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1. Objeto

El presente documento constituye un compromiso entre el estudiante matriculado
en el Master

en MASTER OFICIAL EN CIENCIAS ODONTOLOGICAS

y su Tutor/es y en el que se fijan las funciones de supervision del citado trabajo
de fin de master (TFM), los derechos y obligaciones del estudiante y de
su/s profesor/es tutor/es del TFM y en donde se especifican el
procedimiento de resolucion de potenciales conflictos, asi como los aspectos
relativos a los derechos de propiedad intelectual o industrial que se puedan generar
durante el desarrollo de su TFM.

2. Colaboracion mutua

El/los tutor/es del TFM y el autor del mismo, en el ambito de las funciones que a
cada uno corresponden, se comprometen a establecer unas condiciones
de colaboracion que permitan la realizacion de este trabajo y, finalmente, su
defensa de acuerdo con los procedimientos y los plazos que estén establecidos al
respecto en la normativa vigente.
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3. Normativa

Los firmantes del presente compromiso declaran conocer la normativa vigente
reguladora para la realizacion y defensa de los TFM y aceptan las disposiciones
contenidas en la misma.

4. Obligaciones del estudiante de Master

- Elaborar, consensuado con el/los Tutor/es del TFM un cronograma detallado de
trabajo que abarque el tiempo total de realizacién del mismo hasta su lectura.

- Informar regularmente al Tutor/es del TFM de la evolucién de su trabajo, los
problemas que se le planteen durante su desarrollo y los resultados obtenidos.

- Seguir las indicaciones que, sobre la realizacion y seguimiento de las actividades
formativas y la labor de investigacion, le hagan su tutor/es del TFM.

- Velar por el correcto uso de las instalaciones y materiales que se le faciliten por
parte de la Universidad Complutense con el objeto de llevar a cabo su actividad
de trabajo, estudio e investigacion.

5. Obligaciones del tutor/es del TFM

- Supervisar las actividades formativas que desarrolle el estudiante; asi como
desempefiar todas las funciones que le sean propias, desde el momento de la
aceptacion de la tutorizacion hasta su defensa publica.

- Facilitar al estudiante la orientacion y el asesoramiento que necesite.

6. Buenas practicas

El estudiante y el tutor/es del TFM se comprometen a seguir, en todo momento,
practicas de trabajo seguras, conforme a la legislacion actual, incluida la adopcion
de medidas necesarias en materia de salud, seguridad y prevencion de riesgos
laborales.

También se comprometen a evitar la copia total o parcial no autorizada de una obra
ajena presentandola como propia tanto en el TFM como en las obras o los
documentos literarios, cientificos o artisticos que se generen como resultado del
mismo. Para tal, el estudiante firmara la Declaraciéon de No Plagio del ANEXO I,
que sera incluido como primera pagina de su TFM.

7. Procedimiento de resolucion de conflictos académicos

En el caso de producirse algun conflicto derivado del incumplimiento de alguno de
los extremos a los que se extiende el presente compromiso a lo lardo del desarrollo
de su TFM, incluyéndose la posibilidad de modificacion del nombramiento del
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tutor/es, la coordinacion del master buscara una solucion consensuada que pueda ser
aceptada por las partes en conflicto. En ninglin caso el estudiante podra cambiar de
Tutor directamente sin informar a su antiguo Tutor y sin solicitarlo oficialmente a la
Coordinacién del Master.

En el caso de que el conflicto persista se gestionara segtin lo previsto en el SGIC de
la memoria verificada.

8. Confidencialidad

El estudiante que desarrolla un TFM dentro de un Grupo de Investigacion de la
Universidad Complutense, o en una investigacion propia del Tutor, que tenga ya una
trayectoria demostrada, o utilizando datos de una empresa/organismo o entidad
ajenos a la Universidad Complutense de Madrid, se compromete a mantener en
secreto todos los datos e informaciones de caracter confidencial que el Tutor/es del
TFM o de cualquier otro miembro del equipo investigador en que esté integrado le
proporcionen asi como a emplear la informacion obtenida, exclusivamente, en la
realizacion de su TFM.

Asimismo, el estudiante no revelara ni transferira a terceros, ni siquiera en los casos
de cambio en la tutela del TFM, informacion del trabajo, ni materiales producto de
la investigacion, propia o del grupo, en que haya participado sin haber obtenido, de
forma expresa y por escrito, la autorizacion correspondiente del anterior Tutor del
TFM.

9. Propiedad intelectual e industrial

Cuando la aportacion pueda ser considerada original o sustancial el estudiante que
ha elaborado el TFM sera reconocido como cotitular de los derechos de propiedad
intelectual o industrial que le pudieran corresponder de acuerdo con la legislacion
vigente.

10. Periodo de Vigencia

Este compromiso entrara en vigor en el momento de su firma y finalizara por alguno
de los siguientes supuestos:

- Cuando el estudiante haya defendido su TFM.

- Cuando el estudiante sea dado de baja en el Master en el que fue admitido.

- Cuando el estudiante haya presentado renuncia escrita a continuar su TFM.

- En caso de incumplimiento de alguna de las clausulas previstas en el presente
documento o en la normativa reguladora de los Estudios de Posgrado de la
Universidad Complutense.

La superacion académica por parte del estudiante no supone la pérdida de los
derechos y obligaciones intelectuales que marque la Ley de Propiedad Intelectual
para ambas partes, por lo que mantendra los derechos de propiedad intelectual sobre
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RESUMEN

Introduccion

La extraccidn del tercer molar es el acto quirdrgico mas frecuente en la practica
habitual en cirugia oral y maxilofacial. Sin embargo, la prevalencia de complicaciones intra
y postoperatorias es alta, de los cuales el 81% de las complicaciones ocurren en el
postoperatorio. Para reducir y aliviar las complicaciones postoperatorias (dolor,
inflamacidn, trismo y alveolitis), se han valorado diferentes medicamentos, sobre todo
antisépticos tépicos.

Material y método

Se realizé un ensayo clinico aleatorizado a boca partida, en el que tras la
extraccion, se colocé el producto experimental el | gel tépico Mucorepair® en uno de los
alveolos, y en el alveolo contra lateral el gel placebo. Se incluyé a 20 pacientes que
fueron intervenidos de manera bilateral (40 alveolos), con el objetivo evaluar y
comparar el efecto del gel tépico Mucorepair® con un placebo frente al dolor, la
inflamacidn, el trismo y la cicatrizacién postquirdrgica tras la extraccién de los terceros
molares.

Resultados

Un paciente sufrié una alveolitis en el GC (5%) y ninguno en el GE (0%), pero no
se encontré diferencia estadisticamente significativa ( p = 0,500). Desde el dia 0 hasta el
dia 7, el trismo y la inflamacién fueron significativamente menos pronunciados en el GE,
y la cicatrizacion de la herida se considerd "buena" en el 55% para el GCy el 90% para
el GE (p<0,028).Las puntuaciones medias de la EVA durante los siete dias
posoperatorios fueron estadisticamente mds bajas en el grupo experimental (0,30 +
0,97) en comparacion con el grupo de placebo (1,55 + 2,03) ( p = 0,001). El consumo de
analgésicos durante las primeras 72 horas también fue estadisticamente menor en el GE
(0,15 £ 0,67) en comparacién con el GC (0,20 £ 0,61) ( p = 1,000).

Conclusiones

El uso de un gel Mucorepair® que contiene Asiaticdsido, acido hialurénico y
enoxolona parece reducir significativamente el dolor postoperatorio y logra una buena
cicatrizacién. Sin embargo, ambos grupos presentaron similar grado de inflamacién vy
capacidad de apertura bucal.
Se necesita mas estudios de los componentes empleados en este estudio para poder
realizar su comparacion.

Palabras clave: Tercer molar, cirugia, cicatrizacion, dolor, inflamacién, trimo,
asiaticosido, acido hialurénico, enoxolona.



ABSTRACT

Introduction

The extraction of the third molar is the most frequent surgical act in the usual
practice in oral and maxillofacial surgery. However, the prevalence of intra and
postoperative complications is high, of which 81% of complications occur in the
postoperative period. To reduce and alleviate postoperative complications (pain,
inflammation, trismus and alveolitis), different medications have been evaluated,
especially topical antiseptics.
Material and method

A randomized split-mouth clinical trial was carried out, in which after extraction,
the experimental product was placed the topical Mucorepair® gel in one of the alveolar,
and the placebo gel in the counter-lateral alveolus. Twenty patients who underwent
bilateral surgery (40 alveolar) were included, with the aim of evaluating and comparing
the effect of Mucorepairf2 topical gel with a placebo against pain, inflammation, trismus,
and postsurgical scarring after removal of the tubes. Third molars.
Results

One patient suffered alveolitis in the CG (5%) and none in the EG (0%), but no
statistically significant difference was found (p = 0.500). From day 0 to day 7, trismus
and inflammation were significantly less pronounced in GE, and wound healing was
considered "good" in 55% for CG and 90% for GE (p < 0.028). Mean VAS scores during
the seven postoperative days were statistically lower in the experimental group (0.30 +
0.97) compared to the placebo group (1.55 + 2.03) (p = 0.001). The consumption of
analgesics during the first 72 hours was also statistically lower in the EG (0.15 + 0.67)
compared to the CG (0.20 £ 0.61) (p = 1,000).
Conclusions

The use of a Mucorepair gel containing Asiatoside, hyaluronic acid, and
enoxolone appears to significantly reduce postoperative pain and achieve good healing.
However, both groups presented a similar degree of inflammation and the ability to
open the mouth.

