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Resumen 

Desde que por primera vez en 2003 se reportaran los primeros casos de osteonecrosis de los maxilares derivada 
de fármacos, diversas publicaciones han intentado comprender la etiopatogenia y curso de esta patología para 
poder trabajar su prevención y establecer protocolos de tratamiento. Al concomitar con un defecto del metabolismo 
óseo los tratamientos convencionales de desbridamiento y eliminación del secuestro óseo son muy impredecibles 
al suponer un nuevo un defecto óseo en la zona tratada. Es por ello que las últimas tendencias están más encami-
nadas al uso de técnicas regenerativas entre las que destaca el uso del plasma rico en fibrina (PRF). 

Introducción 
Desde 2003 se han reportado diferentes ca-
sos en los que se establece una asociación 
entre el uso de un determinado grupo de fár-
macos, los bifosfonatos, y la aparición de 
lesiones óseas a nivel de los maxilares, lo 
que se denominó Osteonecrosis de los ma-
xilares (ONM) por bifosfonatos. La primera 
referencia que encontramos en la literatura 
es una carta al editor enviada en ese mismo 
año por el autor Marx a la revista Journal 
Oral Maxillofacial Surgery. Éste reporta 36 
casos sugiriendo dicha relación y la necesi-
dad de más estudios. Desde entonces han 
salido a la luz diferentes publicaciones que 
también han evidenciado dicha asociación 
con otros fármacos antirresortivos como el 
Denosumab y con inhibidores de la angio-
génesis. Debido a esto la AAOMS, Ameri-
can Association of Oral and Maxillofacial 
Surgeons, cambió la denominación a Os-
teonecrosis de los maxilares relacionada 
con medicamentos (MRONJ, medication-
related osteonecrosis of the jaws) 1. 

 

Fármacos antirresortivos y antiangiogé-
nicos 
 
Los bifosfonatos (BP) son fármacos que ac-
túan como análogos del pirofosfato de inor-
gánico (Ppi). El Ppi regula la mineraliza-
ción ósea al ser capaz de inhibir la calcifi-
cación mediante su unión a los cristales de 
hidroxiapatita2. Más recientemente, se ha 
sugerido que los bifosfonatos también fun-
cionan para limitar tanto la apoptosis de los 
osteoblastos como la de los osteocitos3,4. Se 
sabe que, además de tener influencia inhi-
biendo los osteoclastos, actúa inhibiendo la 
proliferación de los fibroblastos al impedir 
la expresión del factor de crecimiento TGF-
B 5. 
 Se utilizan principalmente para el trata-
miento de enfermedades que cursan con re-
sorción ósea como la osteoporosis o diver-
sas enfermedades metastásicas como la en-
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fermedad de Paget, cáncer de mama o hiper-
calcemia maligna6. Se pueden administrar 
de forma oral o intravenosa. Entre los BP 
orales encontramos alendronato (Fosamax), 
Risedronato (Actonel) e Ibandronato (Bo-
niva) y entre los intravenosos lo más utili-
zados son Pamidronato, Ibandronato y 
ácido zoledrónico (Reclast, Zometa). 
Debido a sus características farmacológicas 
estos fármacos son rápidamente eliminados 

del torrente sanguíneo para unirse a la hi-
droxiapatita de la matriz ósea de los lugares 
donde se produce remodelación. Esta alta 
afinidad por el mineral óseo permite que los 
bifosfonatos logren una concentración local 
alta en todo el esqueleto lo que conduce a 
una alteración en la resorción ósea mediada 
por osteoclastos 3,7. 

 

 
 
 
Aunque el uso de bifosfonatos y el desarro-
llo de ONM se han asociado en diversas pu-
blicaciones aún no se ha identificado una re-
lación causal directa ya que su mecanismo 
de acción no termina de ser comprendido. 
Se proponen además diferentes factores de 
riesgo. 

Los inhibidores de la angiogénesis han de-
mostrado eficacia a la hora de tratar patolo-
gías cancerosas o tumorales a nivel gastro-
intestinal. La angiogénesis es un proceso 
que implica el crecimiento, la migración y 
la diferenciación de las células endoteliales 
para formar nuevos vasos sanguíneos me-
diante el factor de crecimiento endotelial 
vascular (VEGF). Este fármaco limita pues 
la cicatrización. 

