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Abordaje De La Osteonecrosis De Los Maxilares
Con Nuevas Técnicas: Plasma Rico En Fibrina
(PRF).

Resumen

Desde que por primera vez en 2003 se reportaran los primeros casos de osteonecrosis de los maxilares derivada
de farmacos, diversas publicaciones han intentado comprender la etiopatogenia y curso de esta patologia para
poder trabajar su prevencion y establecer protocolos de tratamiento. Al concomitar con un defecto del metabolismo
oseo los tratamientos convencionales de desbridamiento y eliminacién del secuestro 6seo son muy impredecibles
al suponer un nuevo un defecto 6seo en la zona tratada. Es por ello que las ultimas tendencias estan mas encami-

nadas al uso de técnicas regenerativas entre las que destaca el uso del plasma rico en fibrina (PRF).

Introduccion

Desde 2003 se han reportado diferentes ca-
sos en los que se establece una asociacion
entre el uso de un determinado grupo de far-
macos, los bifosfonatos, y la aparicion de
lesiones Oseas a nivel de los maxilares, lo
que se denomin6 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
afio por el autor Marx a la revista Journal
Oral Maxillofacial Surgery. Este reporta 36
casos sugiriendo dicha relacion y la necesi-
dad de mas estudios. Desde entonces han
salido a la luz diferentes publicaciones que
también han evidenciado dicha asociacion
con otros fArmacos antirresortivos como el
Denosumab y con inhibidores de la angio-
génesis. Debido a esto la A4OMS, Ameri-
can Association of Oral and Maxillofacial
Surgeons, cambio la denominacion a Os-
teonecrosis de los maxilares relacionada
con medicamentos (MRONJ, medication-
related osteonecrosis of the jaws) .

Farmacos antirresortivos y antiangiogé-
nicos

Los bifosfonatos (BP) son farmacos que ac-
tuan como analogos del pirofosfato de inor-
ganico (Ppi). El Ppi regula la mineraliza-
cion oOsea al ser capaz de inhibir la calcifi-
cacion mediante su union a los cristales de
hidroxiapatita®. M4s recientemente, se ha
sugerido que los bifosfonatos también fun-
cionan para limitar tanto la apoptosis de los
osteoblastos como la de los osteocitos™?. Se
sabe que, ademds de tener influencia inhi-
biendo los osteoclastos, actiia inhibiendo la
proliferacion de los fibroblastos al impedir
la expresion del factor de crecimiento TGF-
B°.

Se utilizan principalmente para el trata-
miento de enfermedades que cursan con re-
sorcion 6sea como la osteoporosis o diver-
sas enfermedades metastasicas como la en-
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fermedad de Paget, cancer de mama o hiper-
calcemia maligna®. 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 mas utili-
zados son Pamidronato, Ibandronato y
acido zoledrénico (Reclast, Zometa).

Debido a sus caracteristicas farmacologicas
estos fArmacos son rapidamente eliminados

BP INTRAVENOSOS

INCIDENCIA
TIEMPO DE ADMINISTRACION
LOCALIZACION
SECTORES POSTERIORES
TAMARO DE EXPOSICION
ANTECEDENTE QUIRURGICO

EVOLUCION

Relativamente frecuente: 0,8-12%

Corto: 9,3- 14,1 meses

Mayor tamafio
70% de los casos

Impredecible

del torrente sanguineo para unirse a la hi-
droxiapatita de la matriz 6sea de los lugares
donde se produce remodelacion. Esta alta
afinidad por el mineral 6seo permite que los
bifosfonatos logren una concentracion local
alta en todo el esqueleto lo que conduce a
una alteracion en la resorcion 6sea mediada
por osteoclastos >’

BP ORALES

Muy infrecuente:0,01-0,04%

1
I
1
1 Largo: 3,3-10,2 afios
1

Mandibula / maxilar superior / ambos

Mayoritariamente en mandibula
Menor tamafio
50% de los casos

1
1
1
1
1
1
1
: Mas favorable

*Tabla tomada de SECOM, Junquera et al. 2008 °

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

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

El Denosumab es un anticuerpo mononu-
clear que actia como un inhibidor del li-
gando llamado RANK-L impidiendo su
union al RANK (receptor que se encuentra
en los osteoblastos) impidiendo la activa-
cién de los osteoclastos y aumentando la
densidad o6sea. 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 6sea
se ha observado que al suspender el trata-
miento durante seis meses el riesgo de os-
teonecrosis disminuye’. El tiempo prome-
dio necesario para que aparezcan los efectos
adversos es mas largo para Denosumab en
comparacion con el acido zoledrénico, aun-
que también reflejan que la gravedad de la
ONM es mayor en los casos tratados con
este medicamento °.
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Osteonecrosis de los maxilares por medi-
camentos