More studies of the components used in this study are needed to make their
comparison.

Keywords: Third molar, surgery, cicatrization, pain, inflammation, trimmus, asiaticoside,
hyaluronic acid, enoxolone.
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ABREVIATURAS

3MM: Tercer molar mandibular
GC: Grupo control

GE: Grupo experimental

EVA: Escala visual analdgica

VIH: Virus de inmunodeficiencia humana
SNC: Sistema nervioso central
IL: Interleucinas

HA: 4cido hialurénico

TNF-a: factor de necrosis tumoral-a

PRF: Plasma rico en fibrina

CPNP: Portal Europeo de Notificacién de Productos Cosméticos
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INTRODUCCION

1.1. Antecedentes

La extraccion del tercer molar es el acto quirdrgico mas frecuente en la practica habitual
en cirugia oral y maxilofacial. La prevalencia de las cirugias de los terceros molares oscila
en torno a un 80% debido, por una parte, a la alta frecuencia de dientes retenidos y por
otra, a la presencia de caries y de enfermedad periodontal® 2. Los estudios indican que
los terceros molares libres de enfermedad en poblaciones adultas son escasos, siendo
pocos los que sobreviven hasta la vejez>.

El profesional puede emplear varias técnicas quirdrgicas para la extraccidon de estos
dientes que a menudo causan sintomatologia y lesiones en los tejidos blandos y duros.
Estos procedimientos se acompanan de complicaciones postoperatorias como dolor,
inflamacién, trismo, e infeccién o alveolitis, que influyen en la calidad de vida del
paciente®. Por lo tanto, es crucial para el profesional disminuir las complicaciones
asociadas a la extraccion.

1.1.1. Complicaciones de la cirugia del tercer molar

La retencion de los terceros molares se asocia a la aparicion de diversas patologias (Tabla
1) que hacen necesaria, en la mayoria de las ocasiones, la extraccién quirurgica de los
cordales.

En la literatura se informa una tasa de complicaciones de 4.6 a 30.9%" después de la
extraccion de terceros molares y especificamente un 8% a 11% de los terceros molares
mandibulares?>. Estas complicaciones quirurgicas han sido relacionadas con diversos
pardmetros, como el estado del cordal, el correcto diagndstico previo, la técnica
quirurgica o la habilidad del profesional.

Las complicaciones de la exodoncia se pueden clasificar segin el momento de su

aparicion en:

o Complicaciones inmediatas o intraoperatorias (Tabla 2). Suceden durante en el
momento de la intervencion. Son de cardcter local y general'™*.

o Complicaciones mediatas o postoperatorias (Tabla 3). Suceden de forma
secundaria, horas o dias después, o tardiamente, semanas o meses después de
la exodoncia. Son de caracter local y general® 4,



Tabla 1. Patologia asociada a los terceros molares inferiores retenidos.

TIPO COMPLICACION DEFINICION SIGNO SINTOMA
Pérdida de
insercion clinica.

. . -, Pérdida de hueso
Enfermedad inflamatoria Destruccion
L . . . alveolar.
. . crénica multifactorial progresiva del aparato .
Periodontitis . . , Presencia de
asociada con biopeliculas de | de soporte de los bolsas
placa disbidtica’. dientes. .
periodontales.
Sangrado
gingival.
Inflamacion del tejido Teiido eritematoso Dolor.
INFECCIOSAS . . blando que rodea la corona J y Sensibilidad .
Pericoronaritis . . con aumento de .
de un diente parcialmente o Dificultad para
. g tamafio
erupcionado o retenido®. comer.
., . ., Tumefaccion en la
Propagacion de la infeccidon . .
. . " region geniana o Dolor en larama
-, pericoronaria al tejido . .
Celulitis . maseterina. mandibular que
celular de las regiones . . . ,
. I Trismo. irradia al oido.
cervicofaciales”. . .
Consistencia dura.
Enfermedad es una o
. . L . Cavitacion.
Caries infeccion oportunista . o Dolor.
) - T Desmineralizacion.
multifactorial irreversible®.
Desplazamiento dentario . . Presion de
L . . Dientes impactados .
Apifiamiento producido por presion entre dientes
. 1 unos con otros.
los dientes™'.. adyacentes
MECANICAS Radiograficamente se
. . . . observa una
Reabsorcion Perdida de 6rgano dentario S o
) . ] disminucion de la Destruccion ésea.
radicular localizada en la raiz del ,
. (12) estructura de la raiz
diente. .
dentaria.
Algias o
Dolor en la articulacion Desequilibrio de la chasquido e
NEUROMUSCULARES Dolor ATM . 13 . 9 L. . . a
temporomandibular®. articulacioén dentaria incluso dolores
irradiados.
Debido a la existencia de L,
. . Regidn con menos
Fractura menor cantidad de tejido trabéculas dseas Debilita el angulo
TRAUMATOLOGICAS . 0seo en dicha region, si se le . . . &
Mandibular . considerada mas de la mandibula
compara con otras areas de fraeil
la mandibula®®. gil
Asintomaticos en
Cavidad anormal con Generalmente es un sus estadios
TUMORALES Quistes contenido (liquido, células, iniciales, a menos

aire o una combinacion®>.

hallazgo radiografico

gue se infecten
secundariamente.




Tabla 2. Complicaciones inmediatas o intraoperatorias® 3.

COMPLICACIONES INMEDIATAS LOCALES

TIPO COMPLICACIONES CAUSA
Fractura del propio Técnica inadecuada o falta de decisidon de optar por una exodoncia
diente quirdrgica.
Fractura o luxacidn del

Mala técnica de aplicacion del forceps o del elevador, o por mal uso de las

DENTARIAS diente adyacente o fresas quirdrgicas.

antagonista

Mala exploracién o cuando existe fusion de dos dientes a nivel

Error del diente . . . s
cementario, se elimina el diente adherido junto al que se desea extraer.

Fracturas del tabique | Técnica inadecuada, existencia de hueso poco elastico, cortical externa
interradicular y del muy fina o raices muy convergentes que incluyen un tabique éseo
borde alveolar considerable.

Cuando la region esta debilitada por factores locales (macrodoncia y/o
raices largas, posicion distoangular del cordal, existencia de quistes o

OSEAS Fracturas de la tumores y atrofia mandibular) y generales (osteoporosis, osteopetrosis,
mandibula hiperparatiroidismo, enfermedad de Paget y edad avanzada) o por
técnica inadecuada cuando la osteotomia es demasiado amplia y las
maniobras de luxacion son excesivas por falta de odontoseccion.
Luxacion de la En pacientes con cierta laxitud articular y cuando no se ha tenido la
articulacion precaucion de proteger con la mano contraria el desplazamiento
temporomandibular mandibular.
Indebida aplicacion del elevador, técnica defectuosa de prensién con el
Desgarros y heridas forceps sobre restos radiculares, cuando deberia haberse utilizado una
técnica abierta y falta de sindesmotomia previa.
TEJIDOS Provocadas por el calentamiento de la pieza de mano, por su mal estado,
BLANDOS Quemaduras 0 en extracciones laboriosas de cordales inferiores con falta de proteccion
de tejidos blandos.
Hemorragias PrOf:Iucidas durante la ext.raccién por lesiones de los te:jidos blandos:
heridas, desgarros o seccion de un vaso mas o menos importante.
Lesion del N. dentario | Lesidon del tronco nervioso tras la ostectomia, odontoseccion, mal uso del
inferior elevador o curetaje del alveolo.
Traumatismo directo en relacién al abordaje, técnica utilizada, tipo de
NERVIOSAS Lesion del N. lingual ostectomia (lingual), uso de retractores linguales o por la inyeccidon
anestésica.
Paralisis facial (motora) | Técnicas de anestesia incorrectas.
Suelo de la boca: al intentar la odontoseccion con escoplo.
Desplazamiento del Conducto dentario inferior: por enclavamiento del apice con el elevador.
diente a otras regiones | Vias aéreas o digestivas: por la posicion del paciente en el sillon dental,
por falta de atencidn o por movimientos incontrolados.
Fractura de Mala técnica, empleo de fuerzas inapropiadas o mal estado del
instrumental instrumental.
OTRAS A aplicar el férceps o el elevador es posible provocar la eliminacién de

Eliminacidn de protesis . . .
COMPLICACIONES . P . obturaciones o proétesis cementadas en dientes adyacentes o
u obturaciones vecinas .
antagonistas.

