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RIESGOS DEL USO DE LOS BIFOSFONATOS EN ORTODONCIA

1. ASPECTOS TEORICOS CIENTIFICOS

1.1 problema de investigacion.

Existe un gran nimero de pacientes que en la actualidad estan bajo tratamientos
meédicos, entre ellos el uso de Bifosfonatos por lo cual debemos conocer los
beneficios y riesgos que presentan este tipo de medicamentos. Datos
epidemiolégicos muestran el incremento significativo del consumo de estos
farmacos y en lo que a la odontologia refiere, podria crear un aumento importante
de casos clinicos de osteonecrosis mandibular, (ONMB) en los préximos afios. No
se dispone de un tratamiento eficaz para ONMB, por lo que se debe prestar
especial atencién en la aplicacion medicamentos como los bifosfonatos. Estudios
han publicado sobre los efectos de los medicamentos sobre el hueso y los efectos

secundarios clinicos en ortodoncia.’

1.2 Pregunta de investigacion.

¢,Cuales son los riesgos de los bifosfonatos durante el tratamiento de ortodoncia?



1.3 Justificacion.

Como ortodoncistas, debemos conocer la farmacologia de los medicamentos que
puede cambiar la fisiologia 6sea, ya que pueden obstaculizar los tratamientos y
generar aumento de la morbilidad. Debido al creciente nimero de pacientes de
mayor edad que requiere tratamiento de ortodoncia, el nlimero de pacientes con
un historial médico que incluye el tratamiento con bifosfonatos, esta aumentando.
Estos efectos podrian necesitar asesoria adicional y acompafiamiento al paciente,
junto con el consentimiento informado, las técnicas de vigilancia mejoradas,
informes de efectos secundarios, y tal vez, los cambios en la planificacién del

tratamiento.?
1.4 Propésito.

Dar a conocer los riesgos que pueden presentar el uso de bifosfonatos durante el
tratamiento de ortodoncia, identificando las caracteristicas de estos
medicamentos para tener mayor control sobre el manejo que debemos darle a los

pacientes que estan bajo este tratamiento medico.

1.5 Marco tedrico.

1.5.1 Antecedentes.



La Sociedad Americana de Investigacion Osea y Mineral (ASBMR) nombro un
grupo de trabajo para abordar el creciente uso de bifosfonatos que puede ser
asociado con la osteonecrosis de la mandibula (ONM) definida como la presencia
de hueso expuesto en la region maxilofacial, que no sana dentro de 8 semanas
después de su identificacion por un proveedor de servicios de salud. Basandose
en el analisis de ambos datos publicados y no publicados, el riesgo de ONM
asociados con la terapia oral de bifosfonatos para la osteoporosis parece ser baja,
que se estima entre 1 de cada 10.000, sin embargo, el grupo de trabajo reconocié
que la informacién sobre la incidencia de la ONM, esta evolucionando rapidamente
y que la verdadera incidencia puede ser mayor. El riesgo de ONM, en pacientes
con cancer tratados con altas dosis de bifosfonatos por via intravenosa es
claramente superior, en el rango de 1-10 por cada 100 pacientes dependiendo de
la duracién del tratamiento. La ONM, se observé en pacientes que se encuentran
bajo tratamientos con bifosfonatos, el mejor diagndstico por imagen, para
identificar ONM es la tomografia dptica o la resonancia magnética, combinada
con agentes de contraste y la manipulaciéon de imagenes, pueden identificar los
pacientes en fases iniciales de la enfermedad; ocasionada por bifosfonatos
asociados a ONM, utilizados para diagnosticar y determinar en que fase se
encuentra, los signos y sintomas pueden también anunciar principios de la
osteonecrosis mandibular, a lo largo del tiempo, pueden presentarse asociados

con la exposicion de hueso.

Los bisfosfonatos se administran por via intravenosa en el tratamiento de

condiciones médicas graves, como el mieloma multiple, metastasis 6seas de
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diversos canceres, hipercalcemia, y los niveles sistémicos enfermedad severa de
Paget. Este nivel mas alto de drogas disminuye en gran medida recambio éseo
para limitar la destrucciéon 6ésea, fracturas, hipercalcemia, y dolor de mieloma
multiple y podria disminuir la formacién de hueso para reducir la velocidad de los
canceres disminuyendo la metastasis. Los bifosfonatos se les han administrado a
nifios en casos de osteoporosis o afecciones 6seas tales como la osteogénesis
imperfecta, displasia fibrosa juvenil o la osteoporosis por glucocorticoides, y

enfermedad de Gaucher.?

