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En el año 2003 de 6 millones de
consultas terapéuticas por osteoporosis que se hicieron en los Estados Unidos,
73 % fueron tratados con  bifosfonatos. (1) 



Este grupo de  medicamentos debe su utilidad clínica a la
capacidad que tiene de inhibir la resorción ósea. Son fármacos análogos del
pirofosfato con gran afinidad por los huesos, que se acumulan  especialmente 
en zonas de resorción ósea e inhiben los osteoclastos mediante  diferentes mecanismos según el tipo de
bisfofonato; destacándose: la promoción de la apopotosis  de los osteoclastos (bifosfonatos de primera
generación) y la inhibición de la vía que va desde el mevalonato al colesterol
y diferentes lipídos necesarios para distintas funciones de los osteoclastos .2  Además de ser utilizados para el
tratamiento
y la prevención de la osteoporosis (post menopáusica o inducida por
corticoides),  los bifosfonatos se
utilizan en el tratamiento de la enfermedad de Paget, metástasis  óseas e hipercalcemia en pacientes con
cáncer.



Dentro
de los efectos adversos más característicos se describen: esofagitis, úlcera y
erosiones de esófago,  y con menor
frecuencia  tras su administración
intravenosa, fiebre y malestar general e incluso  hipercalcemia si se administran rápidamente.(2)



En el
año 2003 se asoció el riesgo de osteonecrosis del maxilar  (ONM) al uso de bifosfonatos (3);
desde entonces la seguridad de estos fármacos ha sido cuestionada por esta
grave reacción adversa. La incidencia en pacientes oncológicos de ONM
asociada a bifosfonatos por vía intravenosa sería de 0,8-12% según estudios de
caso control y de cohorte7.En el caso de los bifosfonatos en el
tratamiento de la osteoporosis es mucho mas difícil estimar la incidencia pero
en una población de Australia de pacientes con osteoporosis,  el alendronato provocó ONM con una  frecuencia de 0.01%
a 0.04% y si se llevaban a
cavo extracciones dentales podía subir a 0.09% a 0.34%. (4)
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Se
define como ONM  asociada al uso de
bifosfonatos a la presencia de una zona) de hueso expuesto o necrótico en la
región maxilo facial que  ha persistido
durante más de ocho semanas en pacientes que reciben bifosfonatos y no han
sido  irradiados en la región maxilar7
La ONM puede
provocar alteración de la sensibilidad local, dolor  maxilofacial, 
infección recurrente o persistente de los tejidos blandos de la cavidad
oral, odontalgia,  perdida de piezas
dentarias8.  No existe un
tratamiento eficaz para la ONM. Los
principales objetivos terapéuticos son erradicar la infección, tratar el dolor
y evitar  la progresión de la necrosis.
El tratamiento quirúrgico se reserva para aquellas lesiones avanzadas. Cabe
destacar que estos pacientes responden en menor medida a las pautas quirúrgicas
establecidas para el tratamiento de la osteomielitis u osteonecrosis.7



La AEMPS (Agencia Española de Medicamentos)
emitió una nota informativa en  setiembre
de 2009  informando que la ONM es una reacción adversa
grave asociada al uso de bifosfonatos y que disminuye la calidad de vida de los
pacientes. Para la
Asociación Americana de Cirugía maxilo facial (AAOMS) con el
nivel de evidencia existente no se puede afirmar que existe una relación de
causa efecto entre la ONM
y el uso de bifosfonatos utilizados por vía intravenosa con indicación
oncológica. De todas formas, según la
AAOMS con  la evidencia
que existe si se puede establecer una fuerte asociación entre la ONM y el uso de bifosfonatos
por vía intravenosa con indicaciones oncológicas. La relación causal entre la ONM y los bifosfonatos por vía
oral es  más difícil de establecer7.



El mecanismo de acción por el cual se
produce la ONM
con el uso de bifosfonatos todavía es desconocido pero se han planteado
reducción del recambio óseo e inmuno modulación8. 



La
Agencia Europea
de Medicamentos (EMA)  establece
como  factores de riesgo para la ONM asociada al uso de
bifosfonatos la dosis acumulada, la administración  intravenosa en usos oncológicos y la potencia
del bifosfonato. Se desconoce el riesgo de la administración intravenosa de los
bifosfonatos para usos no oncológicos pero parece ser menor que para la
administración intravenosa para usos oncológicos. Según la EMA el riesgo asociado al uso
de los bifosfonatos por vía oral sería muy bajo. Otros  factores de riesgo propuestos han sido  duración del tratamiento,  el
tipo de enfermedad maligna y otras
enfermedades asociadas como obesidad, diabetes, hipocalcemia, diálisis,  hiperparatiroidismo secundario.
Enfermedades y
procedimientos invasivos  odontológicos también
parecen ser factores de riesgo importantes para la ONM asociada al uso de
bifosfonatos. Con respecto a otros factores como la edad, tabaquismo  o el sexo del paciente no  existen 
datos concluyentes9.
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En orden
de prevenir la ONM
se propone una evaluación odontológica completa previo al inicio de
bifosfonatos por vía intravenosa9.



Aún son necesarios nuevos estudios para conocer
mejor  los mecanismos fisiopatológicos de
la ONM asociada a
los bifosfonatos, sus factores de riesgo y encontrar la mejor forma de
minimizar este riesgo9.
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