Causada por la anestesia y no por la propia exodoncia. Debida a
miocardiopatia, asfixia por edema angioneurético, obstruccién mecanica,
reaccion anafilactica, tromboflebitis del seno cavernoso, meningitis,
hemorragia y shock, septicemia o abscesos cerebrales.

Muerte

COMPLICACIONES INMEDIATAS GENERALES

Por la anestesia, y pueden presentarse como cuadros de dolor toracico o abdominal, dificultad respiratoria o
alteraciones del nivel de conciencia (mareo, sincope, confusion, estupor y coma).




Tabla 3. Complicaciones mediatas o postoperatorias® 3.

COMPLICACIONES MEDIATAS LOCALES

TIPO COMPLICACION CAUSA

Infecciones 6seas, afeccion inflamatoria e infecciosa que suele
afectar al periostio, cortical, conducto medular y tejido
esponjoso del maxilar y la mandibula.

Osteitis, periostitis y
osteonecrosis.
INFECCIOSAS

Debido a la reactivacion de focos crénicos dentarios que no
Abscesos y celulitis. han sido cureteados tras la exodoncia o a la infeccién por
cuerpos extrafios.

Son secundarias por causas locales: destruccion del coagulo
por uso indebido de enjuagues con agua oxigenada, accion
vasodilatadora de los anestésicos tras el cese del efecto
vasoconstrictor, infeccidn secundaria de la herida o erosiéon de
los vasos por el tejido de granulacidn; o bien generales, por
HEMORRAGICAS fallo de los mecanismos de hemostasia.

Hemorragias.

Los hematomas postextraccion pueden extenderse en
superficie, descendiendo hacia la region submandibular y
Equimosis y hematomas. cervical, o localizarse en relacion al diente extraido. Adquieren
los cambios tipicos de coloracién por la degradacién de la
hemoglobina: rojo vinoso, violeta y amarillo.

Por apoyo indebido del elevador en los dientes adyacentes.
Periodontitis traumatica Influye la pérdida dsea por el enclavamiento del cordal y por
la impactacion de alimento con la lisis dsea correspondiente.

Aparece en los casos en que se hizo un mal disefio del colgajo

Recesidén gingival -
ging o hubo desgarros o una sutura deficiente.

MECAN[CAS 0 Por intervenciones muy laboriosas y traumaticas que
TRAUMATICAS Alteraciones de la producen grandes tensiones en los tejidos blandos de la
articulacién articulacion, con dolor y limitacién de movimientos, o de tipo
temporomandibular tardio por alteraciones de la oclusidn tras la extraccion e

instauracion de un sindrome de disfuncion-dolor craneofacial.

Por un hecho traumatico, directo o indirecto, por la propia
masticacion en casos en que se haya realizado una gran
ostectomia, en que coexista una infeccion dsea o en pacientes
con alteraciones metabdlicas.

Fractura mandibular

Es posible que las lesiones nerviosas o el simple hecho de una
REFLEJAS extraccion laboriosa se compliquen con lesiones de herpes
zoster o estomatitis aftosa de origen neurotrofico.

Se producen por evolucion de lesiones granulomatosas o
TUMORALES Quistes residuales quisticas no previstas durante la exodoncia y que no fueron
eliminadas.

COMPLICACIONES MEDIATAS GENERALES

Pueden ser debidas a la falta de comunicacion con el paciente.

En ocasiones existen negligencias y falta de responsabilidad cuando se utiliza instrumental en malas condiciones y
no se crean las barreras oportunas.

Pueden aparecer, entre otras: bacteriemias, septicemias, tromboflebitis, hiperglucemias, crisis hipertiroideas,
descompensaciones cardiacas, hepatitis o infecciones por el VIH.




Entre las complicaciones postoperatorias mds habituales y que aparecen de forma

invariable en mayor o menor medida, destacan las siguientes:

a)

b)

Dolor

El dolor es una respuesta esencial a la lesidn. Permite que el organismo
desarrolle un comportamiento de cuidado ante posibles amenazas. La

Asociacidon Internacional para el Estudio del Dolor lo define como "una
experiencia sensorial y emocional desagradable asociada con dafio tisular real o
potencial, o descrita en términos de dicho dafio". Es una respuesta necesaria que
puede dictar un comportamiento protector del tejido lesionado durante el

proceso de curacién y que incorpora aspectos neurobioldgicos y psicosociales?®.

Los estimulos periféricos dolorosos transmitidos centralmente se modulan en el
sistema nervioso central (SNC) antes de llegar a la corteza y el SNC puede
suprimir o aumentar la percepcion del dolor.

El aumento del dolor es consecuencia de la entrega repetida de estimulos que
inducen la activacién de neuronas de la médula espinal de primer y segundo
orden. La estimulacién repetitiva da como resultado una mayor actividad de las
neuronas de segundo orden en la médula espinal y una activacién excesiva de
los receptores de N-metil-D-aspartato, lo que conduce a una sensibilizacién
central y una respuesta aumentada a los estimulos?’.

La extraccion de los terceros molares produce una respuesta inflamatoria local
gue aumenta la sensibilidad y la actividad de los nociceptores en el area
afectada, lo que lleva a una sensibilizacion del SNC, generalmente transitoria®®.

Inflamacion

La inflamacién es una respuesta protectora del huésped. Es la primera fase de la
cicatrizacidn y es la respuesta inicial de una lesion. Consiste en la liberacion de
mediadores quimicos del plasma o de origen celular. Algunos de éstos, como las
aminas vasoactivas, las citocinas, las especies reactivas de oxigeno, el éxido
nitrico, los metabolitos del acido araquiddnico y los neuropéptidos, inducen una
reaccion vascular y celular, apareciendo clinicamente signos cardinales de
inflamacion como edema, calor, eritema, dolor, y pérdida de funcién?®.

Las respuestas inflamatorias postoperatorias alcanzan un nivel mdximo 1 a 2 dias
después de la cirugia y generalmente se resuelven al final de la semana.



El proceso de inflamacidn inicia la reparacion y regeneracién de los tejidos
lesionados, una vez activados los mastocitos. Estos liberan mediadores
proinflamatorios preformados que incluyen, en primer lugar, la histamina y la
serotonina, seguido inmediatamente de la bradiquinina, posteriormente de
prostaglandinas y otros eicosanoides y las citocinas que producen el dolor, la
inflamacion y el trismo después de la cirugia del tercer molar®. Dichos
mediadores provocan respuestas vasculares que incluyen vasodilatacién,
activacion de células endoteliales y aumento de la permeabilidad vascular®.

Los neutrdfilos y los macréfagos son los principales productores de citocinas
proinflamatorias, las cuales incluyen a las interleucinas (IL): IL-1, IL-6, IL-8, IL17 y
factor de necrosis tumoral-a (TNF-a). La IL-1, IL-6 y TNF-a se regulan al alza
durante la fase inflamatoria de la cicatrizacién de la herida. Las citocinas son
proteinas solubles que desempefian un papel importante en el inicio y
mantenimiento de las respuestas inflamatoria e inmunitaria, asi como en el
cruce intercelular, previenen la infeccidn y regulan la capacidad de los
fibroblastos y las células epiteliales para remodelar el tejido dafiado?°.

Entre las principales citocinas mencionadas, la Interleucina-1 (IL-1) es un potente
mediador proinflamatorio que es liberado principalmente por monocitos,
macrofagos, células dendriticas, queratinocitos y neutréfilos. Desempefia un
papel en la proliferacién de queratinocitos y células endoteliales, asi como en la
activacidon de neutréfilos, macrdfagos, células asesinas naturales, células T y
células B en el sitio de la lesidn. Los neutrdéfilos estimulan alin mas la respuesta
inflamatoria secretando IL-1a e IL-1B. Esto se logra reclutando monocitos,
induciendo la expresién de moléculas de adhesidn en los vasos sanguineos para
promover la diapedesis y apoyando la supervivencia y retencion de macréfagos
en el sitio de la herida®®.

La Interleucina-6 (IL-6) es otra citocina proinflamatoria y se ha demostrado que
es fundamental para iniciar la respuesta de cicatrizacién, involucrada en una
serie de procesos fisioldgicos y patoldgicos que incluyen la respuesta al trauma,
a la infeccidn, al desarrollo y a la progresién de la inflamaciéon y la malignidad. Es
producida por diversos grupos de células: neutréfilos, monocitos, fibroblastos y
macrofagos maduros activados. Es capaz de estimular una serie de procesos
bioldgicos que incluyen la produccién de anticuerpos, activacién de células T,
diferenciacion de células B, aumento de proteinas de fase aguda,
hematopoyesis, induccion de angiogénesis, permeabilidad vascular vy
diferenciacién de osteoclastos?%22,



c)

d)

La IL-6 tiene un efecto proliferativo sobre los queratinocitos y es
guimioatrayente para los neutrdfilos, puede actuar como un pirdogeno endégeno
y aumenta la produccién de inmunoglobulina. Por lo tanto, esta interleucina
puede ser mas crucial al comienzo del proceso de curacién, debido a su efecto
guimioatrayente sobre los neutréfilos y a los efectos mitogénicos sobre los
queratinocitos del borde de la herida?® 2.