El Denosumab es un anticuerpo mononu-
clear que actúa como un inhibidor del li-
gando llamado RANK-L impidiendo su 
unión al RANK (receptor que se encuentra 
en los osteoblastos) impidiendo la activa-
ción de los osteoclastos y aumentando la 
densidad ósea. Se utiliza principalmente 
para osteoporosis. Al interferir de manera 
indirecta en la actividad de los osteoclastos 
y no unirse de forma directa a la matriz ósea 
se ha observado que al suspender el trata-
miento durante seis meses el riesgo de os-
teonecrosis disminuye1. El tiempo prome-
dio necesario para que aparezcan los efectos 
adversos es más largo para Denosumab en 
comparación con el ácido zoledrónico, aun-
que también reflejan que la gravedad de la 
ONM es mayor en los casos tratados con 
este medicamento 9. 



  ISSN 2660-7182 

Artículo original Revista PgO UCAM 2021 02:1-17 

3 

Osteonecrosis de los maxilares por medi-
camentos 

Descripción 

La osteonecrosis de los maxilares (ONM) es 
una patología rara pero grave y puede afec-
tar a ambas arcadas, aunque es más común 
en la mandíbula. Se manifiesta como una o 
mas lesiones óseas necróticas, general-
mente expuestas en la cavidad oral y que 
persisten durante al menos 8 semanas 10. 

La ONM es una patología que se define con 
los siguientes criterios clínicos determina-
dos por la AAOMS Position Paper 1 en 
2014: 

 Tratamiento actual o previo con fárma-
cos antirresortivos o antiangiogénicos. 

 Hueso expuesto necrótico con o sin pre-
sencia de una fístula intraoral o extrao-
ral en la región maxilofacial y más de 8 
semanas de evolución. 

 Sin antecedentes de radioterapia en las 
mandíbulas o enfermedad metastásica a 
nivel maxilofacial (lo cual si puede dar 
lugar a osteonecrosis química o física) 

La sociedad española de cirugía oral y ma-
xilofacial, SECOM, define que esta exposi-
ción ósea puede aparecer de forma espontá-
nea pero más frecuentemente suele ser se-
cundaria a un trauma local como por ejem-
plo una exodoncia. De aquí la importancia 
de una buena anamnesis antes de cualquier 
intervención. Puede cursar de forma asinto-
mática y autolimitada en su tamaño, o bien 
acompañarse de dolor, inflamación, movili-
dad dentaria, eritema y supuración e incluso 
formarse secuestros óseos 8. 

 

 
Estadíos  

Según la evolución de la lesión y su clínica 
se distinguen diferentes estadíos los cuales 
también marcarán nuestra pauta terapéutica. 
La AAOMS contemplaba clásicamente tres 
estadíos sin embargo en la última actualiza-
ción en 2014 describieron un estadío “0” en 
el que no se observa hueso necrótico bien 
por ser una lesión inicial o bien por tratarse 
de un estadío más avanzado en proceso de 
curación. 

La SECOM recomienda la biopsia del 
hueso expuesto ante la sospecha de que el 
origen de la lesión guarde relación con la 
patología que motivó la utilización de di-
chos fármacos ya que suele tratarse de pato-
logías tumorales o cancerosas. 

La siguiente tabla muestra un resumen de la 
clínica y características más destacables de 
los estadíos mencionados: 
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Etiopatogenia 

A pesar de que la ONM se reportó hace ya casi 20 años la etiopatogenia no está del todo clara. 
Entre las hipótesis que se barajan se encuentra no solo la inhibición de la resorción y remode-
lación ósea osteoclástica, sino factores concomitantes como inflamación e infección, inhibición 
de la angiogénesis, toxicidad de los tejidos blandos y disfunción inmune. Por ello la AAOMS 
postula que la etiopatogenia es multifactorial 1: 
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1) Inhibición de la resorción y remodelación ósea osteoclástica 

La inhibición de la diferenciación y función de los osteoclastos, así como y la estimulación de 
su apoptosis, conduce a una disminución de la reabsorción y remodelación ósea. 