Descripcion

La osteonecrosis de los maxilares (ONM) es
una patologia rara pero grave y puede afec-
tar a ambas arcadas, aunque es mas comun
en la mandibula. Se manifiesta como una o
mas lesiones Oseas necroticas, general-
mente expuestas en la cavidad oral y que
persisten durante al menos 8 semanas '°.

La ONM es una patologia que se define con
los siguientes criterios clinicos determina-
dos por la AAOMS Position Paper ' en
2014:

e Tratamiento actual o previo con farma-
cos antirresortivos o antiangiogénicos.

e Hueso expuesto necrdtico con o sin pre-
sencia de una fistula intraoral o extrao-
ral en la region maxilofacial y més de 8
semanas de evolucion.

e Sin antecedentes de radioterapia en las
mandibulas o enfermedad metastasica a
nivel maxilofacial (lo cual si puede dar
lugar a osteonecrosis quimica o fisica)

La sociedad espariola de cirugia oral y ma-
xilofacial, SECOM, define que esta exposi-
cion osea puede aparecer de forma esponté-
nea pero mas frecuentemente suele ser se-
cundaria a un trauma local como por ejem-
plo una exodoncia. De aqui la importancia
de una buena anamnesis antes de cualquier
intervencion. Puede cursar de forma asinto-
matica y autolimitada en su tamafio, o bien
acompaiarse de dolor, inflamacion, movili-
dad dentaria, eritema y supuracion e incluso
formarse secuestros 6seos .

Fistula

Hueso
necrotico

Estadios

Segun la evolucion de la lesion y su clinica
se distinguen diferentes estadios los cuales
también marcaran nuestra pauta terapéutica.
La AAOMS contemplaba clasicamente tres
estadios sin embargo en la ultima actualiza-
cion en 2014 describieron un estadio “0” en
el que no se observa hueso necrético bien
por ser una lesion inicial o bien por tratarse
de un estadio mas avanzado en proceso de
curacion.

La SECOM recomienda la biopsia del
hueso expuesto ante la sospecha de que el
origen de la lesion guarde relacioén con la
patologia que motivd la utilizacion de di-
chos farmacos ya que suele tratarse de pato-
logias tumorales o cancerosas.

La siguiente tabla muestra un resumen de la
clinica y caracteristicas mas destacables de
los estadios mencionados:
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ESTADIOS CLINICA
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s S  Ssintomas inespecificos Hallazgos clinicos:

L8 :

€9 (odontalgia o dolor s :
2 E § maxilar) . MOYI|Idad dental no asociada a enfermedad
el Fase inicial o de periodontal

§ § curacioén de un estadio . Fist}llas sin asociacion a necrosis pulpar o lesién

R tardio periodontal

I Hallazgos radiolégicos:

asintomaticos SIN

o e e Ty e Pérdida 6sea alveolar
viden n n ; ;
a Lo A L e No regeneracion 6sea tras extraccion
o 8 e Cambios en el patrén trabecular 6seo
(3] & t
= £ I e Zonas osteoescleréticas
3 sintomaticos CON e Espesamiento del ligamento periodontal
o e evidencia de infeccién
=5
o
g 3
LS n
2 . .
x Sn- sintométicos CON ¢ Hueso necrético que se extiende mas alla de la
g5 evidencia de infeccién zona alveolar
8 - + e Fractura patolégica
T 3 Uno o més de los e Comunicacién orosinusal u oroantral
slgulentes slgnos e Fistula extraoral
e Ostedlisis que se extiende al borde inferior

mandibula o suelo del seno maxilar

Osteonecrosis a nivel maxilar Osteonecrosis tras exodoncia I

. Vision radiogrdfica

Fotografias tomadas del “Cuadro clinico y diagnéstico de la osteonecrosis de los maxilares por bifosfonatos” de Sebastian, J.
R

Etiopatogenia

A pesar de que la ONM se reporto hace ya casi 20 afios la etiopatogenia no esta del todo clara.
Entre las hipdtesis que se barajan se encuentra no solo la inhibicion de la resorcion y remode-
lacion o6sea osteoclastica, sino factores concomitantes como inflamacion e infeccion, inhibicion
de la angiogénesis, toxicidad de los tejidos blandos y disfuncién inmune. Por ello la AAOMS
postula que la etiopatogenia es multifactorial
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1) Inhibicién de la resorcion y remodelacion 6sea osteoclastica

La inhibicién de la diferenciacion y funcion de los osteoclastos, asi como y la estimulacion de
su apoptosis, conduce a una disminucion de la reabsorcidon y remodelacion dsea.