La interleucina-8 (IL-8) es miembro de la familia CXC (quimiocinas de citocinas
guimiotdcticas) y su expresiéon aumenta en las heridas agudas. Es un fuerte
guimioatrayente para neutrdfilos, por lo que participa en la respuesta
inflamatoria?°.

Trismo:

La extraccién del tercer molar mandibular produce un dano tisular que conduce
a complicaciones postoperatorias, como la alteracién de la actividad de los
musculos masticatorios, dando lugar a trismo. El trismo se refiere a la dificultad
de abrir la boca, que varia de leve a moderada, debido a una contractura o
espasmo muscular prolongado localizado en los musculos masticatorios de la
mandibula, principalmente el midsculo masetero.

Se ha descrito que durante la fase postoperatoria de este tipo de cirugias la
condicién disfuncional muscular ocurre aproximadamente en el 56% de las
personas, alcanzando su punto maximo el segundo dia postoperatorio,
disminuyendo gradualmente y resolviéndose al final de la segunda semana. Su
diagndstico se hace clinicamente, midiendo la distancia interincisal maxima,
inferior a 40-45 mm?% 2,

Alveolitis

Es una complicacion dolorosa dentro y alrededor del sitio de extraccién, que
aumenta severamente entre 2 a 5 dias después de ésta?*. La incidencia de
alveolitis después de la extraccion de terceros molares es alta, entre 20-30% de

las mismas?°.

Su etiologia consiste en un aumento de la fibrindlisis local que conduce a la
desintegracién del coagulo, que puede ser debida a: presencia bacteriana, que
juega un papel fundamental provocando una infeccidon durante o después de la
extraccién, extraccidén quirdrgica traumatica, legrado del alveolo después de la
extraccién, escupir después de la intervencion, existencia de factores de riesgo
(tabaco, anticonceptivos orales, diabetes, mala higiene bucal), experiencia del

operador e incumplimiento de las instrucciones postoperatorias?® 7,



La fibrindlisis es el resultado de la activacién de la via del plasmindgeno, que se
puede lograr a través de sustancias activadoras directas (fisioldgicas) o indirectas
(no fisioldgicas). Los activadores directos se liberan después de un traumatismo
en las células dseas alveolares y los activadores indirectos son elaborados por
bacterias?®.

Su diagnéstico es clinico, presentando una cavidad vacia secundaria a la pérdida
prematura del coagulo de sangre, presencia de halitosis, encia inflamada, hueso
blanquecino desnudo, fiebre, linfadenopatia y dolor punzante sordo y / o dolor
referido al oido u otros dientes, pero sin los signos cldsicos de infeccion?®.

Las complicaciones anteriormente expuestas causan malestar general al paciente y
llevan a un absentismo laboral que aumenta el coste sanitario y el coste social en las
empresas. Todo ello hace que la prevencion sea fundamental. Los métodos
recomendados para controlar estas complicaciones son el consumo de analgésicos,
antibidticos, antisépticos y agentes antifibrinoliticos®.

El coste de los antibioticos y las resistencias bacterianas asociadas a su utilizacion
justifican la investigacion sobre nuevos tratamientos antisépticos para obtener
resultados similares con menor coste y menos efectos adversos?®. La introduccién del
uso de clorhexidina al 0.2% ha demostrado reducir la cantidad de poblacién microbiana
oral; asimismo, reduce las tasas de alveolitis en un 45- 80% . Cuando se utiliza en forma
de gel bioadhesivo, que se puede colocar dentro del alvéolo, permite una accién mas
directa sobre éste y prolonga el tiempo de actuacidn de la clorhexidina, en comparacién

con el enjuague bucal®.

1.1.2. Proceso de cicatrizacion o reparacion/regeneracion:

La cicatrizacién es un proceso fisiolégico mediante el cual se recupera la pérdida de
integridad de la mucosa oral y se reparan los tejidos dafiados después de la cirugia. Se
desarrolla mediante una secuencia coordinada de respuestas bioquimicas, fisioldgicas,
celulares y moleculares, todo ello regulado por proteinas de seiial, los factores de
crecimiento, secretados por las plaquetas y los fibroblastos=°.

El proceso comienza con la hemostasia y conduce a tres fases dindmicas
interrelacionadas de cicatrizacién: la inflamatoria, la proliferativa y la de

remodelacidn3132,

1. La fase inflamatoria es la respuesta inicial a la lesién tisular. Se produce cuando
la sangre sale de los vasos lesionados, se forma un hematoma llenando el espacio
tisular con plaquetas, que juegan un papel importante. Los factores de
crecimiento y las citoquinas se liberan principalmente por las plaquetas, pero



también por otras células, dando lugar a la migracion, proliferacion vy
diferenciacidn celular, y a la sintesis de la matriz extracelular. La red de fibrina
del hematoma funciona como una matriz provisional para mantener un
andamiaje del espacio regenerativo y permitir la migracidon y proliferacién

celular.

2. La fase de proliferacién es la de cicatrizacién propiamente dicha. El tejido
necrotico es eliminado y reemplazado por tejido vivo, que es el especifico de
cada entorno tisular (hueso, cartilago, tejido fibroso). Las células madre
mesenquimales llevan a cabo la diferenciacién a osteoblastos, fibroblastos,
condrocitos y otros tipos de células en funcién de los requerimientos del tipo de
tejido a regenerar. Los factores locales como factores de crecimiento vy
citoquinas, las hormonas, los nutrientes, el pH, la presién parcial de oxigeno vy el
entorno eléctrico y mecdanico condicionan la diferenciacién adecuada.

3. La fase de remodelacidn se caracteriza por la reorganizacién y adaptacién del
nuevo tejido generado para parecerse lo maximo al tejido original. Los cambios
producidos incluyen una reducciéon de la densidad y vascularidad celular, la
eliminacidon del exceso de matriz reparada y la orientacion de las fibras de
colageno de la matriz reparada hacia las lineas de fuerza de maxima tensidn. Esta
etapa final de la cicatrizacidén puede requerir afios para completarse. 1) 32)

Cuando falla el proceso de cicatrizacién, es decir, los tejidos no cicatrizan o hay un
retraso en la cicatrizacién, se genera un aumento de los costes sanitarios y hay un
altoriesgo de efectos colaterales indeseables, como infecciones secundarias, ingesta
excesiva de analgésicos no esteroideos o incluso agentes opioides. La administracion
local de terapia farmacoldgica ofrece, entre sus ventajas, la mayor concentracién del
agente terapéutico en el sitio especifico, sin que requiera distribuirse por todo el
cuerpo antes de llegar al sitio de accién.

1.1.3. Agentes o compuestos que favorecen o aceleran la cicatrizacion

Ante la gran variedad de complicaciones posquirdrgicas comunes de este
procedimiento, se han propuesto diversas terapias farmacoldgicas que se presentan en
la Tabla 4.



Tabla 4. Agentes que favorecen la cicatrizacién.

TERAPIA
FARMACOLOGICA

PROPIEDADES

DEFINICION Y MECANISMO DE ACCION

CLORHEXIDINA 0,20%

Bactericidas
Bacteriostaticas
Antiplaca
Seguridad,
efectividad,
sustantividad y baja
toxicidad.

El digluconato de clorhexidina es una bisbiguanida cuya estructura
molecular consta de un puente de hexametileno con grupos
terminales 4-clorofenilo.

Mecanismo de accion: Desestabiliza y penetra las membranas de las
células bacterianas inhibiendo la utilizacion de oxigeno, lo que
ocasiona la muerte celular?” 34,

DEXAPENTOL

PANTENOL
(PROVITAMINA B5)

Antiinflamatorias
Cicatrizantes
Regenerativas

El acido pantoténico es un precursor de la coenzima A, cofactor
esencial para las reacciones de acetilacidon que se dan en un gran
numero de procesos metabdlicos.

Mecanismo de accion: Se metaboliza en acido pantoténico (vitamina

B5) y tiene una accién promotora de la proliferacién de fibroblastos
que contribuyen a la revitalizacidn (en los primeros cuatro dias)®.

