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cara y el cuello a través del lecho de extraccion del cordal. Se han
descrito factores predisponentes al enfisema, siendo el mas fre-
cuente, hasta en un 80% de los casos, el empleo del torno> (turbinas
de aire y agua), que puede introducir aire, hasta una presiéon de
16 mmHg. Asi, las raices del primer, segundo y tercer molar comu-
nican directamente con el espacio sublingual y submandibular. El
espacio sublingual comunica a su vez con los espacios pterigoman-
dibular, parafaringeo y retrofaringeo. El aire entra a presién desde
las raices molares hasta el espacio retrofaringeo comunicando este
con el mediastino. La clinica varia en funcién de la cantidad, de
la localizacién del aire y de la presencia o no de infeccién. Asi,
podemos encontrar desde un simple enfisema subcutaneo autoli-
mitado y practicamente asintomatico hasta, si se disecan planos
mas profundos, un neumomediastino, neumotérax o neumope-
ricardio que, al asociarse a infeccion, puede ocasionar celulitis,
sindrome de Lemierre y mediastinitis>#; sin embargo, la mayoria
de los casos serdn paucisintomaticos, como nuestro paciente. En
la exploracioén fisica es caracteristica la crepitacién a la palpacién
de la regién toracica y cervical, y ademas puede existir el signo de
Hamman?3 (crujidos sincrénicos con el latido cardiaco), puede haber
hipoventilacién en campos pulmonares, y desviacién de la traquea
si cursa con neumotérax. El diagnéstico diferencial se establece
con angioedema, reaccién anafilactica, hematoma y celulitis3>. El
diagnéstico es radiolégico, con radiografias simples para demos-
trar la presencia de aire y TC para descartar colecciones asociadas.
La descompresioén quirdrgica urgente es requerida si hay colapso
cardiovascular u obstruccién de la via aérea, pero esto es infre-
cuente. Si el paciente estd asintomatico, se recomienda un
tratamiento conservador con ingreso bajo observacién y antibiote-
rapia profilactica, para descartar el desarrollo de unainfeccion, pues
se ha descrito® el uso de aire y agua no estéril durante la extrac-
cién del molar como factor de riesgo de infeccién. En la mayoria de
los casos el enfisema subcutaneo comenzara a desaparecer en 3-5
dias. Es importante aconsejar a los pacientes evitar el aumento de
presién intraoral, pues aumentaria la introducciéon de aire a nivel
cervical.

Concluimos que el desarrollo de un enfisema subcutaneo y neu-
momediastino en la extraccién cordal es una complicacién poco

frecuente pero que debe tenerse en cuenta si se utiliza una turbina
de aire.
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Osteonecrosis mandibular en un paciente con cincer
de pulmon no microcitico avanzado tratado con bevacizumab

Osteonecrosis of the Jaw in a Patient With Advanced
Non-Small-Cell Lung Cancer Receiving Bevacizumab

Sr. Director:

La osteonecrosis mandibular (ONM) se produce en hasta el 18%
de los pacientes tratados con bisfosfonatos por metastasis éseas’.
La evidencia reciente sugiere que el bevacizumab, un nuevo far-
maco antiangiogénico, podria inducir por si solo una ONM y que
la combinacién de ambos farmacos puede aumentar el riesgo de
ONM?3. Aqui presentamos un caso de ONM atribuida a bevacizu-
mab en un paciente con cancer de pulmén avanzado, y revisamos
el conocimiento reciente en este campo.

