estadio 2 y
3) (Watanabe et al., 2021).

Ozonoterapia tépica (OT). La OT emerge como una
alternativa de terapia no invasiva la cual permite be-
neficiar al paciente sin conllevar riesgos quirurgicos,
esto debido al potencial de estimular la activacion y la
migracion de los fibroblastos en el area afectada.

Cuando los pacientes no pueden optar por ciru-

gias agresivas como resecciones y/o colgajos
microvascularizados por sus condiciones sistémicas
u otras razones se sugiere el uso de estas terapias
coadyuvantes (Sacco et al., 2019).

Aunque la mayoria de los estudios en relacion
a estas terapias presentan baja calidad de evidencia y
tienen un alto riesgo de sesgo, existe evidencia que
muestra una resolucion total de ONMRM en el 44,58
% de los pacientes tratados con OT y un 5,17 % en los
pacientes tratados con HBO, aunque de todas formas
existe la probabilidad de que esto podria haber pasa-
do sin estas intervenciones (Sacco et al.).

Ninguno de los estudios revisados segun repor-
tado por Govaerts et al. (2020) tenian grupos de con-
trol y tenian riesgo alto o moderado de sesgo, por lo
que sugiere una interpretacion apropiada ya que con-
sideran que faltan aun resultados sobre estos estu-
dios (Govaerts et al.).

Inmunofluorescencia guiada. Otra intervencion que
ha demostrado ser un coadyuvante util en estos ca-
sos, es la cirugia con inmunofluorescencia guiada, la
cual permite guiar al cirujano en las zonas de transi-
cion de hueso necrético a hueso sano durante el
debridamiento (Govaerts et al.).

CONCLUSIONES

1. La estadificacion de la ONMRM se basa en la gra-
vedad de los sintomas y el alcance de los hallaz-
gos clinicos y radiograficos.

2. Las estrategias de tratamiento van desde el cuida-
do local conservador de las heridas hasta la cirugia
de reseccion agresiva de todo el hueso necrotico.

3. Los primeros casos de ONM se notificaron en 2003
y 2004, y aunque se ha logrado un progreso signifi-
cativo en nuestra comprensién de la enfermedad,
es necesario trabajar mucho mas para explicar com-
pletamente su fisiopatologia.

4. Una limitacion importante de la bibliografia actual
es el papel de estos agentes mas alla de la linea de
tiempo de 2 afios.

5. En general, la incidencia notificada de ONMRM fue
del 1-2 % en los primeros 2 afios. Sin embargo, la
incidencia aumento después de los primeros 2 anos,
oscilando entre el 5,3 % y el 21 %. Un gran estudio
de cohorte retrospectivo demostrd que la duracion
de la exposicion a BF se correlaciono
significativamente con la incidencia.
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ABSTRACT: Osteonecrosis is also known as
avascular necrosis of the bone, it is a degenerative
condition produced by the loss of blood flow, due to direct
toxicity in the bone tissues caused by chemotherapy,
radiotherapy, thermal damage, smoking and in the last
decade with the arrival of drugs such as bisphosphonates
(BP), denosumab and antigiogenic drugs we have been
learning more about this pathology. The main hypothesis
of the pathophysiology of this disease is the inhibition of
angiogenesis, but soft tissue toxicity or acquired immunity
dysfunction are also considered as hypotheses. In 2003,
the relationship between BP and osteonecrosis of the jaws
(ONJ) was reported for the first time. In the same year it
was described that multiple myeloma patients receiving
pamidronate could develop avascular necrosis of the jaws.
Other publications reported about patients requiring
treatment for spontaneously intra-oral bone necrosis after
dental extractions or oral trauma. The first name for this
pathology was (BRONJ) for its English acronym, it referred
to ONJ related to BF. In 2014 the American Association of
Oral and Maxillofacial Surgeons (AAOMS) published a new
definition (position paper) renaming it MRONJ (drug-related
osteonecrosis of the jaws) ONMRM. The role of identifying
patients at risk of ONMRM is fundamental. Studies have
shown that the risk of developing the condition can be
substantially reduced if patients are evaluated by a dental
professional and preventive measures are taken Exposure
of bone or fistula that can be probed down to the bone in
the maxillofacial region that persists for more than 8 weeks,
with these conditions it is considered that there is a diag-
nosis of ONMRM This narrative review takes a journey from
history, the drugs involved, and different proposed treatment
strategies, emphasizing the behavior that dental surgeons
must follow to face these cases early and prevent their
evolution.

KEY WORDS: osteonecrosis of the jaws,
osteonecrosis due to drugs, bisphosphonates.
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