Analgésicas
Cicatrizantes

La alantoina 5-ureido-hidantoina es un compuesto extraido de una

ALANTOINA Hidratantes planta.
Regenerantes . . s
nee . Mecanismo de accién: se desconoce®.
Estimulante epitelial
Proliferacién celular
Es un polisacarido bioactivo obtenido a través de la desacetilacién de
Antiinflamatorias la quitina, siendo el principal componente de la carcasa exterior
Antibacterianas protectora dura de un molusco o crustaceo.
QUITOSANO Antifungicas . ., L, L . .
Antioxidantes Mecanismo de accion: La accion antimicrobiana se atribuye a la
Reductoras del capacidad quelante y a la presencia de un grupo amino con carga
colesterol positiva que puede interactuar con los compuestos de carga opuesta
) que estdn presentes en la superficie de los microorganismos3%37-38,
Analgésicas Es una mezcla compleja de resinas, ceras, aceites esenciales, polen y
Antiinflamatorias microelementos, de consistencia viscosa.
PROPOLEO Cicatrizantes Mecanismo de accion: activa los linfocitos T citotoxicos y las células
Antibacterianas naturales asesinas. Inhibe la enzima ciclo-oxigenasa, que participa en
Antifungicas la sintesis de las prostaglandinas encargadas de suprimir la accion de
los linfocitos T. Fortalece el sistema inmunoldgico™®.
Solucién salina al 0,9%. Es un anién fundamental en el organismo y
normalmente esta presente en los fluidos bioldgicos.
BICARBONATO Neutralizaciéon de Mecanismo de accion: No tiene ningun efecto antimicrobiano directo,

acidos

pero se ha utilizado como agente limpiador debido a su capacidad
para disolver la mucosidad y aflojar los desechos. Eleva el pH oral y
previene el crecimiento excesivo de bacterias aciduricas®® %%,

IRRADIACION LASER
(terapia de
fotobiomodulacion)

Analgésicas
Prevencién de
inflamacion y trismo

Es una modalidad de tratamiento no invasivo, seguro y efectivo donde
se emplean longitudes de onda de luz especificas para aliviar el dolor,
reducir la inflamacidn, y estimular la cicatrizacidon de heridas y la
curacion de tejidos blandos** 43,

La aplicacion de laseres de baja energia en el campo de la odontologia
y la cirugia oral se utiliza desde la década de 1970.




La crioterapia es una aplicacién de frio en la piel con fines
terapéuticos.

Mecanismo de accion: la temperatura reducida de la piel y el tejido
subcutaneo provoca vasoconstriccion, disminuye la excitabilidad de

CRIOTERAPIA . ) las fibras nerviosas periféricas y disminuye la tasa metabdlica,
Antiinflamatorias reduciendo la respuesta inflamatoria.
Se puede aplicar como una modalidad de tratamiento continuo (se
aplica durante un periodo de tiempo determinado y luego se retira) o
intermitente (se aplica durante periodos de tiempo mas cortos, pero
se vuelve a aplicar varias veces durante el curso del tratamiento)*.
El ozono es una forma alotrdpica de oxigeno que consta de 3 atomos
de oxigeno con un peso molecular de 47,98 g /mol. Es un compuesto
. altamente inestable que se desintegra facilmente en oxigeno puro con
Analgésicas temperaturas y presiones extremas.
Antiinflamatorias i ) )
Cicatrizantes Mecanismo de accion: El ozo,no modula la mmunldadlcelular y
Antimicrobianas humoral, activa{ndo los macréfagos y estimulando la sintesis d?
OZONOTERAPIA Promocion de la sustancias biolégicamente activas, respectivamente. Esta accion

vascularizacion
Inmunoestimulacién

reduce notablemente la inflamacidn y mejora la cicatrizacion

El mecanismo bactericida es a través de la rotura de la membrana
celular y la desintegracidn oxidativa del contenido intracelular.

En los virus altera la accion de la transcriptasa inversa, que
sintetiza proteinas virales.

En los hongos inhibe el crecimiento celular en etapas selectivas®.

PLASMA RICO EN
FIBRINA

Analgésicas
Antiinflamatorias
Mejora la
angiogénesis
Refuerza la
inmunidad
Aumenta la
cobertura del tejido
lesionado por sus
efectos positivos
sobre las células
epiteliales y los
fibroblastos

La fibrina rica en plaquetas (PRF) es una estrategia novedosa para
concentrar las plaguetas, que se puede utilizar para preservar el
alvéolo y promover la epitelizacion.

El PRF se origina en la polimerizacidon lenta y gradual que se produce
durante la centrifugacion.Estos componentes se utilizan para la
curacion y la regulacion inmunoldgica, especialmente la matriz de
fibrina, en la que estan entrelazados los factores de crecimiento3? %6,

El Gel tépico Mucorepair® LACER en su composicién contiene:

o Asiaticésido (componente de la centella asiatica)

El extracto de Centella asiaticaes una medicina herbal tradicional que ha

demostrado ejercer efectos farmacolégicos sobre la cicatrizaciéon de heridas.

Esta planta se clasifica como un medicamento en la farmacopea de muchos

paises asiaticos y europeos, incluidos India, Alemania y la Republica de China®’.

La medicina tradicional la emplea actualmente y la utiliza como agente

antimicrobiano, antioxidante y anticancerigeno. También es ampliamente
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utilizada en dermatologia, produciendo una aceleracidon postquirdrgica de
heridas y Ulceras superficiales, sobre todo para promover la cicatrizacién, la
microcirculacidon, la memoria y el control de la presidn arterial, ademas de tratar
la dermatitis.

Sus efectos farmacoldgicos se deben a su composicién quimica y a los
ingredientes activos que se encuentran en las diferentes variedades de centella
asiatica, siendo las mas importantes las saponinas triterpenoides pentaciclicas,
conocidas como centelloides, principalmente: asiaticésido, madecasosside
(brahminosido), acido asiético y dcido madecassico (dcido brahmico)*.

El Asiaticdsido también mejora la sintesis de colageno tipo I, un componente
importante de los tejidos blandos y sobre todo del ligamento periodontal, lo que
lo convierte en un candidato atractivo para la reparacion del tejido periodontal®.

Acido Hialurénico

El Acido hialurénico (HA) es un glicosaminoglicano no sulfatado de alto peso
molecular de 4000-20,000,000 Da, y uno de los componentes principales de la
matriz extracelular. Se puede encontrar en numerosos tejidos, incluido el liquido
sinovial articular y el humor vitreo del ojo. Su estructura consiste en unidades
de disacdrido polianidnico de acido glucurénico y N-acetil glucosamina
conectadas alternando enlaces bl-3 y bl-4.

Sus propiedades lo convierten en una molécula ideal para facilitar la cicatrizacién
de heridas, formacién beneficiosa de tejido de granulacién, formacion de
epitelio y remodelacién de tejidos. Ademas, se ha demostrado que disminuye los
niveles de mediadores inflamatorios y puede usarse de manera segura como
agente antiinflamatorio®.

El HA es un elemento clave en los tejidos blandos, en la encia y en el ligamento
periodontal, como también en los tejidos duros como el hueso alveolar y el
cemento, promoviendo muchas funciones estructurales y fisiolégicas dentro de
estos tejidos.

El HA de alto peso molecular esta fragmentado bajo la influencia de especies
reactivas de oxigeno, incluidas las especies de radicales superdxido y radicales
hidroxilo, observadas durante las enfermedades periodontales. Estos radicales
se generan principalmente por infiltracion de leucocitos polimorfonucleares y
otras células inflamatorias durante la fagocitosis bacteriana.
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Los fragmentos de bajo peso molecular juegan un papel en la seiializacién del
daio tisular y la movilizacién de las células inmunes, apoyando la integridad
estructural y homeostdtica de los tejidos que regulan la presiéon osmética y la
lubricacion de tejidos.

El HA tépico puede ser util como tratamiento coadyuvante en la gingivitis,
periodontitis crdnica, asi como durante el periodo postoperatorio en los
procedimientos de extraccién de los terceros molares, de implantes y de
elevacién de seno. Se utiliza para lograr una cicatrizacién mas rdpida y para
reducir la incomodidad de los pacientes durante el periodo postoperatorio,
reduciendo las complicaciones. El HA en forma sélida se usa cominmente como
un vendaje para heridas por ser biocompatible, biodegradable y no

inmunogénico.
° Hialuronato Sddico

Es un polimero con una alta propiedad hidréfila, sin capacidad de generar una
respuesta inmune y con propiedades visco-eldsticas. Este compuesto actia en la
superficie por un periodo de 7-20 dias antes de ser totalmente absorbido de
manera natural por el cuerpo, por lo que posee una excelente propiedad
lubricante cubriendo la superficie del tejido dafiado.

o Enoxolona

La enoxolona es una molécula (acido R-glicirretinico) utilizada durante muchos
afnos por sus propiedades antiinflamatorias, antitumorales y actividad
antihepatotodxica.  Los resultados clinicos de este componente son confirmados
por estudios sobre tejidos blandos gingivales. Cualquiera que sea el vehiculo
utilizado, esta molécula induce cambios vasculares y bioquimicos en los tejidos
gingivales sometidos a una inflamacién comparable a la encontrada durante la
gingivitis. Contribuye al control de la inflamacién de las encias®?.