2) Inflamacion / Infeccion

Los primeros estudios indicaron el posible rol
de los procesos de inflamacion o infecciosos en
el desarrollo de la ONM, encontrandose las

bacterias Actinomyces en diversas biopsias. ML _

3) Inhibicion de la angiogénesis FACTORIAL Rank-L
La osteonecrosis se considera clasicamente una

interrupcion en el suministro vascular o necro-
sis avascular.

. . VEGE I"I:hilcié" Disfuncion

4) Toxicidad de los bifosfonatos el inmunitaria
angiogenesis
Se ha observado en diferentes estudios es la ~_ .S P
importancia de la dosis, el tiempo de trata- N >
miento, especialmente a nivel intravenoso. En
ici Inflamacién

el caso de los BP orales se han reportado menos Toxicidad de Actinomyces
casos los BP’s Infeccién
Segun la Sociedad Espafiola De Cirugia Oral Y -

Maxilofacial (SECOM) la osteonecrosis suele
presentarse en pacientes que han tomado BP
orales durante mas de tres afios, con un tiempo medio de consumo de 5,6 afios. En cambio, el
tiempo de utilizacion de los pacientes con osteonecrosis en relacion con los BP IV puede ser
inferior a 1 afio (9,3 meses para el acido Zoledrénico y 14,1 meses para el Pamidronato) 3.

5) Disfuncion inmune

En muchas ocasiones el uso de BP’s estd indicado para tratar diferentes tipos de patologias
cancerosas por lo que el sistema inmune se ve comprometido. Este quiza podria ser un aspecto
que influyera en la aparicion de ONM sin embargo este factor no explicaria la aparicion de
osteonecrosis en pacientes que utilizan BP para la osteoporosis.
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Afectacion maxilar

Entre otras cuestiones sobre esta patologia esta el hecho de que principalmente se manifiesta a
nivel maxilar y no en otras regiones dseas del cuerpo. Se estipula que debido a que el hueso
alveolar se encuentra en continua remodelacion esto hace que los bifosfonatos se acumulen mas
a este nivel.

La mayor actividad de remodelacion a nivel maxilar se explica por las fuerzas masticatorias:
“Durante el proceso de masticacion, las fuerzas de compresion se distribuyen a la base de los
dientes, y en particular a la 1amina dura, que tiende a responder a dichas fuerzas modificando
su remodelacion. Cuando hay altas concentraciones de BP, esta remodelacion se inhibe, con el
consiguiente aumento de la densidad 6sea. En el caso de una intervencion quirirgica que invo-
lucra la mandibula (extracciones, implantes), o en presencia de enfermedad periodontal signi-
ficativa o de inflamacion localizada severa, los BP’s administrados a altas dosis también se
extienden al 4rea dental involucrada. Esta situacion resulta en una acumulacion anormal de BP
en un area limitada, alcanzando concentraciones suficientes para inactivar no solo los osteo-
clastos, sino también los osteoblastos y osteocitos” !2.

Abordaje clinico: prevencion y protocolo de tratamiento

Existen diferentes opciones terapéuticas para controlar la ONM segtn el estadio de la lesion,
como el tratamiento conservador, el tratamiento quirdrgico minimamente invasivo o bien inva-
sivo para lesiones mas extensas, lo que implicaria una posterior reconstruccion. Junto a las
técnicas quirargicas se recopilan en la literatura técnicas coadyuvantes que promueven la cura-
cion.