Los Bifosfonatos son derivados inorganicos del Pirofosfato de origen natural, en el
que dos grupos fosfato estan unidos por esterificacion. Se diferencian de
inorganica pirofosfato (P-O-P) en el que el oxigeno ha sido reemplazado por un
atomo de carbono no hidrolizable, lo que resulta en un PC- Estructura P. El grupo
fosfato e hidroxilo crea una interaccion terciaria entre los bifosfonatos y la matriz
6sea, dando a los bifosfonatos su especificidad para el hueso. Los Bifosfonatos
también tienen una alta afinidad por el mineral éseo, lo que les permite lograr una

alta concentracién local en todo el esqueleto.*

Los bifosfonatos , antes denominados bifosfonatos, fueron sintetizados en el siglo
XIX por quimicos alemanes, los cuales buscaban prevenir el depésito industrial de
carbonato de calcio en sus chimeneas. Se usaron en la industria quimica desde
principios de siglo XX, como agente anticorrosivo y antisarro, por la capacidad de

inhibir la formacién de depésitos de calcio en varias superficies.’



En 1960 fue introducido el primer bifosfonato en el mercado con fines
terapéuticos. Se observé una gran afinidad de la droga con el tejido dseo,
inhibiendo la conversiéon de fosfato de calcio amorfo a hidroxiapatita, lo cual
reducia la velocidad de disolucion de los cristales 6seos.”’En 1990 se introducen
en el mercado, como una alternativa a las terapias de reemplazo de hormonas
para el tratamiento de la osteoporosis posmenopausica y/o ciertas patologias

osteoliticas.”

En el 2003, se establecid una correlaciéon entre el consumo de la droga y la
aparicion de exposiciones 6seas en los maxilares, lesion denominada
osteonecrosis de los maxilares inducida por bifosfonatos (ONMB). Esta lesién
puede manifestarse espontaneamente o ser desencadenada por procedimientos
odontolégicos. Su incidencia se incrementa ante la presencia de diferentes

factores de riesgo, dependiendo también de su via de administracion.*

1.5.2 Bifosfonatos.

Los Bifosfonatos (BP) se utilizan en pacientes con enfermedades metabdlicas
6seas como la osteoporosis y en pacientes con malignomas y metastasis en los
huesos. Tienen un efecto inhibidor sobre la actividad osteoclastica y por lo tanto
disminuye la resorcién 6sea. La vida media puede ser mas de 10 afios. Un efecto

secundario del uso de bisfosfonatos es la osteonecrosis de los maxilares, esto
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depende del tipo de bifosfonatos, dosis, duracion y via de administracion,

(intravenosa u oral).*

Los bifosfonatos en su mayoria de aplicacién intravenosa y en un porcentaje muy
bajo de administracién oral, presentan un efecto angiogénico, que sumado a
patologias sistémicas graves, quimioterapia, cigarrillo, obesidad e inadecuada
salud oral entre otras, pueden producir una complicacién conocida como
osteonecrosis, la cual ha sido reportada sélo en los huesos maxilares y con alta
relacion con procedimientos invasivos tales como: extracciones, cirugias
periodontales, apicectomias e infecciones debido a la estrecha comunicacion entre
los componentes de la cavidad oral, aunque esta complicacion no es frecuente, es
necesario conocerla y definir plan de tratamiento acorde con cada paciente, para
lo cual se requiere una historia clinica completa con antecedentes médicos y
farmacolégicos, siendo importante recordar que los bifosfonatos pueden estar

latentes por largos periodos de tiempo.'®

Los bifosfonatos por via oral estan indicados principalmente, para el tratamiento
de la osteoporosis, la cual puede estar presente en el contexto de otras
enfermedades, como enfermedad intestinal inflamatoria, o cirrosis biliar primaria;
como resultado del uso de otros farmacos, principalmente esteroides o como

consecuencia de la menopausia.'"

En la actualidad, se indican para el tratamiento de la osteoporosis en las mujeres
posmenopausicas; como forma de aumentar la masa d6sea en hombres con

osteoporosis y en osteoporosis inducida por glucocorticoides. También son
11



administrados para el tratamiento de la enfermedad de Paget, en la hipercalcemia
tumoral maligna, en metastasis 6seas y en lesiones osteoliticas del mieloma

multiple.4

Una vez que la terapia con bifosfonatos sea iniciada, los pacientes deben ser
chequeados cada 6 meses para asegurar que la salud bucal sea éptima y reforzar
técnicas de higiene, todo con la intencién de mantener la denticion, la realizacién
de endodoncias y prevenir la necesidad de exodoncias. No se recomiendan la
cirugia periapical, implantes y tratamiento ortodéncico mientras se reciba
tratamiento con bifosfonatos para enfermedades malignas. 19
La mayoria de las practicas de ortodoncia, presentan un nimero de retos, no

todos los cuales estan relacionados a las maloclusiones.??

Por ejemplo, la administracion oral de los bifosfonatos estda aumentando
dramaticamente en forma de medicamentos contra la osteoporosis, especialmente
en las mujeres. La osteonecrosis de los maxilares ha sido asociada con la
administracion intravenosa de bisfosfonatos, y también hay informes de los

anticonceptivos orales.??