Todos estos factores hacen que haya un interés constante en la investigacién de
métodos que mejoren la cicatrizacidn, reduciendo las complicaciones y mejorando el
postoperatorio. Continuamente se estdn estudiando e investigando diversos métodos
clinicos y farmacolégicos que lleven a una buena cicatrizacién después de la extraccién
de los terceros molares. Pero hasta la fecha no se ha comprobado que ninguno sea
especificamente mejor, por lo que se siguen realizando ensayos clinicos especificos.
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1.2. Justificacion

Una de las principales preocupaciones en la extraccién de los terceros molares es el
daio potencial a las estructuras adyacentes y el absentismo laboral, con el consiguiente
coste econdmico. Hasta cierto punto, esto puede estar relacionado con la cronologia del
desarrollo del tercer molar. El aumento de la edad esta significativamente relacionado
con un mayor riesgo de dafar estas estructuras por lo que suele estar indicada su

extraccidon a edades tempranas.

Entre las complicaciones postoperatorias mas frecuentes se encuentran el dolor, la
inflamacidn, el trismo y, en menor medida, la alveolitis. Estas complicaciones, derivadas
de la extraccidén de los terceros molares, incrementan su morbilidad y requieren un
mayor numero de visitas por parte del paciente. Ademds, hacen necesaria la
administracion de antibidticos, analgésicos y antiinflamatorios, lo que conduce a un
aumento en los costes del tratamiento, a lo que se suma que esos farmacos pueden
causar efectos secundarios, como irritacién gastrointestinal, hemorragia sistémica o

reacciones alérgicas.

Todo esto hace que exista un interés creciente en establecer métodos alternativos para
evitar la aparicidn de efectos sistémicos relacionados con los medicamentos, asi como
para reducir el coste econdmico para los sistemas de salud. Desde hace afios se estdn
investigando diversos tratamientos con antisépticos para reducir las complicaciones
postoperatorias. El mas utilizado ha sido la clorhexidina que, segun diversos autores,
puede reducir la incidencia de complicaciones entre el 24,5 y 80,2%°%>4. Este
medicamento se ha utilizado en la cirugia del tercer molar de distintas maneras, bien en
forma de enjuagues con clorhexidina o bien, mediante la aplicacién en forma de gel en
el alveolo o encima de la herida. Sin embargo, la aplicacién de gel de clorhexidina en el
alveolo ha sido utilizada por diferentes autores con resultados dispares. Por ejemplo,
Rubio-Palau y cols.?? no obtuvieron una diferencia estadisticamente significativa en la
reduccion de accidentes adversos con clorhexidina frente a un placebo. Freudenthal y
cols.3* tampoco encontraron que la aplicacion de clorhexidina en gel mejorara la
curacion, ni encontraron diferencias estadisticamente significativas en la reduccién de
infecciones postoperatorias frente a un placebo. Estos hechos inducen a pensar que se
necesita mas de un tratamiento local para lograr un efecto importante en la disminucion

de las complicaciones.

Recientemente se ha desarrollado un nuevo gel tépico que restablece la salud de las
mucosas orales, favoreciendo la cicatrizacién y ayudando a reducir la inflamacién. Este
gel (Gel tépico Mucorepair Lacer®, Barcelona, Espafia) contiene Asiaticésido, Acido
Hialurénico, Hialuronato Sédico y Enoxolona.
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e El Asiaticosido es un compuesto que favorece la regeneracion de los tejidos,
tiene actividad antiinflamatoria, eleva las enzimas antioxidantes y mejora la

formacion de colageno y la angiogénesis*.

e El Acido Hialurénico, es un glicosaminoglicano no sulfatado de alto peso
molecular que se utiliza como cicatrizante de heridas y Ulceras*2.

e El Hialuronato Sédico es un polimero con una alta propiedad hidrofila, por lo
gue posee una excelente propiedad lubricante, cubriendo la superficie del tejido
dafiado®?.

* Por ultimo, la Enoxolona, compuesto con propiedades antiinflamatorias,
favorece ademds la hidratacién de la piel**.

Dicho gel estd autorizado para su comercializacién en Europa por el Portal Europeo de
Notificacion de Productos Cosméticos (CPNP) y esta comercializado en Espafia como gel
topico Mucorepair®. Este producto, como se ha comentado anteriormente, estd
registrado y testado y no se tiene constancia de efectos adversos.

En definitiva, dada la variabilidad de sustancias que se encuentran en la composicién de
un solo producto, consideramos que este gel puede ser beneficioso para reducir las
complicaciones postoperatorias tras la cirugia de los terceros molares, disminuyendo el
dolor, la inflamacidn, el trismo y mejorando la cicatrizacién y, por tanto, la calidad de

vida de los pacientes.
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HIPOTESIS DE TRABAJO Y OBJETIVOS

HIPOTESIS

En funcién de lo expuesto anteriormente, la hipdtesis de trabajo que se planted fue la

siguiente:

Hipétesis de trabajo (Hi): La utilizacién del gel tépico Mucorepair® en la cirugia del
tercer molar muestra diferencias frente a la utilizacién de un placebo, al disminuir la
incidencia de complicaciones postoperatorias (dolor, inflamacion y trismo) y favorecer
la cicatrizacidn de la herida.

Hipotesis Nula (Ho):

La utilizacién del gel tépico Mucorepair® en la cirugia del tercer molar no muestra
diferencias frente a la utilizacion de un placebo, al no disminuir la incidencia de
complicaciones postoperatorias (dolor, inflamacién y trismo) ni favorecer la
cicatrizacion de la herida.

En funcidn de dichas hipdtesis, se pretende alcanzar los siguientes objetivos:
OBIJETIVOS

El objetivo del presente estudio es evaluar y comparar el efecto del gel tdpico
Mucorepair® con un placebo frente al dolor, la inflamacidn, el trismo vy la cicatrizacién
postquirdrgica tras la extraccion de los terceros molares.

* El objetivo principal es evaluar el dolor, la inflamacién y el trismo postoperatorio, asi

como la cicatrizacion.

* Los objetivos secundarios son determinar la ingesta de analgésicos de rescate para
controlar el dolor postoperatorio y la incidencia de alveolitis.
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MATERIAL Y METODO

3.1. Material
3.1.1. Recursos humanos

Se realizd un ensayo clinico aleatorizado, con disefio a boca partida, en el Master de
Cirugia Bucal e Implantologia de la Universidad Complutense de Madrid (UCM).

El presente estudio cumplié con los principios de la Declaracién de Helsinki para la
investigacidn con seres humanos. El protocolo del estudio fue aprobado por el Comité
Etico del Hospital Clinico San Carlos de Madrid, con nimero de registro C.1 19/433-E con
fecha 15 de noviembre de 2019.

Se seleccionaron 23 pacientes para participar en el estudio, con un total de 46 cordales,
gue fueron intervenidos entre diciembre de 2019 y junio de 2021.

3.1.2. Equipamiento y material quirargico

El instrumental utilizado fue el habitual para la realizacidén de técnicas quirudrgicas en la
cavidad bucal, estando compuesto por:

Jeringas de anestesia Uniject K y agujas desechables 27G x 25 mm
Bisturi Bard-Parker y hoja de bisturi nimero 15
Separadores de Farabeuf y Langenbeck
Periostotomos

Pieza de mano recta

Fresa redonda de carburo de tungsteno
Elevadores rectos y de Winter

Cucharilla de legrado

Pinza mosquito

Pinza de diseccion

Portaagujas tipo Mayo

Tijeras quirdrgicas

o O 0 O 0O O 0O O 0o 0o o o o

Sutura no reabsorbible (seda 3/0)
3.1.3. Material farmacoloégico

El gel Mucorepair® y el gel placebo se presentaron en formatos iguales de aspecto,
etiquetados como “Gel A” y “Gel B” (Figura 1). Ni los investigadores ni los pacientes
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conocian el producto que contenia cada uno de ellos, que fue revelado tras finalizar el

estudio.
GEL DENTAL A
Uso exclusivo Para estudio
te POO1P
ENERO 2020
GEL DENTAL g
Uso exclusivo pary estudi
REF /Lote Noos &
Figura 1. Presentacion del gel Mucorepair® y el gel placebo
3.2. Método

3.2.1. Diseno del estudio

Se realizé un ensayo prospectivo aleatorizado a boca partida para determinar el efecto
postoperatorio del gel Mucorepair® en comparacion con un placebo, similar en aspecto
y formato, colocados sobre y dentro del aveolo postextraccién.