La prevencion de este tipo de patologia es la principal medida de abordaje ahora que en la
comunidad cientifica es conocida y esta respaldada por diferentes estudios. Es por ello necesa-
rio recalcar la importancia de realizar una buena historia clinica y anamnesis. La comunicacion
con otros profesionales (oncélogos, ginecologos, urdlogos...) sera la clave para evitar la apari-
cioén de dicha patologia. La SECOM aconseja la previa evaluacion odontologica del paciente
antes de empezar el tratamiento con BP?. El objetivo es eliminar cualquier factor de riesgo:
sanear, eliminar caries y focos de infeccion y eliminar los dientes de pronostico dudoso. Se
aconseja esperar un tiempo prudente después de las exodoncias (15- 20 dias) para empezar con
el tratamiento y no realizar tratamientos con implantes si se espera que el periodo de osteointe-
gracion coincida con la administracion 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 movilizacion
del colgajo mucoperiodstico, colutorios de clorhexidina 0.12% y tratamiento analgésico y anti-
biodtico (amoxicilina 500 mg con dcido clavulanico 125 mg (cada 8 horas durante 7 dias) o
metronidazol 500 mg (cada 8-12 horas durante 7 dias) o ciprofloxacina 500 mg (cada 12 horas
durante 7 dias)).

Tratamiento quirurgico: Encaminado a eliminar el tejido dseo necrotico de una manera poco
invasiva preferiblemente. La extension dependera del tamafio de la lesion. Estd indicado para
estadios I, IT y II1.

Tratamientos coadyuvantes: Junto con las técnicas quirrgicas se han estudiado el uso de dife-
rentes terapias que promueven la curacion de los tejidos ya que ésta estd comprometida en la
ONM. Entre estas terapias encontramos el uso de teriperatida, oxigeno hiperbarico, 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 intervencioén y 3 meses después, para promover la sanacion sin embargo
hay mucha controversia en este punto ya que no siempre es posible y no hay literatura que lo
respalde. En principio la suspension del tratamiento sélo seria beneficioso en el caso de los

bifosfonatos intravenosos y a largo plazo

1,8,13

La afeccion del metabolismo 6seo da lugar a una dificil prediccion del tratamiento, especial-
mente del quirargico. Esto ha llevado a explorar otras técnicas que intenten mejorar la curacion.
Aqui es cuando surge la aplicacion de la técnica de la aplicacion de Plasma Rico en Fibrina

(PRF).

PREVENCION Estadio 0

Historia clinica
Control previo al
tratamiento con BP:
-Eliminar focos de infec-
cion
-Eliminar los dientes de

i Antisépticos
1
1
1
:
1
prondstico dudoso '
|
1
1
1
1

Analgésicos
Antibidtico

Materiales y Método

Se realizé una busqueda sistematica de la li-
teratura en las bases bibliograficas como
Pubmed y Scielo durante los primeros me-
ses del ano 2020. También se ha realizado
una busqueda de articulos concretos a partir
de las referencias de los primeros articulos
obtenidos. Por otra parte, se ha consultado
informacion en las asociaciones de referen-
cia que estudian esta patologia; Sociedad
Espariola De Cirugia Oral Y Maxilofacial
(SECOM) y American Association of Oral

Estadio |

Estadio Il Estadio Il

TRATAMIENTO CONSERVADOR

Terapias coadyuvantes: PRF, ozono, terapia hiperbdrica...

and Maxillofacial Surgeons (AAOMS). Por
ultimo, algunos de los articulos utilizados
han sido aportaciones de otros colegas de
profesion.

La busqueda se ha llevado a cabo utilizando
los descriptores recogidos en la siguiente ta-
bla. Debido al gran volumen de articulos
obtenidos se han aplicado diferentes filtros
para la seleccion de los mismos.
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“Osteonecrosis
AND
Bisphosphonate

“Biphosphonates
AND

Mechanism of action'

“Osteonecrosis

AND
Platelet-rich fibrin'

“Osteonecrosis
AND
Ozone therapy

“Osteonecrosis
AND
Hyperbaric oxygen'

“Osteonecrosis
:\\\[»)
Teriparatide"

llJawSII
“Review”

“Case re-
port”

“Free full text”

“10 years”

Busqueda de articu-

los concretos refe-
renciados

AAOMS

(American Association of

Oral Maxilofacial Sur-
aerv)

SECOM
(Sociedad espaiiola de
cirugia oral y maxilofa-
cial)

Resultados

Para conocer la relacion entre los bifosfona-
tos y la osteonecrosis y poder asi asentar las
bases del trabajo se realiz6 una busqueda
utilizando los descriptores "bisphosphonate
AND Jaw AND osteonecrosis”. Sin em-
bargo, esto resultd en 2761 articulos. Tras la
aplicacion de los filtros " free full text" + "5
years" + " review" se redujeron los resulta-
dos a un total de 63 articulos. De entre estos
se realizo una seleccion manual de articulos
tras leer el abstract.