La aplicaciéon tépica o sistémica de bifosfonatos disminuye los movimientos
durante el tratamiento de ortodoncia, después de la expansion maxilar o la
distraccion mandibular y procedimientos similares, y los tratamientos seran mas

largos en estos casos.2®
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Los bifosfonatos topicos, orales o endovenosos, inhiben la actividad osteoclastica
y, por lo tanto, el movimiento dental durante los tratamientos de ortodoncia,

aunque también se ha observado que reducen la reabsorcién radicular.?”

Farmacologia de los bifosfonatos

Los bifosfonatos tienen una gran afinidad al calcio, y se concentran en éareas
donde hay remodelaciones dseas, y esta localizado especialmente en las zonas
con hidroxiapatita expuesta tras la reabsorciéon o6sea, la accién principal de los
bifosfonatos es disminuir la reabsorcién ésea inhibiendo la actividad osteoclastica.
Cuando los bifosfonatos se toman durante un largo periodo de tiempo, se ha
observado que al disminuir la actividad osteoclastica de forma importante,
disminuye también la actividad osteoblastica por los mediadores celulares
comunes. La toma de bifosfonatos a lo largo del tiempo disminuye el riego
sanguineo en los huesos debido a que inhibe la proliferacién endotelial y

disminuye la formacion de capilares.'

Farmacocinética de los bifosfonatos

La biodisponibilidad de un farmaco es la fraccion del fArmaco que alcanza el riego
sanguineo tras la toma oral. La biodisponibilidad de los bifosfonatos es muy baja y
es del orden del 2%. Una vez en el riego sanguineo, se une a la hidroxiapatita
expuesta en la matriz ésea, y el resto del farmaco se pierde tras su paso por los

rifones en pocas horas. Los bifosfonatos son secuestrados en el hueso como
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farmaco inactivo y retenidos por un tiempo hasta que son expulsados por la

remodelacion ésea normal.’4

1.5.3 Mecanismo de accion

El mecanismo de accién de los bifosfonatos, es reducir el riesgo de fracturas y
dolor en los huesos por la disminuciéon de resorcion ésea por los osteoclastos.
Estudios experimentales han demostrado que la administracion de bifosfonatos
induce cambios estructurales a nivel celular, incluyendo la pérdida de células y la
alteracion citoplasmatica en los osteoclastos. Estos efectos resultan en deterioro
de la funcién de resorcion de los osteoclastos, los bifosfonatos también inhiben la
funciéon de los osteoblastos y tiene propiedades antiangiogénicas, como resultado
el hueso muestra minimo remodelado fisioldégico presentando osteonecrosis
mandibular. Se debe conocer que el uso a largo plazo de bifosfonatos, disminuye
la tasa de volumen 6seo, se presenta supresién maxima de la resorciéon 6sea que
se produce en el tercer mes de la terapia oral y permanece constante durante todo

el tratamiento.®

La biodisponibilidad de los Bifosfonatos orales es muy baja, por lo general menos
del 2%; la de una dosis intravenosa estandar es 100%. El 2.9 % de los farmacos
son escasamente absorbidos en la porcion superior del intestino delgado que
limita el transporte transcelular. Cuando estos farmacos son administrados por via
oral en dosis mas altas, se unen a los cationes entre las células, aumentando el

espacio paracelular, y podria aumentar la biodisponibilidad hasta 5%. La absorcion
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paracelular del farmaco estd limitada a dosis normales debido al alto peso
molecular, negativamente cargado, y la alta afinidad de unién a cationes, (por
ejemplo, calcio, hierro, magnesio) en el tracto intestinal, esto explica por qué la
absorcién de estos farmacos puede presentar disminucién de un 40% adicional al
60% si se toma a la hora de la comida o con jugo de naranja, leche o antiacidos,
debido a que estos medicamentos no se ven afectados por el metabolismo en el

higado, no hay efecto de primer paso después de la absorcion oral.?

El tejido 6seo es un tejido conectivo formado por una matriz extracelular
mineralizada y células especializadas; osteoblastos, osteocitos y osteoclastos. El
componente organico mas abundante en la matriz es el colageno tipo |, que
supone el 90%, mientras que el otro 10 % estd integrado por proteinas no
estructurales como osteocalcina, osteonectina, sialoproteinas, factores de

crecimiento y proteinas séricas®.