3.2.2. Criterios de seleccion de los pacientes

Los pacientes fueron seleccionados de entre los pacientes que acuden a la Clinica
Odontolégica de la Facultad de Odontologia de la Universidad Complutense de Madrid,
con necesidad de extraer los terceros molares y fueron tratados en el Mdster de Cirugia
Bucal e Implantologia. Los criterios de inclusién y exclusidén de pacientes se exponen a
continuacion.

e Criterios de inclusion:

o Tener al menos 18 afios de edad.

o Indicacion de extraccidn de los dos terceros molares inferiores.

o Dificultad quirdrgica similar en ambos lados, segtn la escala de Parant®>.
o No ser alérgico a ninguno de los componentes del gel.

o No tener historia previa de alergias.

e Criterios de exclusion:

o No querer participar en el estudio.
o No poder acudir a las revisiones a las 48 horas y una semana después de

la intervencion.
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o Ser fumador de mas de 10 cigarrillos/dia.

o Tener enfermedades sistémicas relacionadas con una peor cicatrizacion
de los tejidos, como diabetes tipo | y Il

o Estar en tratamiento con antibidticos, anticoagulantes y/o
antiinflamatorios durante los 4 dias previos a la intervencion.

o Necesidad de profilaxis antibiotica.

o Estar embarazada o en periodo de lactancia.

o Estar inmunosuprimido médica o farmacoldgicamente.

o Tener enfermedad periodontal en fase activa.

o Ser alérgico a alguno de los componentes del producto.

o Ser alérgico a alguno de los farmacos que serian prescritos en el
postoperatorio.

3.2.3. Fase de reclutamiento

El periodo de reclutamiento de este proyecto de investigacion fue de 18 meses tras su
aprobacién por el Comité Etico. Se invité a participar de forma consecutiva a aquellos
pacientes que acudieron al Master de Cirugia Bucal e Implantologia de la Facultad de
Odontologia para la extraccién bilateral de los terceros molares inferiores y que
cumplian los criterios de inclusién anteriormente expuestos.

Los pacientes fueron informados de la naturaleza del estudio, de sus beneficios y
riesgos, previo a su participacién, teniendo tiempo suficiente para poder decidir sobre
su participacién en el mismo. Una vez leida esta informacién, y aclaradas las dudas que
hubieran podido surgir, se pidid a cada paciente que completara y firmara, por
duplicado, el consentimiento informado (Anexo 1). Una copia de éste fue entregada al
paciente y otra la guardd el investigador.La firma del consentimiento informado fue
requisito indispensable para la inclusion en el estudio, ya que este documento contenia
informacién detallada sobre sus derechos y las implicaciones, tanto tedricas como
practicas, que tenia su participacion en el proyecto.

El investigador asigné un cédigo de identificacion a cada uno de los pacientes y mantuvo
la confidencialidad de los datos de acuerdo a la normativa vigente (Ley Orgénica 3/2018,
de 5 de diciembre, de Proteccién de Datos Personales y Garantia de los Derechos
Digitales). El fichero con los datos identificativos de los pacientes fue responsabilidad
del investigador principal. Los responsables del manejo de datos no tuvieron acceso a
ningun dato identificativo de los pacientes.

A todos los pacientes les fue realizada una completa Historia Clinica y exploracién. Como
prueba complementaria se solicité una radiografia panoramica (CS 9300®, Carestream
Dental, Atlanta, GA, USA) para valorar la situacion y la posicidn de los terceros molares,
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gue fue realizada en el Servicio de Radiologia de la Facultad de Odontologia de la
Universidad Complutense de Madrid (Figura 2).

Figura 2. Radiografia panoramica preoperatoria

3.2.4. Aleatorizacion

La aleatorizacidn, o distribucidn al azar de cada uno de los grupos, para evitar el sesgo
delinvestigador en la asignacién de casos a cada grupo, fue una aleatorizacién restrictiva
o equilibrada, ya que todos los pacientes recibieron los dos productos, estudio y
placebo. Dicha aleatorizacién fue realizada mediante el software Viedoc® (Pharma
Consulting Group, Uppsala, Suecia) por el investigador principal (C.M.G.), que no tuvo
relacion alguna con la seleccidn, tratamiento y evaluacidon de los pacientes ni con el
analisis de los resultados. Se utilizaron sobres opacos con la informacion de la asignacién
del grupo (producto a utilizar en cada lado de la intervencién).

Para asegurar el cegamiento, ambos productos (estudio y placebo) se presentaron en
formatos iguales, donde solamente venia indicado “Gel A” o “Gel B”. Ni el clinico ni el
paciente conocian el producto que se utilizd en cada uno de los lados (después de la
extraccion del lado derecho o después de la extraccion del lado izquierdo).

3.2.5. Acto quirurgico y controles postoperatorios

Antes de la intervenciéon, un investigador (A.T.P.) diferente al que iba a realizar la
extraccién, rellend el cuestionario del paciente, en el que se anoté el cddigo del
producto a utilizar en cada lado. Dicho cuestionario contenia los datos demograficos
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(sexo y edad), datos de la historia médica del paciente (enfermedades generales,
tratamientos farmacoldgicos, consumo de tabaco y alcohol), asi como las caracteristicas
del cordal (motivo de la extraccion, situacion y posicidon del molar) (Anexo 3). También
realizd las medidas basales previas a la intervencion (perimetro facial y distancia
interincisal), que fueron anotadas en las tablas de datos correspondientes y que se
exponen mas adelante.

Todas las cirugias fueron llevadas a cabo bajo por el mismo cirujano (S.B.B.). La anestesia
utilizada fue articaina 4% con adrenalina 1:100.000 (Ultracain®, Laboratorios Normon
SL, Madrid, Espafia). Se realizé incision intrasulcular a lo largo del segundo molar con
descarga distal hacia la rama y despegamiento mucoperidstico, para lograr un buen
acceso al tercer molar. La ostectomia y/o odontoseccion se realizaron, en los casos en
gue fueron necesarias, con pieza de mano y fresa redonda de carburo de tungsteno, con
abundante irrigacion con suero salino. Una vez extraido el tercer molar, los bordes dseos
se regularizaron y el alveolo y el periostio se lavaron con suero salino para evitar que
guedaran restos de tejidos (Figura 3).

Figura 3. Exodoncia quirurgica de 38. A. Previo a la incision; B. Exposicién de la
corona del molar; C. Momento de la extraccion

Tras la extraccién, conforme a la aleatorizacidn previamente realizada, se aplicé el gel
tépico Mucorepair® o el placebo dentro del alveolo después de secar con una gasa,
asegurando que contactara con el suelo del lecho quirdrgico y que no quedara material
en exceso. Posteriormente, se suturd con seda 3/0 (Laboratorios Aragd, Barcelona,
Espafia) con puntos simples y se aplicdé de nuevo el gel o placebo sobre la herida
quirargica tras secar la herida con una gasa (Figura 4). Se anoté el cddigo del producto
utilizado, el tiempo de duracién de la cirugia (desde que se inicid la incisién, hasta
finalizar el Ultimo punto de sutura) y la dificultad de su extracciéon segun la escala de
Parant® (Anexo 3).

El paciente fue instruido para aplicar el gel 3 veces al dia sobre la herida quirlrgica
durante una semana, después de haber realizado el cepillado de dientes y secar la herida
con una gasa, excepto el primer dia, en el que el paciente no realizé el cepillado de
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dientes y sdélo secd la herida con una gasa antes de poner el gel. Del mismo modo, se
indicéd al paciente que no comiera ni bebiera hasta pasados 60 minutos tras la
extraccion.

Figura 4. Momento de la aplicacion del gel. A. Dentro del alveolo; B. Sobre la sutura

La extraccion de los terceros molares contralaterales tuvo lugar aproximadamente
después de un mes de la primera intervencion, aplicandose el mismo procedimiento,
pero con el tratamiento estudio/control diferente correspondiente.

Tras la cirugia se pauté la siguiente medicacion: amoxicilina 750 mg cada 8 horas durante
7 dias, ibuprofeno 600 mg cada 8 horas durante 4 dias, omeprazol 20 mg/dia y
metamizol magnésico 575 mg en caso de dolor. Pasado el primer dia, se indico el
cepillado de la zona con un cepillo quirurgico.

El examen postoperatorio fue realizado a las 48 horas de la intervencion y a la semana
de la misma, coincidiendo con la retirada de la sutura, siempre por el mismo clinico
(A.T.P.), diferente al que realizd la cirugia. Se tomaron las medidas del perimetro facial
y la distancia interincisal, para valorar los cambios al compararlas con las previas a la
cirugia, y se evalud la cicatrizacién (Figura 5).

[ ‘ | A l 4

Figura 5. Examen postoperatorio. A. A las 48 h; B. A los 7 dias; C. Tras retirar la sutura
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3.2.6. Recogida y almacenamiento de los datos

Se designd un cédigo para cada paciente, que fue el nimero consecutivo de inclusién
en el estudio, precedido por las letras MR.

Los datos clinicos del paciente y del tercer molar a extraer, asi como los datos acerca de
la evolucidon del paciente después de la extracciéon (dolor, inflamacion, trismo,
cicatrizacidon y medicacién de rescate) fueron recogidos por otro odontélogo (A.T.P.),
diferente al que habia realizado la extraccién (S.B.B.).