De la busqueda "Platelet-rich fibrin AND
osteonecrosis” se obtienen 27 articulos, al
realizar una busqueda parecida "Platelet-

Discusion

En la literatura se ha recogido desde 2003 la
asociacion entre el uso de medicamentos
antirresortivos, como los bifosfonatos, el
Denosumab y farmacos antiangiogénicos y
el riesgo de sufrir osteonecrosis a nivel de
los maxilares de forma espontanea o, mas
frecuentemente, tras una intervencion odon-
tologica.

Sin embargo, el mecanismo de accion por lo
que esto se produce es aun desconocido.
Autores como Landesberg sostiene que “la
fisiopatologia no esta bien definida y que

rich fibrin AND bisphosphonate” se obtie-
nen 24 articulos, los cuales eran los mismos
de la busqueda anterior.

De estos 27 articulos se descartaron 4 al
anadir como descriptor "Jaw"”. Lo mismo
ocurrio al afadir "Jaw" a la busqueda
de “Platelet-rich fibrin AND bisphospho-
nate’; los 24 articulos se redujeron a 21.

En total se utilizaron 29 referencias para
desarrollar los diferentes puntos a tratar en
este trabajo.

probablemente sea de naturaleza multifac-
torial. Si bien es probable que esta afeccion
esté asociada con el uso de BP, atin no se ha
demostrado un efecto causal. La anatomia
unica, las fuerzas biomecénicas y el entorno
microbiano de la cavidad oral pueden expli-
car por qué las lesiones de ONM muestran
preferencia por la region craneofacial. Ade-
mas, parece probable que la inmunosupre-
sion y la curacion de heridas alteradas
desempefian un papel en el desarrollo de la
ONM” 14,
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El manejo de esta patologia es el punto mas
controvertido que se encuentra en la litera-
tura. Por lo general la linea de tratamiento a
seguir es conservador y paliativo de los sin-
tomas. El tratamiento quirargico viene de-
terminado por el estadio de la lesion. Sobre
este punto estudios como el desarrollado
por Bermudez-Bejarano’” analiza los proto-
colos de 47 articulos y el estudio realizado
por Diaz-Reverand % con 19 casos clinicos,
exponen diferentes protocolos para analizar
y determinar qué plan de tratamiento es el
mas adecuado en funcién del estadio. Am-
bos estudios concluyen que los protocolos
que incluian terapias coadyuvantes a la ci-
rugia 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 formacion de secuestro
0seo, mejora la vascularizacién del hueso
subyacente y estimula la formacion de teji-
dos granulacion. Agrillo reporta en una
muestra de 94 pacientes tratados con ozono
la resolucion completa con disminucion de
los sintomas en 57 pacientes (60%); en 28
casos (30%) se observé una reduccion mar-
cada de las lesiones, con mejoria de los sin-
tomas, mientras que en 9 pacientes (10%) se
alcanz6 solo una curacion parcial de los sin-
tomas sin ningun resultado con la lesion. El
inconveniente de esta terapia es que precisa
una aplicacion de al menos dos veces a la
semana lo que prolonga el tiempo de cura-
cion 7.

-Oxigeno hiperbarico: aplicacion de oxi-
geno en una camara a presion para el trata-
miento de lesiones e infecciones. Puesto
que la osteonecrosis cursa con déficit de
oxigenacion en la zona expuesta, este trata-
miento estaria indicado. Sin embargo, auto-
res como Khan o Ceponis en una revision
realizada en 2017 concluye la falta de evi-
dencia clinica en esta terapia y sefala sus li-
mitaciones debido a la necesidad de selec-
cionar al paciente, el nimero de sesiones
necesarias y el coste econdmico!® 1°.