El componente inorganico fundamental, son los cristales de hidroxiapatita, cuya
unién a las fibras de colageno confiere al hueso sus caracteristicas principales de
rigidez, flexibilidad y resistencia, estd sometido a un incesante fenémeno de
renovacién llamado remodelado, que involucra el proceso de reabsorcion vy
formacion dentro de una misma area, generando un recambio continuo del tejido.
Consta de 4 fases sucesivas: Activacion-Resorcion-Insercion-Formacion. Se lleva
a cabo por multiples unidades celulares funcionales, llamadas unidades basicas
de remodelado (UBR) que se componen de un frente de osteoclastos, seguido de
un grupo de osteoblastos, un aporte vascular, nervioso y tejido conectivo. Todas

15



ellas con un componente enzimatico de autorregulaciéon y regulaciéon externa
(hormonal). Tienen una vida media de 6 a 9 meses, estando activas entre 1.5y 2
millones de ellas en forma simultanea, no coincidentes en su fase. La tasa de
remodelado es aquella que se define como el tiempo requerido por el hueso nuevo
para reparar o reemplazar el hueso preexistente. Se estima que en un afo
involucra del 3-4% del hueso cortical y entre el 25-30% del trabecular. Este
fendmeno de homeostasis 6ésea y mineral puede ser modificado por la accién de

diversos farmacos, en particular por los bifosfonatos.®

Los bifosfonatos inhiben la actividad osteoclastica en el tejido 6seo. A nivel del
osteoclasto se ha observado que se une a los cristales de apatita del hueso y que
hay una acumulacién de los bifosfonatos debajo de los osteoclastos, esto hace
que se reduzca la actividad osteoclastica cuando se altera el borde rizado del
osteoclasto disminuyendo su superficie, decrece la descalcificacion focal, que es
realizada por los acidos organicos que se acumulan bajo sus bordes corrugados y
la actividad enzimatica, al final del proceso se reduce el nimero de osteoclastos
ya que se produce una apoptosis (Muerte celular programada) de estas células,
por lo que tienen potencial antitumoral. También inhiben la calcificacion de forma
efectiva en tejidos blandos como arterias, rifiones y piel, por ultimo, algunos
pueden entorpecer, segun la dosis, la capacidad de mineralizacién de tejidos

duros.!?
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Los avances de la quimica y el estudio de los efectos sobre el hueso, que tienen
los bifosfonatos resulta muy util clinicamente el efecto inhibidor del proceso de
reabsorcion 6sea ya que en momentos especificos del tratamiento y segln las
condiciones del paciente se puede aplicar este efecto en beneficio del paciente,
con problemas sistémicos que se relacionen con el metabolismo éseo o en
condiciones normales, pero con requerimientos locales especificos en el

tratamiento ortodéncico o inclusive en otras ramas de la odontologia.'®

Los bifosfonatos pueden inducir la apoptosis en las células tumorales, también
tienen la capacidad de inhibir la adhesion de las células tumorales y matriz 6sea in
vitro ademas, inhiben las metaloproteinasas como las, MMP-2, -9, y -12, que estan
involucrados en el crecimiento del cancer y la metastasis. Recientemente, se ha
demostrado que los bifosfonatos tienen propiedades anti-angiogénicas que
inhiben la proliferacion endotelial y la disminucién la formacién de capilares, en el
hueso alveolar, pero la sobreacumulaciéon de los bifosfonatos pueden causar una

disminucién en el flujo sanguineo .24

Los bifosfonatos son absorbidos, almacenados y excretados sin cambios desde el
cuerpo, la vida media plasmatica es corta, que van desde 20 min y 2-3 horas, este
grupo de farmacos es variable y puede ser muy larga su vida media (por ejemplo,

ibandronato, 10-60 horas; acido zoledrénico, 146 horas; risedronato, 480 horas;

pamidronato, 300 dias; y alendronato, mas de 10 afios.?®
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1.5.4. Osteoporosis.

Los huesos cumplen una doble funcién en el organismo por sus propiedades
mecanicas y metabdlicas, para lo cual, el sistema esquelético esta en constante
remodelaciéon. Morfolégicamente se puede diferenciar el hueso cortical del
trabecular, dadas las diferencias en la organizacién espacial, esto hace que cada
uno difiera en la actividad metabdlica, disposicion de medicamentos y respuestas
a tratamientos. El proceso de remodelado implica la reabsorcion ésea llevada a
cabo por los osteoclastos, seguida de la formaciéon 6sea por los osteoblastos,

formando juntos la unidad de remodelado 6seo. '°

La osteoporosis es una enfermedad metabdlica que afecta todo el componente

6seo y esta caracterizada por una disminucién en la densidad del hueso y un

deterioro en su microarquitectura, en el cual se disminuye la cantidad de minerales
perdiendo fuerza el componente 6seo trabecular y reduciéndose la zona cortical
por un defecto en la absorcién de calcio, haciéndolos quebradizos y susceptibles
de microfracturas. Esta patologia es asintomatica y puede pasar desapercibida
durante muchos afios hasta que finalmente se manifiesta con una fractura.
Siendo esta patologia de alta frecuencia lo que la hace ser considerada como uno
de los mayores problemas de salud publica. El factor de riesgo principalmente
asociado con la osteoporosis es el déficit de estrégenos en mujeres
postmenopausicas, siendo este tipo de pacientes muy frecuentes en la consulta
ortoddéncica que buscan suplir necesidades estéticas y funcionales. Entre otros

factores de riesgo relacionados con la osteoporosis estan: raza blanca u oriental,