2) Inflamación / Infección 

Los primeros estudios indicaron el posible rol 
de los procesos de inflamación o infecciosos en 
el desarrollo de la ONM, encontrándose las 
bacterias Actinomyces en diversas biopsias. 

3) Inhibición de la angiogénesis 

La osteonecrosis se considera clásicamente una 
interrupción en el suministro vascular o necro-
sis avascular. 

4) Toxicidad de los bifosfonatos 

Se ha observado en diferentes estudios es la 
importancia de la dosis, el tiempo de trata-
miento, especialmente a nivel intravenoso. En 
el caso de los BP orales se han reportado menos 
casos.  

Según la Sociedad Española De Cirugía Oral Y 
Maxilofacial (SECOM) la osteonecrosis suele 
presentarse en pacientes que han tomado BP 
orales durante más de tres años, con un tiempo medio de consumo de 5,6 años. En cambio, el 
tiempo de utilización de los pacientes con osteonecrosis en relación con los BP IV puede ser 
inferior a 1 año (9,3 meses para el ácido Zoledrónico y 14,1 meses para el Pamidronato) 8. 

5) Disfunción inmune 

En muchas ocasiones el uso de BP´s está indicado para tratar diferentes tipos de patologías 
cancerosas por lo que el sistema inmune se ve comprometido. Éste quizá podría ser un aspecto 
que influyera en la aparición de ONM sin embargo este factor no explicaría la aparición de 
osteonecrosis en pacientes que utilizan BP para la osteoporosis.  
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Afectación maxilar 

Entre otras cuestiones sobre esta patología está el hecho de que principalmente se manifiesta a 
nivel maxilar y no en otras regiones óseas del cuerpo. Se estipula que debido a que el hueso 
alveolar se encuentra en continua remodelación esto hace que los bifosfonatos se acumulen más 
a este nivel. 

La mayor actividad de remodelación a nivel maxilar se explica por las fuerzas masticatorias: 
“Durante el proceso de masticación, las fuerzas de compresión se distribuyen a la base de los 
dientes, y en particular a la lámina dura, que tiende a responder a dichas fuerzas modificando 
su remodelación. Cuando hay altas concentraciones de BP, esta remodelación se inhibe, con el 
consiguiente aumento de la densidad ósea. En el caso de una intervención quirúrgica que invo-
lucra la mandíbula (extracciones, implantes), o en presencia de enfermedad periodontal signi-
ficativa o de inflamación localizada severa, los BP´s administrados a altas dosis también se 
extienden al área dental involucrada. Esta situación resulta en una acumulación anormal de BP 
en un área limitada, alcanzando concentraciones suficientes para inactivar no solo los osteo-
clastos, sino también los osteoblastos y osteocitos” 12. 

Abordaje clínico: prevención y protocolo de tratamiento  

Existen diferentes opciones terapéuticas para controlar la ONM según el estadio de la lesión, 
como el tratamiento conservador, el tratamiento quirúrgico mínimamente invasivo o bien inva-
sivo para lesiones más extensas, lo que implicaría una posterior reconstrucción. Junto a las 
técnicas quirúrgicas se recopilan en la literatura técnicas coadyuvantes que promueven la cura-
ción. 

La prevención de este tipo de patología es la principal medida de abordaje ahora que en la 
comunidad científica es conocida y está respaldada por diferentes estudios. Es por ello necesa-
rio recalcar la importancia de realizar una buena historia clínica y anamnesis. La comunicación 
con otros profesionales (oncólogos, ginecólogos, urólogos…) será la clave para evitar la apari-
ción de dicha patología. La SECOM aconseja la previa evaluación odontológica del paciente 
antes de empezar el tratamiento con BP8. El objetivo es eliminar cualquier factor de riesgo: 
sanear, eliminar caries y focos de infección y eliminar los dientes de pronóstico dudoso. Se 
aconseja esperar un tiempo prudente después de las exodoncias (15- 20 días) para empezar con 
el tratamiento y no realizar tratamientos con implantes si se espera que el periodo de osteointe-
gración coincida con la administración de bifosfonatos.  