A un varén de 57 afos se le diagnosticé cancer de pulmén
macrocitico. En el momento del diagndstico, el paciente presen-
taba metastasis 6seas en el hueso iliaco y el fémur derechos y se
le traté con radioterapia paliativa combinada con 4 mg de acido
zoledrénico por via intravenosa una vez al mes. Al mismo
tiempo, se inici6 una quimioterapia combinada consis-
tente en cisplatino (75mg/m?2) y paclitaxel (75mg/m?) cada

3 semanas. Después de completados 3 ciclos, se afiadi6
al tratamiento bevacizumab, a dosis de 15mg/kg cada 3
semanas, hasta llegar a un total de 8 ciclos. Mientras el
paciente recibia esta nueva pauta de tratamiento durante
3 meses, refiri6 la presencia de fiebre de baja intensidad, con
dolor en la mandibula derecha y una hinchazén indolora del
parpado derecho. El paciente utilizaba dentadura postiza y no
habia mencionado ningdn antecedente reciente de cirugia oral o
dental. A la exploracién se observé una zona de hueso al descu-
bierto en la parte posterior de la mandibula derecha, que media
1,8 x0,5cm y tenia un aspecto necrético, con inflamacién de los
tejidos blandos circundantes (fig. 1). Las muestras obtenidas con
escobilléon de la zona de hueso necrético fueron negativas para
bacterias. La TC maxilofacial descart6 la enfermedad metastasica.
Se suspendi6 la administracién de bevacizumab y de bisfos-
fonatos, y el paciente fue tratado con ampicilina-sulbactam 3
veces al dia durante 21 dias y con enjuagues con clorhexidina al
0,2%, observandose una remisién de la inflamacién y el edema
facial y una mejora aunque sin cobertura completa del hueso
alveolar expuesto. Dado que no se identificé ninguna otra causa
obvia, el origen relacionado con la medicacién (bevacizumab)
se continué considerando la presunta causa mas probable del
trastorno.
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Figura 1. Zonade hueso al descubierto en la parte posterior de la mandibula derecha
(flecha negra).

La ONM es un proceso de desarrollo lento (a lo largo de 6 sema-
nas) que se caracteriza por la exposicién de hueso mandibular o
maxilar en pacientes tratados con bisfosfonatos. Se han identificado
varios factores de riesgo, como la administracién de bisfosfona-
tos nitrogenados, una duracién prolongada del tratamiento, el uso
concomitante de corticosteroides o las intervenciones quirdrgicas
dentales y los traumatismos causados por la dentadura postiza. Sin
embargo, su mecanismo de produccién exacto continda sin estar
claro. Se han sugerido dos hipétesis principales: la inhibicién osteo-
clastica inducida por los bisfosfonatos y la supresién excesiva del
metabolismo 6seo y sus propiedades antiangiogénicas’.

El factor de crecimiento endotelial vascular esta sobreexpresado
en diferentes tumores humanos y es también indispensable para la
diferenciacién osteogénica y la formacién del hueso. El bevacizu-
mab, un anticuerpo monoclonal dirigido contra el VEGF, ejerce un
efecto antitumoral intenso, pero, en combinacién con bisfosfona-
tos, induce con mayor frecuencia una ONM (16%)%4. Ademas, el
tratamiento con bevacizumab por si solo se ha relacionado con la
ONM en unas pocas presentaciones de casos3.

La osteonecrosis puede ser producida también por la radio-
terapia local, la quimioterapia con contenido de corticoides, la
diabetes, la osteodistrofia renal, la vasculitis o la enfermedad vas-
cular periférical. En el caso que se presenta, el bevacizumab parece
ser el producto responsable, y ello esta respaldado por la asociacién

temporal observada entre el inicio de la administracién de este
farmaco y la aparicién de la ONM (12 semanas después de la admi-
nistracion). No pudo descartarse un posible efecto sinérgico de los
bisfosfonatos. Sin embargo, en ese caso hubiera sido de esperar
la presencia de manifestaciones clinicas mas evidentes de ONM
antes de iniciar la administracién de bevacizumab. Los microtrau-
matismos causados por la dentadura postiza del paciente podrian
haber desempefiado también un papel, al afectar a la integridad
microvascular local.

Hasta la fecha, no se ha establecido la eficacia de ningin tra-
tamiento. El ozono médico (O3) administrado en una suspensién
oleosa podria ser un tratamiento prometedor, pero el enfoque
actualmente utilizado es conservador®. Una buena higiene y pre-
vencién oral, y la evitaciéon de las intervenciones dentales invasivas,
deben formar parte de la asistencia estandar antes de que los
pacientes sean tratados con bevacizumab.
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