18



constitucion delgada, menopausia precoz, herencia, anorexia, diabetes Tipo |,
sindrome de cushing, artritis reumatoide, hipertiroidismo, déficit de Ca, fumadores,
sedentarismo, clima, déficit nutricional y uso prolongado de algunos
medicamentos. La osteoporosis puede presentarse en cualquier etapa de la vida
para lo cual es necesario identificar en el paciente que requiere tratamiento
ortodéncico, el tipo de osteoporosis que estd padeciendo y asi redireccionar el

plan de manejo a seguir.®

Los adultos pueden ser clasificados en dos tipos, Osteoporosis
postmenopausicas (de alto recambio), tanto la reabsorcion 6ésea como la
formacién se encuentran aceleradas, siendo la reabsorcién usualmente mayor que
la formacién 6sea y la Osteoporosis Senil (de bajo recambio), donde la
reabsorcion como la formaciéon 6sea se encuentran deprimidas, existiendo un
desbalance entre ambos procesos. El hueso trabecular posee un mayor niimero
de sitios de remodelacién que el hueso cortical, encontrando la mayoria de
ocurrencia de fracturas osteoporoéticas en sitios esqueléticos que contienen una

sustancial proporcién de hueso trabecular.!”

La osteoporosis es un proceso patolégico no solo asociado a la edad, sino
también a algunas enfermedades y medicamentos que pueden predisponer su
aparicion. Los corticoesteroides de gran aplicacion clinica, son utilizados
frecuentemente en artritis, alergias, enfermedades neoplasicas, entre otras e
inducen como efecto adverso la aparicién de osteoporosis, causando una directa

inhibicion de la funcién osteoblastica, que resulta en la disminucion de la
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formacion 6sea, ademas es de notar que el nivel de la hormona paratiroidea es
frecuentemente elevada en pacientes tratados con corticoesteroides, este elevado
nivel paratiroideo es causado por la inhibiciéon directa de la absorcion de calcio,
resultando en un aumento de la reabsorciéon 6sea y por ende en la manifestacion

de osteoporosis.'8

Los bifosfonatos orales se utilizan para disminuir la pérdida osea, las
enfermedades periodontales que estdn en gran demanda al realizar
procedimientos invasivos puede aumentar el riesgo de osteonecrosis mandibular
ya que algunos estudios han demostrado el fracaso de la osteointegracion en

pacientes que son tratados bajo médicos con bifosfonatos.?4

En el tratamiento de la osteoporosis, los bifosfonatos orales se utilizan para
disminuir la pérdida 6sea, aumentar la densidad en la medula, y por lo tanto
disminuir el riesgo de fracturas 6seas. Se informé durante actividades rutinarias
de 9 pacientes que toman alendronato por via oral para 1-8 afios, cinco pacientes
reanudaron la normalidad donde se observo curacion del hueso después de
descontinuar alendronato durante 3 a 8 meses, y los otros cuatro pacientes
reportaron haber disminuido su curaciéon hasta 12 meses, y se observd una
reduccion del 50% de los marcadores bioquimicos séricos, la diferencia se
atribuyé a recambio éseo variable a diferentes sitios del esqueleto, también, a
altas dosis de bifosfonatos, en los nifios se reporté que causa huesos fragiles
que son mas susceptibles a fracturas, debido a la disminucién de la formacién

osea y capilar ocasionada por tratamientos a largo plazo con bifosfonatos. 23
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1.5.5 Osteonecrosis.

El registro de la aparicién de necrosis relacionada con bifosfonatos se remonta al
siglo XIX (1833), en trabajadores en contacto con fésforo blanco en la fabricacién
de cerillas. En ellos, aparecian deformidades en la cara, siendo considerada una
enfermedad profesional muy severa, que llevé al suicidio o sindrome depresivo en
algunos de los pacientes. El primer grupo de casos, que comprendia 22 pacientes,
fue notificado en Viena en el afio de 1845, los pacientes referian una exposicién
media de 5 afios, aunque se presentaron también casos de solo meses. Las
lesiones aparecian en la mandibula en un 60% de los casos, registrandose el
antecedente de caries dental como requisito previo. En un 20% de los pacientes el

desenlace fue fatal falleciendo por septicemia o meningitis.'°

La incidencia de bifosfonatos relacionados con osteonecrosis mandibular (ONM),
en terapia oral fue estimada en 0,7, se informé que los bifosfonatos suprimen la
actividad estocastica, y su uso intravenoso se ha publicado en centenares de