Tratamiento conservador: Se aconseja su empleo en todos los estadios de la ONM. Hasta ahora 
no hay un protocolo universalmente aceptado para el tratamiento de la ONM. El tratamiento 
convencional consiste en el desbridamiento de la zona expuesta y el cierre con movilización 
del colgajo mucoperióstico, colutorios de clorhexidina 0.12% y tratamiento analgésico y anti-
biótico (amoxicilina 500 mg con ácido clavulánico 125 mg (cada 8 horas durante 7 días) o 
metronidazol 500 mg (cada 8-12 horas durante 7 días) o ciprofloxacina 500 mg (cada 12 horas 
durante 7 días)). 

Tratamiento quirúrgico: Encaminado a eliminar el tejido óseo necrótico de una manera poco 
invasiva preferiblemente. La extensión dependerá del tamaño de la lesión. Está indicado para 
estadios I, II y III. 

Tratamientos coadyuvantes: Junto con las técnicas quirúrgicas se han estudiado el uso de dife-
rentes terapias que promueven la curación de los tejidos ya que ésta está comprometida en la 
ONM. Entre estas terapias encontramos el uso de teriperatida, oxigeno hiperbárico, ozono o 
plasma rico en fibrina. 
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Incluso algunos autores proponen la pausa del medicamento “drug-holiday” durante un tiempo, 
3 meses antes de la intervención y 3 meses después, para promover la sanación sin embargo 
hay mucha controversia en este punto ya que no siempre es posible y no hay literatura que lo 
respalde. En principio la suspensión del tratamiento sólo sería beneficioso en el caso de los 
bifosfonatos intravenosos y a largo plazo 1,8,13. 

La afección del metabolismo óseo da lugar a una difícil predicción del tratamiento, especial-
mente del quirúrgico. Esto ha llevado a explorar otras técnicas que intenten mejorar la curación. 
Aquí es cuando surge la aplicación de la técnica de la aplicación de Plasma Rico en Fibrina 
(PRF). 

 
 

 

Materiales y Método
Se realizó una búsqueda sistemática de la li-
teratura en las bases bibliográficas como 
Pubmed y Scielo durante los primeros me-
ses del año 2020. También se ha realizado 
una búsqueda de artículos concretos a partir 
de las referencias de los primeros artículos 
obtenidos. Por otra parte, se ha consultado 
información en las asociaciones de referen-
cia que estudian esta patología; Sociedad 
Española De Cirugía Oral Y Maxilofacial 
(SECOM) y American Association of Oral 

and Maxillofacial Surgeons (AAOMS). Por 
último, algunos de los artículos utilizados 
han sido aportaciones de otros colegas de 
profesión. 
 
La búsqueda se ha llevado a cabo utilizando 
los descriptores recogidos en la siguiente ta-
bla. Debido al gran volumen de artículos 
obtenidos se han aplicado diferentes filtros 
para la selección de los mismos.  

 
 

Estadío 0 Estadío I Estadío II Estadío III 

TRATAMIENTO CONSERVADOR 

TRATAMIENTO QUIRÚRGICO NO INVASIVO 

TRATAMIENTO QUIRÚRGICO 

PREVENCIÓN 

Historia clínica 
Control previo al 

tratamiento con BP: 
-Eliminar focos de infec-

ción 
-Eliminar los dientes de 

pronóstico dudoso 
Secuestrotomía 

Antisépticos 
Analgésicos 
Antibiótico 

Según extensión: Reconstrucción 

Terapias coadyuvantes: PRF, ozono, terapia hiperbárica… 
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Resultados 

 
Para conocer la relación entre los bifosfona-
tos y la osteonecrosis y poder así asentar las 
bases del trabajo se realizó una búsqueda 
utilizando los descriptores "bisphosphonate 
AND Jaw AND osteonecrosis". Sin em-
bargo, esto resultó en 2761 artículos. Tras la 
aplicación de los filtros " free full text" + "5 
years" + " review" se redujeron los resulta-
dos a un total de 63 artículos. De entre estos 
se realizó una selección manual de artículos 
tras leer el abstract.  
 
De la búsqueda ¨Platelet-rich fibrin AND 
osteonecrosis" se obtienen 27 artículos, al 
realizar una búsqueda parecida "Platelet-

rich fibrin AND bisphosphonate” se obtie-
nen 24 artículos, los cuales eran los mismos 
de la búsqueda anterior. 
 