- Teriparatida: es una técnica en la que se
administra de forma subcutanea la hormona
teriparatida. Se emplea también en el trata-
miento de la osteoporosis. El autor Pelaz
realizé un estudio en el comparaba la teri-
paratida con el uso de PRF. Determin6 que
su uso es limitado puesto que estd contrain-
dicado en pacientes con cancer metastasico
debido a su participacién en la promocion
de metastasis y que su efecto tiene un bajo
nivel de evidencia cientifica. Aunque usé
una muestra pequeia, se observd que el
PRF ofrece mejores resultados en compara-
cién con la teriparatida 20,

- Plasma rico en fibrina (PRF): esta parece
ser la terapia coadyuvante mas puntera y
mas reflejada en la bibliografia ya que des-
taca por promover la regeneracién en lugar
de la curacién como el resto de terapias ya
comentadas.
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OZONO
Accion reparadora
Aumenta vascularizacion
Buenos resultados

Mas de una aplicacion

TERIPARATIDA
Accion reparadora
Seleccion paciente

Poca evidencia cientifica

TERAPIAS

COADYUVANTES

Accion reparadora
Tratamiento infecciones
Seleccion paciente
Muchas sesiones
Poca evidencia cientifica
OXIGENO HIPERBARICO

Nuevas técnicas de tratamiento: Plasma
Rico En Fibrina (PRF)

En 2001 se desarroll6 la técnica de plasma
rico en fibrina (PRF) por Choukroun. El
PRF es un codgulo de sangre optimizado
por medio de la centrifugacion. La centrifu-
gacion dentro de un tubo de vidrio especi-
fico conduce a la activacion de la cascada
de coagulacion fisiologica y, por lo tanto, a
la formacién de un codgulo de fibrina enri-
quecido con células dentro de la sangre pe-
riférica, es decir, plaquetas y leucocitos?'.
Es un proceso que aun a dia de hoy se sigue
desarrollando y aplicando en diferentes
areas de la medicina. Este coagulo presenta
una estructura de fibrina trimolecular que
aloja las plaquetas. Las plaquetas contienen
factores de crecimiento que promueven
tanto la reparacion como la regeneracion de
los tejidos blandos y duros. Se utiliza como
un biomaterial autdlogo que ademas 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).

Accion regenerativa
En actual desarrollo
Buenos resultados
Una intervenciéon
PRF

La técnica de PRF se obtiene tras la extrac-
cion de sangre venosa por lo general de la
vena ante cubital en el antebrazo. Esta es
centrifuga de forma inmediata a 3000 RPM
durante 10 minutos o 2700 RPM durante 12
minutos “2. En este punto se han postulado
diferentes protocolos que brindarian dife-
rentes caracteristicas al coagulo 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) 2.

Tras el centrifugado de los tubos con la

muestra sanguinea se aprecian claramente
tres estratos diferentes:

10
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- en la parte superior
del tubo nos encontraria-
mos con el plasma ace-
lular.

- por debajo de éste la
Plasma | fibrina plaquetaria.

acelular Esta es la parte con mas
relevancia para el trata-

Fibrina miento. En ella se en-
pla- cuentra las plaqu'eta's con
queta- factorqs de crecimiento,
ria leucocitos y las protei-

nas de la matriz.

- en la parte inferior
del tubo de recoleccion
encontrariamos el cod-
gulo de globulos rojos.

En comparacion con
\ /" coagulo normal encon-
tramos que un coagulo
optimizado presenta un 94% de plaquetas
frente al 6% que aparece en un coagulo na-
tural. La presencia de globulos rojos se ve
disminuida de un 93% en un codgulo nor-
mal a un 5% en el PRF. Las células blancas
aparecen en ambos tipos de coagulo con una
concentracion del 1% 2.

Esto se traduce en una reduccion del tiempo
de recuperacion al promoverse los fendme-
nos de regeneracion a traveés de los siguien-
tes factores de crecimiento presentes en el
coagulo:

- 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 diferenciacion hacia os-
teoblastos funcionales maduros. La se-
crecion continuada induce a los osteo-
blastos para que depositen matriz 6sea y
a los fibroblastos para depositar matriz
colagena %,

- VEGYF, 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-
trizacion como plaquetas, fibrina y leucoci-
tos?!. El mecanismo de accion del PRF es
por ello precisamente el mismo que se ob-
serva en la cicatrizacion tisular y regenera-
cion;

1. Hemostasia; gracias a la agregacion pla-
quetaria las cuales contienen los grdnu-
los alfa, reservorio de diferentes facto-
res de crecimiento. En esta fase también
se formard el coagulo de fibrina.