casos que se asocia a osteonecrosis en mandibula donde se encontré una

incidencia mayor. 12

El uso de bisfosfonatos se ha relacionado con la osteonecrosis mandibular,
particularmente el uso de bifosfonatos en enfermedades de malignidad. La ONM
se presenta como un area de hueso expuesto en la region maxilofacial. Como la
osteonecrosis mandibular, ONM es a menudo refractaria al tratamiento, la

prevencion es fundamental, la condicion puede progresar a la sinusitis maxilar
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secundaria, formacién de fistula extraoral e intraoral, hueso secuestro, parestesia

secundaria y patolégica fractura, causando una morbilidad significativa.?'

La tipica osteonecrosis de los maxilares se presenta tras la extraccién de un
diente. En cuanto se expone el hueso subyacente pos extraccion, éste se necrosa
sin poder curarse de forma normal, en otras ocasiones, el hueso necroético
simplemente se expone o presenta fistulas, los sintomas de la osteonecrosis
simulan los sintomas dentales o periodontales, se ha observado en molares con
el ligamento periodontal ensanchado que se asocian a osteonecrosis'4.

La osteonecrosis se asocia especialmente al hueso maxilar y la mandibula y no a
otros huesos del cuerpo debido a que el hueso alveolar, con la constante funcién
masticatoria, tiene un recambio éseo aumentado y eso aumenta la unién de los
bifosfonatos al mismo. Los factores que precipitan la exposicion ésea necrotica
son, extraccién dental, enfermedad periodontal, cirugia periodontal, colocacion

de implantes, apicectomias o bien exposiciéon 6sea espontanea.?8

Los casos mas tempranos de osteonecrosis se observan a los 4 meses después
de iniciar la administracién endovenosa y a los 2 afios de la administracion oral.

La osteonecrosis tras la administracion prolongada de bifosfonatos endovenosos
no puede ser tratado con desbridamientos 6seos o injertos, en raras ocasiones, la
osteonecrosis es un proceso considerado irreversible, es una enfermedad
dolorosa y con infecciones que soélo pueden tratarse con enjuagues de
clorhexidina y antibiéticos, en pacientes cuya administracion de bifosfonatos es

por via oral, estos casos de osteonecrosis son menos graves, mas focalizados y
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posiblemente reversibles que los observados en casos de administracién

endovenosa.’™

1.6 OBJETIVOS.
1.6.1 Objetivo general.

Identificar por medio de revisiéon de literatura los riesgos de los bifosfonatos en

ortodoncia.

1.6.2 Objetivos especificos.

e Describir los riesgos que se presentan con el uso de bifosfonatos durante el

tratamiento de ortodoncia.

e I|dentificar las ventajas y desventajas del uso de bifosfonatos.

2. ASPECTOS METODOLOGICOS.
2.1 Tipo de estudio.

Revision de literatura

2.2 Objeto de estudio.

Riesgos de los bifosfonatos en ortodoncia.
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2.3 Material objeto de estudio.

Articulos cientificos.

2.4 Unidades tematicas.

Unidad tematica 1: Riesgos de los bifosfonatos en ortodoncia.

Unidad tematica 2: Ventajas y desventajas del uso de bifosfonatos.

2. RESULTADOS.
Riesgos de los bifosfonatos en ortodoncia:

Durante el tratamiento de ortodoncia es importante conocer los efectos de los
bifosfonatos, que es un farmaco comunmente recetado que inhibe el movimiento
dental e incrementa el riesgo de osteonecrosis del hueso alveolar maxilar y
mandibular, conociendo la farmacologia que tienen una gran afinidad al calcio,
que se concentran en areas donde hay remodelaciones oOseas, esta localizado

especialmente en las zonas con hidroxiapatita expuesta tras la reabsorcion dsea.2°

La accién principal de los bifosfonatos es disminuir la reabsorcién ésea inhibiendo
la actividad osteoclastica. Cuando los bifosfonatos se toman durante un largo
periodo de tiempo, se ha observado que al disminuir la actividad osteoclastica de

forma importante, disminuye también la actividad osteoblastica.'®
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Los factores de riesgo que han demostrado ser significativos estadisticamente
incluyen la duraciéon de la exposicion al bifosfonatos, en tratamientos que
requieran extracciones dentarias en pacientes con edad avanzada. La frecuencia
de osteonecrosis mandibular en pacientes con osteoporosis es baja, esto debe ser
en relacién a los altos niveles de prescripcion de bifosfonatos orales que toman

para el tratamiento de la osteoporosis.'®

La incidencia de bifosfonatos relacionados con osteonecrosis mandibular (ONM),
en terapia oral fue estimada en 0,7, también se indicé que los bifosfonatos
suprimen la actividad osteoclastica, y su uso intravenoso se asocia a