De estos 27 artículos se descartaron 4 al 
añadir como descriptor "Jaw". Lo mismo 
ocurrió al añadir "Jaw" a la búsqueda 
de “Platelet-rich fibrin AND bisphospho-
nate”; los 24 artículos se redujeron a 21.  
 
En total se utilizaron 29 referencias para 
desarrollar los diferentes puntos a tratar en 
este trabajo.  
 

 

 
Discusión  
 
En la literatura se ha recogido desde 2003 la 
asociación entre el uso de medicamentos 
antirresortivos, como los bifosfonatos, el 
Denosumab y fármacos antiangiogénicos y 
el riesgo de sufrir osteonecrosis a nivel de 
los maxilares de forma espontánea o, más 
frecuentemente, tras una intervención odon-
tológica.  
 
Sin embargo, el mecanismo de acción por lo 
que esto se produce es aún desconocido. 
Autores como Landesberg sostiene que “la 
fisiopatología no está bien definida y que 

probablemente sea de naturaleza multifac-
torial. Si bien es probable que esta afección 
esté asociada con el uso de BP, aún no se ha 
demostrado un efecto causal. La anatomía 
única, las fuerzas biomecánicas y el entorno 
microbiano de la cavidad oral pueden expli-
car por qué las lesiones de ONM muestran 
preferencia por la región craneofacial. Ade-
más, parece probable que la inmunosupre-
sión y la curación de heridas alteradas 
desempeñan un papel en el desarrollo de la 
ONM” 14. 
 

“Osteonecrosis 
AND 

Ozone therapy ¨ 

“Osteonecrosis 
AND 

Hyperbaric oxygen" 

 
“Jaws” 

 
“Review” 

 
“Case re-

port” 
 

“Free full text” 
 

“10 years” 
“Osteonecrosis 

AND 
Teriparatide" 

Búsqueda de artícu-
los concretos refe-

renciados 

AAOMS 
(American Association of 

Oral Maxilofacial Sur-
gery) 

SECOM 
 (Sociedad española de 
cirugía oral y maxilofa-

cial) 

“Osteonecrosis 
AND 

Bisphosphonate ¨ 

“Biphosphonates 
AND 

Mechanism of action" 

“Osteonecrosis 
AND 

Platelet-rich fibrin " 
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El manejo de esta patología es el punto más 
controvertido que se encuentra en la litera-
tura. Por lo general la línea de tratamiento a 
seguir es conservador y paliativo de los sín-
tomas. El tratamiento quirúrgico viene de-
terminado por el estadío de la lesión. Sobre 
este punto estudios como el desarrollado 
por Bermúdez-Bejarano15 analiza los proto-
colos de 47 artículos y el estudio realizado 
por Díaz-Reverand 16 con 19 casos clínicos, 
exponen diferentes protocolos para analizar 
y determinar qué plan de tratamiento es el 
más adecuado en función del estadío. Am-
bos estudios concluyen que los protocolos 
que incluían terapias coadyuvantes a la ci-
rugía daban mejores resultados. 
 
En este punto se encuentran diferentes tera-
pias coadyuvantes con el fin de mejorar el 
resultado del tratamiento. Entre las opcio-
nes encontramos: 
 
-Ozono: induce la formación de secuestro 
óseo, mejora la vascularización del hueso 
subyacente y estimula la formación de teji-
dos granulación. Agrillo reporta en una 
muestra de 94 pacientes tratados con ozono 
la resolución completa con disminución de 
los síntomas en 57 pacientes (60%); en 28 
casos (30%) se observó una reducción mar-
cada de las lesiones, con mejoría de los sín-
tomas, mientras que en 9 pacientes (10%) se 
alcanzó solo una curación parcial de los sín-
tomas sin ningún resultado con la lesión. El 
inconveniente de esta terapia es que precisa 
una aplicación de al menos dos veces a la 
semana lo que prolonga el tiempo de cura-
ción 17. 