2. Fase inflamatoria; las proteinas presen-
tes en la fibrina inducen la adhesion de
leucocitos al endotelio vascular. En esta
etapa también se produce un fendémeno
de fagocitacion por los macrofagos y se
liberan los factores de crecimiento.

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

4. Fase de maduracion; remodelado tisu-
lar.

11
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Desde que se extendio el uso de membranas
de PRF en el mundo odontolédgico, diversos
autores han reportado sus experiencias cli-
nicas poniendo de manifiesto su eficacia.

Ghanatii y colaboradores realizaron una re-
vision bibliografica en 2017 para evaluar
los resultados y el nivel de evidencia cienti-
fica de los articulos publicados en los ulti-
mos 15 anos hasta ese momento publicados,
relacionados con el uso de PRF para la re-
generacion de huesos y tejidos blandos en
diferentes areas de la odontologia y cirugia
maxilofacial. Seleccionaron un total de 72
articulos de los cuales en 5 de ellos se in-
vestigd el efecto de PRF en el tratamiento
de la ONM. Dos de estos estudios informa-
ron de una mejoria estadisticamente signifi-
cativa en la cicatrizacion de heridas en com-
paracion con el grupo control. La epiteliza-
cion se observo 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 clinicos; una epitelizacion rapida
dentro de 4 semanas a 3 meses y un cierre
Oseo total del defecto (durante el trata-
miento antirresortivo o con un tratamiento
interrumpido antes de la cirugia). También

PRF

TOsteoblastos

T Fibroblastos

™ Células
Endoteliales

dentro de este grupo, se estudio en 25 pa-
cientes el tratamiento de PRF en combina-
ciébn con proteinas morfogenéticas Oseas
humanas recombinantes 2 (thBMP2) y se
compararon con un grupo control de 30 pa-
cientes tratados con PRF solamente; los re-
sultados mostraron mejoras estadistica-
mente significativas en la curacion en el
grupo PRF-BMP2 .

De acuerdo con la literatura revisada, la co-
munidad clinica requiere una estandariza-
cion de los protocolos de uso de PRF para
mostrar el beneficio de PRF en la regenera-
cion de tejidos afectados por osteonecrosis.

La tabla 1, resume los principales hallazgos

de los estudios analizados en la presente re-
vision: 23:2627,28.29.

-La ONM se desarrolla en pacientes suscep-
tibles debido al uso prolongado de farmacos
antirresortivos para el tratamiento de la os-
teoporosis o enfermedades metastasicas. Es
por ello que sobre todo se observa en muje-
res de alrededor de 70 afios.

-Todos los casos descritos tienen lugar des-
pués de una intervencion odontologica por

12
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lo que se requiere un tratamiento intercep-
tivo, a excepcion 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 afectacion maxilar y el resto afec-
taron a la mandibula lo que concuerda con
lo recogido por otros autores como Jun-
quera et al. (Mayor afectacion 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 lesion:

-Si bien se observa que todos los autores op-
tan por un tratamiento antibidtico y antisép-
tico antes del tratamiento del defecto, no
hay un protocolo claro de dosificacion.

-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 reepitelizacion y cicatrizacion sin
signos de infeccion a las pocas semanas. Al-
gunos autores registran también regenera-
cion dsea observable radiograficamente.

13
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Conclusiones

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

La aparicién de osteonecrosis depende de la dosis recibida y la forma de administracion
siendo los BP intravenosos los que mas riesgo aportan.

Algunos estudios mostraron un efecto téxico BP en el epitelio oral con inhibicion de la
curacion normal de los tejidos blandos.

La osteonecrosis puede ser espontdnea o mas frecuentemente tras una extraccion dental.
Se recomienda la comunicacion entre profesionales y una preevaluacion odontoldgica an-
tes de comenzar el tratamiento con BP con el objetivo de eliminar futuros factores de
riesgo.

El tratamiento en estadios tempranos es siempre conservador siguiendo una pauta antibio-
tica, analgésica y antiséptica.

En estadios mas avanzados se precisa intervencion quirdrgica la cual concede un pronos-
tico dudoso.

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

El uso de PRF estd cada vez mas extendido en la practica odontologica y concede grandes
ventajas con respecto al resto de terapias coadyuvantes mencionadas ya que promueve la
regeneracion en lugar de la curacion.

Se precisan mas estudios que pongan de manifiesto la efectividad de este método y poder
asi establecer protocolos de actuacion.
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