osteonecrosis en mandibula donde se encontré una incidencia mayor. '3

Medicamentos como bifosfonatos, terapia estrogénica pueden probablemente
causar reduccion del movimiento dental después de fuerzas ortoddncicas
aplicadas. Los pacientes que van a ser sometidos a tratamientos con bifosfonatos
deben ser tratados previamente por el odontélogo o en su defecto referidos por los
centros sanitarios para el tratamiento dental necesario para evitar una futura
osteonecrosis. La toma de bifosfonatos a lo largo del tiempo disminuye el riego
sanguineo en los huesos debido a que inhibe la proliferacion endotelial y

disminuye la formacion de capilares.?8

La odontologia esta en condiciones de trabajar junto a la medicina para ayudar a
la poblacién a prevenir el riesgo de osteonecrosis, en la evaluacion, prevencion y

tratamiento, se deben incluir los medicamentos como bifosfonatos, moduladores
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selectivos de receptores de estrégeno, calcitonina, agentes anabdlicos, y flior. El
dentista, asumira su papel en la prevencién, la evaluaciéon del riesgo, el
diagnodstico, la nutricion, tratamiento dental e interferencia sobre otros
procedimientos. Los tratamientos dentales tienen gran importancia por su alta
demanda en la sociedad y la repercusion en el prondstico y posibles

complicaciones en pacientes con osteoporosis.2®

Las extracciones siempre deben realizarse la forma menos traumaética posible,
mediante sutura y la profilaxis con antibiéticos considerados, especialmente en
patientes de edades avanzadas inmunocomprometido, también recomiendan
clorhexidina, y dar indicaciones de higiene oral durante el cepillado ya que es

muy importante que estos pacientes mantengan una salud dental sana.2®

La osteonecrosis mandibular en relacién con el area de la ortodoncia, se debe
manejar con precaucién, pero como el movimiento dentario involucra formaciéon y
reabsorcién dsea, los bifosfonatos pudieran potencialmente comprometer el
tratamiento ortoddncico. Efectivamente mas que osteonecrosis mandibular, han
sido descritos casos de inhibicién del movimiento dentario en pacientes con
exposicion a bifosfonatos. Ademas de que los espacios obtenidos por
consecuencia de extracciones fueron cerrados a través de movimientos en masa,

donde se observé una inclinacion de las raices en estas zonas. 2°

Durante el tratamiento de ortodoncia se recomienda cautela en el uso de terapias
de laser con diodo, dispositivos con mini anclaje esqueletal, trauma en los

retenedores hacia las mucosas, cirugia ortognatica y extracciones dentarias.
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También ha sido propuesto que los pacientes suspendan su terapia con

bifosfonatos por un periodo prudente antes de iniciar el tratamiento ortodéncico.28

Evaluar el plan de tratamiento basado en grupo de riesgo, si un paciente tiene alto
riesgo alto nivel de los osteoclastos inhibicion, evitar el tratamiento de ortodoncia
debido a su condiciones médicas graves, evitar el tratamiento debido a la posible
inhibicion que puede ocasionar el movimiento dental, ya que la reparacién 6sea
disminuiria y puede presentarse osteonecrosis, el profesional que realizara el
tratamiento de ortodoncia debe solicitar por escrito autorizacion medica del
especialista tratante y explicar al paciente los beneficios y riesgos que se pueden

presentar.2®

Los pacientes que estan en tratamiento de ortodoncia necesitan retenedores al
final del tratamiento estos deben ser de retencién pasiva y no generar presion a
los tejidos; estos necesitan controles continuos y la supervisién diaria por parte
del paciente, en zonas mandibulares lingual y palatino. Se debe revisar el plan de
tratamiento de ortodoncia ofrecido basada la evaluacion de los riesgos
potenciales, evitando extracciones, minimizando el movimiento del diente,
evitando presiones sobre los tejidos durante el tratamiento EI consentimiento
informado debe incluir todos los riesgos potenciales de la bifosfonatos, el paciente
debe ser informado de la posibilidad de osteonecrosis y autorizar por escrito si
esta de acuerdo a pesar de los riesgos que se pueden presentar al realizar el

tratamiento.4
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El efecto farmacolégico acumulativo de los bifosfonatos que afecta al hueso
maxilar y mandibular, estara influenciado por la dosis y potencia administrada, via
de administracién, continuidad o discontinuidad del tratamiento y duracién del
mismo. Los dientes en pacientes tratados con bifosfonatos se moveran mas
lentamente, determinar la via de administracién, duracion, dosis y frecuencia de
los bifosfonatos, se debe evaluar el tratamiento de ortodoncia segun el riesgo, si
existe un alto riesgo de inhibicion osteoclastica.