 
-Oxígeno hiperbárico: aplicación de oxí-
geno en una cámara a presión para el trata-
miento de lesiones e infecciones. Puesto 
que la osteonecrosis cursa con déficit de 
oxigenación en la zona expuesta, este trata-
miento estaría indicado. Sin embargo, auto-
res como Khan o Ceponis en una revisión 
realizada en 2017 concluye la falta de evi-
dencia clínica en esta terapia y señala sus li-
mitaciones debido a la necesidad de selec-
cionar al paciente, el número de sesiones 
necesarias y el coste económico18, 19. 
 
- Teriparatida:  es una técnica en la que se 
administra de forma subcutánea la hormona 
teriparatida. Se emplea también en el trata-
miento de la osteoporosis. El autor Pelaz 
realizó un estudio en el comparaba la teri-
paratida con el uso de PRF. Determinó que 
su uso es limitado puesto que está contrain-
dicado en pacientes con cáncer metastásico 
debido a su participación en la promoción 
de metástasis y que su efecto tiene un bajo 
nivel de evidencia científica. Aunque usó 
una muestra pequeña, se observó que el 
PRF ofrece mejores resultados en compara-
ción con la teriparatida 20. 
 
- Plasma rico en fibrina (PRF): esta parece 
ser la terapia coadyuvante más puntera y 
más reflejada en la bibliografía ya que des-
taca por promover la regeneración en lugar 
de la curación como el resto de terapias ya 
comentadas. 
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Nuevas técnicas de tratamiento: Plasma 
Rico En Fibrina (PRF) 
 
 En 2001 se desarrolló la técnica de plasma 
rico en fibrina (PRF) por Choukroun. El 
PRF es un coágulo de sangre optimizado 
por medio de la centrifugación. La centrifu-
gación dentro de un tubo de vidrio especí-
fico conduce a la activación de la cascada 
de coagulación fisiológica y, por lo tanto, a 
la formación de un coágulo de fibrina enri-
quecido con células dentro de la sangre pe-
riférica, es decir, plaquetas y leucocitos21. 
Es un proceso que aún a día de hoy se sigue 
desarrollando y aplicando en diferentes 
áreas de la medicina. Este coágulo presenta 
una estructura de fibrina trimolecular que 
aloja las plaquetas. Las plaquetas contienen 
factores de crecimiento que promueven 
tanto la reparación como la regeneración de 
los tejidos blandos y duros. Se utiliza como 
un biomaterial autólogo que además pro-
porciona resistencia y estabilidad como in-
jerto. Se puede combinar con otro tipo de 
biomateriales actuando de forma sinérgica y 
sirviendo de soporte estructural de los mis-
mos (membrana). 

La técnica de PRF se obtiene tras la extrac-
ción de sangre venosa por lo general de la 
vena ante cubital en el antebrazo. Ésta es 
centrifuga de forma inmediata a 3000 RPM 
durante 10 minutos o 2700 RPM durante 12 
minutos 22. En este punto se han postulado 
diferentes protocolos que brindarían dife-
rentes características al coágulo obtenido. 
Esta técnica no requiere el uso de anticoa-
gulantes (trombina bovina), como ocurre 
con otros concentrados de plaquetas, como 
plasma rico en plaquetas (PRP) y plasma 
rico en factores de crecimiento (PRGF) 23. 
 
Tras el centrifugado de los tubos con la 
muestra sanguínea se aprecian claramente 
tres estratos diferentes: 

OZONO 
Acción reparadora 

Aumenta vascularización 
Buenos resultados 

Más de una aplicación 

TERIPARATIDA 
Acción reparadora 
Selección paciente 

Poca evidencia científica 

Acción reparadora 
Tratamiento infecciones 

Selección paciente 
Muchas sesiones 

Poca evidencia científica 

OXÍGENO HIPERBÁRICO 

Acción regenerativa 
En actual desarrollo 
Buenos resultados 
Una intervención 

PRF 

TERAPIAS 
COADYUVANTES 
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- en la parte superior 
del tubo nos encontraría-
mos con el plasma ace-
lular. 
 
- por debajo de éste la 
fibrina plaquetaria. 
Esta es la parte con más 
relevancia para el trata-
miento. En ella se en-
cuentra las plaquetas con 
factores de crecimiento, 
leucocitos y las proteí-
nas de la matriz.  
 
- en la parte inferior 
del tubo de recolección 
encontraríamos el coá-
gulo de glóbulos rojos. 
 
En comparación con 
coágulo normal encon-
tramos que un coágulo 

optimizado presenta un 94% de plaquetas 
frente al 6% que aparece en un coágulo na-
tural. La presencia de glóbulos rojos se ve 
disminuida de un 93% en un coágulo nor-
mal a un 5% en el PRF. Las células blancas 
aparecen en ambos tipos de coágulo con una 
concentración del 1% 24.  
 
Esto se traduce en una reducción del tiempo 
de recuperación al promoverse los fenóme-
nos de regeneración a través de los siguien-
tes factores de crecimiento presentes en el 
coágulo: 
 
- PDGD - Factor de Crecimiento Deri-

vado de las Plaquetas (platelet derived 
growth factor); induce la mitogénesis 
de células endoteliales y de los osteo-
blastos, importante papel en la angiogé-
nesis. 

 
- TGF-B, Factor de Crecimiento Trans-

formador (transforming growth factor 
beta) activa a los fibroblastos y 
preosteoblastos induciendo su mitosis y 
promueve su diferenciación hacia os-
teoblastos funcionales maduros. La se-
creción continuada induce a los osteo-
blastos para que depositen matriz ósea y 
a los fibroblastos para depositar matriz 
colágena 24. 
 

- VEGF, Factor de Crecimiento Vascu-
lar Endotelial (nerve endotelial growth 
factor) promueve la angiogénesis.  

 
Los fundamentos de esta técnica tratan de 
aunar y utilizar los efectos positivos de las 
sustancias implicadas en el proceso de cica-
trización como plaquetas, fibrina y leucoci-
tos21. El mecanismo de acción del PRF es 
por ello precisamente el mismo que se ob-
serva en la cicatrización tisular y regenera-
ción; 
 
1. Hemostasia; gracias a la agregación pla-

quetaria las cuales contienen los gránu-
los alfa, reservorio de diferentes facto-
res de crecimiento. En esta fase también 
se formará el coágulo de fibrina. 

2. Fase inflamatoria; las proteínas presen-
tes en la fibrina inducen la adhesión de 
leucocitos al endotelio vascular. En esta 
etapa también se produce un fenómeno 
de fagocitación por los macrófagos y se 
liberan los factores de crecimiento. 

3. Fase proliferativa; mediante los factores 
de crecimiento liberados se estimula la 
angiogénesis, el aumento de colágeno y 
el tejido granular y epitelial. 

4. Fase de maduración; remodelado tisu-
lar.  

 

Coá-
gulo de 
glóbulo
s rojos 

Fibrina 
pla-

queta-
ria 

Plasma 
acelular 
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Desde que se extendió el uso de membranas 
de PRF en el mundo odontológico, diversos 
autores han reportado sus experiencias clí-
nicas poniendo de manifiesto su eficacia.  
 
Ghanatii y colaboradores realizaron una re-
visión bibliográfica en 2017 para evaluar 
los resultados y el nivel de evidencia cientí-
fica de los artículos publicados en los últi-
mos 15 años hasta ese momento publicados, 
relacionados con el uso de PRF para la re-
generación de huesos y tejidos blandos en 
diferentes áreas de la odontología y cirugía 
maxilofacial. Seleccionaron un total de 72 
artículos de los cuales en 5 de ellos se in-
vestigó el efecto de PRF en el tratamiento 
de la ONM. Dos de estos estudios informa-
ron de una mejoría estadísticamente signifi-
cativa en la cicatrización de heridas en com-
paración con el grupo control. La epiteliza-
ción se observó en el grupo PRF en 2 a 4 
semanas y en el grupo control en 2 a 8 se-
manas. Los 3 estudios de casos y controles 
restantes estudiaron un total de 101 casos, 
96 de estos pacientes mostraron buenos re-
sultados clínicos; una epitelización rápida 
dentro de 4 semanas a 3 meses y un cierre 
óseo total del defecto (durante el trata-
miento antirresortivo o con un tratamiento 
interrumpido antes de la cirugía). También 

dentro de este grupo, se estudió en 25 pa-
cientes el tratamiento de PRF en combina-
ción con proteínas morfogenéticas óseas 
humanas recombinantes 2 (rhBMP2) y se 
compararon con un grupo control de 30 pa-
cientes tratados con PRF solamente; los re-
sultados mostraron mejoras estadística-
mente significativas en la curación en el 
grupo PRF-BMP2 25. 
  