Cualquier infeccién dental se tratara de forma conservadora evitando al maximo
las extracciones dentales, si el riesgo de inhibicion osteoclastica es minimo, el
tratamiento de ortodoncia ira enfocado a evitar las extracciones dentales,
minimizando el movimiento dental y las presiones sobre tejidos blandos, debemos
prever un movimiento dental enlentecido. Evitando extracciones, implantes,
cirugias periodontales durante el uso de bifosfonatos, de lo contrario es
recomendable solicitar la suspension durante tres meses antes de realizar este
tipo de procedimientos, el objetivo es mantener la mucosa intacta y evitar la

exposicion de cualquier hueso necrético subyacente.?8

Ventajas y desventajas de los bifosfonatos:
Ventajas:

En el tratamiento de la osteoporosis, los bisfosfonatos orales se utilizan para
disminuir la pérdida 6sea, aumentar la densidad en la medula, y por lo tanto

disminuir el riesgo de fracturas éseas. 16
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Pacientes con osteoporosis controlada, pueden ser sometidos a tratamientos
ortodéncicos, presentando movimientos dentales mas lentos. Los bifosfonatos

inhiben el movimiento dentario y evitan la reabsorcion radicular.!®

Los avances de la quimica y el estudio de los efectos sobre el hueso, que tienen
los bifosfonatos resulta muy util clinicamente el efecto inhibidor del proceso de
reabsorcién 6sea ya que en momentos especificos del tratamiento y segun las
condiciones del paciente se puede aplicar este efecto en beneficio del paciente,
con problemas sistémicos que se relacionen con el metabolismo 6seo o en
condiciones normales, pero con requerimientos locales especificos en el

tratamiento ortoddncico o inclusive en otras ramas de la odontologia.'®

Desventajas:

El incremento de la reabsorciéon radicular esta relacionado con el aumento de la
reabsorcion 6sea, ademas, la reabsorcion radicular afecta el ligamento
periodontal, mostrando alteracién sobre las estructuras del hueso que pueden

llegar a presentar osteonecrosis.

El cierre de espacios muchas veces no se completa y el tratamiento de ortodoncia
puede finalizar con deficiente paralelismo radicular, el tiempo del tratamiento de
ortodoncia aumentara por que los movimientos dentales deben ser mas lentos,

con el fin de evitar efectos secundarios.®
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Los pacientes tratados con bifosfonatos, pueden presentar sinusitis maxilar
secundaria, formacién de fistula extraoral e intraoral, secuestro oseo, parestesia

secundaria y fractura patolégica, causando una morbilidad significativa.'4

El uso de bisfosfonatos puede llevar a la osteonecrosis de los maxilares, esto
depende del tipo de las dosis, frecuencia, y via de administracion, los bifosfonatos
por via intravenosa suprimen la actividad osteoclastica, y su uso se asocia a

osteonecrosis mandibular.2®

Como la osteonecrosis mandibular es resistente a un tratamiento, la fase de
prevencion es crucial, la condicién puede progresar a una sinusitis maxilar
secundaria, formacion de fistula intraoral y extraoral, secuestro éseo, parestesia

secundaria y fracturas patoldgicas, causando gran indice de morbilidad.2®

Con la administracion de bifosfonatos la actividad osteoclastica se inhibe,
impidiendo el movimiento dental, a pesar de realizar dobleces o recementado de
brackets para cerrar los espacios, los dientes no se mueven en masa, ya que no
se produce la remodelaciéon ésea normal. Cuando un paciente toma bifosfonatos,
debemos evitar realizar extracciones y hacer mas tallado interproximal, finalizando
el tratamiento lo antes posible y utilizando retenedores fijos o removibles

pasivos.2?

En pacientes que toman bifosfonatos, debemos evitar realizar extracciones,
colocar microtornillos o tratamientos invasivos con laser, de hecho, debemos

también plantearnos si iniciar o no el tratamiento de ortodoncia, puesto que el
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movimiento dental se verad enlentecido, y el Interrumpir la administracion de
bifosfonatos un tiempo antes de iniciar el tratamiento de ortodoncia no siempre es

atil, ya que el efecto de los bifosfonatos puede perdurar durante mas de 10 afios.?°

4. CONCLUSIONES

Se concluye que los pacientes que toman bifosfonatos pueden realizar tratamiento
de ortodoncia simple, siempre y cuando no requieran de extracciones o algun tipo

de cirugia.

Es importante obtener datos precisos del paciente adicionando a la historia clinica
antecedentes meédicos, farmacolégicos, dosis y vias de administracién, para
determinar nivel de respuesta 6sea, evitando procedimientos invasivos que
pueden aumentar el riesgo de la osteonecrosis.

Interrumpir la administracion de bifosfonatos un tiempo antes de iniciar el
tratamiento de ortodoncia no siempre es util, ya que el efecto de los bifosfonatos

puede mantenerse durante mas de 10 arios.
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