De acuerdo con la literatura revisada, la co-
munidad clínica requiere una estandariza-
ción de los protocolos de uso de PRF para 
mostrar el beneficio de PRF en la regenera-
ción de tejidos afectados por osteonecrosis.  
 
La tabla 1, resume los principales hallazgos 
de los estudios analizados en la presente re-
visión: 23,26,27,28,29. 

 
-La ONM se desarrolla en pacientes suscep-
tibles debido al uso prolongado de fármacos 
antirresortivos para el tratamiento de la os-
teoporosis o enfermedades metastásicas. Es 
por ello que sobre todo se observa en muje-
res de alrededor de 70 años. 
 
-Todos los casos descritos tienen lugar des-
pués de una intervención odontológica por 
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lo que se requiere un tratamiento intercep-
tivo, a excepción del caso reportado por Pis-
pero et al. Que establece un protocolo pre-
ventivo tras valorar los factores de riesgo 
del paciente. 
 
- De los seis casos estudiados dos de ellos 
tuvieron afectación maxilar y el resto afec-
taron a la mandíbula lo que concuerda con 
lo recogido por otros autores como Jun-
quera et al. (Mayor afectación mandibular). 
 
-No se observa un gran consenso en nin-
guno de los casos a la hora de determinar las 
pautas preoperatorias ni tampoco al utilizar 
un protocolo concreto de PRF o segui-
miento de la lesión:  
 
-Si bien se observa que todos los autores op-
tan por un tratamiento antibiótico y antisép-
tico antes del tratamiento del defecto, no 
hay un protocolo claro de dosificación. 

-En el protocolo de PRF recogido dos auto-
res utilizaron un PRF obtenido de 20ml de 
sangre centrifugada a 3000 rpm durante 10 
min, otros dos utilizaron 30 ml de sangre 
centrifugada a 2700 rpm durante 12 min y 
dos autores no especificaron su método. 
 
-Cuatro de los autores utilizaron el PRF en 
forma de membrana de forma solitaria y los 
otros dos lo combinaron con un aloinjerto y 
con RhBMP-2.  
 
-A pesar de las diferencias en los protocolos 
utilizados en todos los casos se observan 
signos de reepitelización y cicatrización sin 
signos de infección a las pocas semanas. Al-
gunos autores registran también regenera-
ción ósea observable radiográficamente. 
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*Clhx = Clorhexidina             RhBMP-2 = BoneMorphogeneticProtein2 
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Conclusiones 
  

1. Aunque el uso de bifosfonatos y el desarrollo de ONM se ha asociado en diversas publica-
ciones aún no se ha identificado una relación causal directa. 

2. La aparición de osteonecrosis depende de la dosis recibida y la forma de administración 
siendo los BP intravenosos los que más riesgo aportan. 

3. Algunos estudios mostraron un efecto tóxico BP en el epitelio oral con inhibición de la 
curación normal de los tejidos blandos.  

4. La osteonecrosis puede ser espontánea o más frecuentemente tras una extracción dental. 
Se recomienda la comunicación entre profesionales y una preevaluación odontológica an-
tes de comenzar el tratamiento con BP con el objetivo de eliminar futuros factores de 
riesgo. 

5. El tratamiento en estadíos tempranos es siempre conservador siguiendo una pauta antibió-
tica, analgésica y antiséptica. 

6. En estadios más avanzados se precisa intervención quirúrgica la cual concede un pronós-
tico dudoso. 

7. Diversos estudios han evaluado diferentes protocolos concluyendo el beneficio del uso de 
terapias coadyuvantes junto con la cirugía. Entre estas terapias se menciona el uso de 
ozono, oxígeno hiperbárico, hormona teriparatida o PRF. 

8. El uso de PRF está cada vez más extendido en la práctica odontológica y concede grandes 
ventajas con respecto al resto de terapias coadyuvantes mencionadas ya que promueve la 
regeneración en lugar de la curación. 

9. Se precisan más estudios que pongan de manifiesto la efectividad de este método y poder 
así establecer protocolos de actuación.  
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