El registro y almacenamiento de los datos se realizé en formato electrénico, mediante
una hoja de Excel (MS Excel 2019, Microsoft Inc., Redmond, WA, USA). El responsable
de la recogida, reunién e introduccidon de todos los datos en la base de datos fue el
investigador principal del proyecto, que mantuvo la confidencialidad de los datos
conforme a la normativa vigente (Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion
de Datos Personales y Garantia de los Derechos Digitales).

3.2.7. Variables analizadas
e Variables principales:

El dolor postoperatorio se registréo con una escala visual analégica (Anexo 4) a las 6
horas de la intervencion y cada dia a las 9 de la noche durante 7 dias consecutivos,
siendo los puntos limite “no dolor” -0- y “dolor extremo” -10-

La inflamacion (Anexo 5) se evalué midiendo el perimetro facial, utilizando puntos
anatdmicos de referencia: distancia desde el gonion al canto externo del ojo (Go-0jo),
distancia desde el trago a la comisura labial (Trago-comi) y distancia desde el trago al
pogonion (Trago-Pg). La medicidn se realizé antes de la intervencion, a las 48 horas y a
los 7 dias de la misma. Las diferencias absolutas expresadas en milimetros se utilizaron
para la evaluacion objetiva del edema formado debido al tratamiento.

También se valoré el trismo en esas mismas citas (Anexo 6), expresado en mm,
utilizando una regla rigida y tomando como referencia los puntos interincisivos superior
e inferior en maxima apertura.

La cicatrizacion se evalué con una escala semicuantitativa (‘buena’, ‘satisfactoria’ e
‘insuficiente’)?? a las 48 horas y a los 7 dias (Anexo 7).
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e Variables secundarias:

La toma de analgésicos de rescate, en este caso metamizol magnésico 575 mg por via
oral, una cépsula cada 8 horas (en aquellos casos en que, pasadas 4 horas de la toma del
ibuprofeno, comenzara a aparecer dolor), fue anotada por los pacientes cada vez que
necesitaban consumirlo (Anexo 8). Se contabilizd posteriormente el nimero de
analgésicos tomados por el paciente.

Siguiendo los criterios de Blum?® (Anexo 9), el diagndstico de alveolitis se establecid si
existia dolor postoperatorio intenso en el lugar de la extraccion entre el segundo y tercer
dia post-ciriugia que no cedia con analgésicos (metamizol magnésico 575 mg) y pérdida
total o parcial del codgulo de sangre.

3.2.8. Analisis estadistico

Para interpretar los resultados de la presente investigacidn se confeccionaron tablas de
contingencia, considerando frecuencias y porcentajes para las variables cualitativas. Por
otro lado, se obtuvieron medidas de tendencia central (media y mediana) y de
dispersidn (desviacion estandar) para las variables cuantitativas.

Se comprobd la normalidad de la muestra con la prueba de Shapiro Wilk. Las variables
cualitativas (motivo de extraccidn, posicion del molar, situacién del molar, dificultad
quirargica, cicatrizacion y alveolitis) se analizaron con la prueba de chi-cuadrado,
mientras que las variables cuantitativas (dolor, inflamacién, trismo y numero de
analgésicos) se analizaron con la prueba no paramétrica U de Mann-Whitney.

Finalmente, se compararon los grupos experimental y placebo analizando la relacion
entre el tiempo quirurgico y las variables categodricas (cicatrizacién), mediante la prueba
chi cuadrado, y con las variables cuantitativas (dolor, inflamacién, trismo y consumo de
analgésicos), mediante la prueba U de Mann-Whitney.

Para todos los resultados, se registréd un intervalo de confianza del 95% (nivel de
significacién p<0.05).
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RESULTADOS

Caracteristicas demograficas de la muestra

Se seleccionaron 23 pacientes que cumplian los criterios de inclusidon y aceptaron su
participacién en el estudio, con un total de 46 terceros molares inferiores. Dos de los
pacientes fueron eliminados por no acudir a realizarse la segunda extraccidn en el lado
contralateral, y otro paciente no acudid a las visitas de revisidon, por lo que también fue
eliminado del estudio. Por lo tanto, la muestra analizada fue de 20 pacientes con 40
cordales, intervenidos entre diciembre de 2019 y junio de 2021.

Participaron en el estudio 12 mujeres (60%) y 8 varones (40%), con una edad media de
24,15 afios. Al tratarse de un estudio realizado a boca partida, la edad y el sexo fueron
los mismos en los dos grupos (Figuras 6y 7).

Ningln paciente refiri6 padecer enfermedades generales ni recibia tratamiento
farmacoldgico. El consumo de tabaco fue de 2,65 + 3,543 cigarrillos/dia, siendo
fumadores 8 de los 20 pacientes, todos ellos con un consumo maximo de 10
cigarriloos/dia. Ninguno de los pacientes manifesté tener habito de consumo diario de
alcohol.

18 19 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 36

Figura 6. Distribucién de la muestra por edad.
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W Mujeres

B Hombres

Figura 7. Distribucién de la muestra por sexo.

Caracteristicas de los cordales

Motivo de la extraccion

El motivo de extraccion mas frecuente fue la pericoronaritis (25% de los casos), seguida
de la falta de espacio para la erupcion y/o apifiamiento dentario (22,5%) y laimpactacion
en el segundo molar (20%) (Tabla 5).

Frecuencia | Porcentaje

Caries 5 12,5%

Dolor 3 7,5%

Falta de espacio 9 22,5%
Impactado 22 molar 8 20,0%
Pericoronaritis 10 25,0%
Relacion N. dentario 5 12,5%
Total 40 100,0%

Tabla 5. Motivo de la extraccion
Posicidn y situacién del tercer molar

La posicién mas frecuente de los cordales fue la mesioangular, en el 57,5% de los casos,
mientras que la observada con menor frecuencia fue la distoangular, en un 7,5% (Tabla
6). En cuanto a la situacion, la mitad de los casos se encontraban enclavados
submucosos, es decir, habiendo roto el techo éseo, pero sin perforar la mucosa; un 25%
estaban enclavados con erupcién parcial; y el restante 25% se encontraban totalmente
incluidos, con el techo déseo intacto (Tabla 7).
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Frecuencia | Porcentaje
Vertical 10 25,0%
Mesioangular 23 57,5%
Horizontal 4 10,0%
Distoangular 3 7,5%
Total 40 100,0%

Tabla 6. Posicion del tercer molar

Frecuencia | Porcentaje
Enclavado con erupcion parcial 10 25,0%
Enclavado submucoso 20 50,0%
Incluido 10 25,0%
Total 40 100,0%

Tabla 7. Situacién del tercer molar

Duracion de la intervencion

El tiempo de duracion de la intervencidon, medido desde el inicio de la incisidon hasta
haber finalizado el ultimo punto de sutura, fue de 14,38 + 5,601 minutos. La duracion
minima fue de 5 minutos y la intervencién mas larga se prolongd 28 minutos. Para el
grupo experimental el tiempo de cirugia fue de 13,75 £ 5,408 minutos y para el grupo
placebo fue de 15,00 + 5,858 minutos (Tabla 8) (Figura 8). No se hallaron diferencias
estadisticamente significativas entre ambos grupos con la prueba U de Mann-Whitney
(p=0,487).

Grupo N Media | Desviacion estandar | Minimo | Maximo p*
Experimental | 20 13,75 5,408 5 27
Placebo 20 15,00 5,858 8 28 0,514
Total 40 14,38 5,601 5 28
*Prueba U de Mann-Whitney

Tabla 8. Duracion de la intervencion en minutos

po cirugia (minutos)

Cordal_Tiem

A B

Producto

Figura 8. Diagrama que muestra la duracién de la cirugia en el Grupo
A (experimental) y el Grupo B (placebo)
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Ademads, se determinaron las cirugias que habian tenido una duracién < 14 minutos o
las que habian durado = 15 minutos, con el fin de valorar posteriormente si podia haber
alguna asociacién entre la duracion de las cirugias y las variables objeto de estudio. Los
resultados obtenidos se muestran en la Tabla 9. No se encontraron diferencias

estadisticamente significativas entre los grupos experimental y placebo.

Grupo N | Media Desvllauon Minimo | Maximo p*
estandar

- Experimental | 13 10,46 2,537 5 14

) Placebo 12 | 11,00 2,216 8 14 0,656
min Total 25 | 10,72 2,354 5 14
. Experimental | 7 19,86 3,579 17 27

) Placebo 8 21,00 4,106 15 28 0,505
min Total 15 | 20,47 3,777 15 28

*Prueba U de Mann-Whitney

Tabla 9. Intervenciones con duracion < 14 minutos o 2 15 minutos

Dificultad quirurgica

Los resultados obtenidos respecto a la dificultad quirdrgica de la extraccion de los
terceros molares, siguiendo la escala de Parant®, mostraron que mas de la mitad de los
casos fueron de Tipo Il, en los que fue necesario realizar ostectomia (52,5%), seguidos
de los de tipo lll donde, ademas, se requirid realizar odontoseccién coronal (27,5%).
Solamente un caso (2,5%) correspondié al Tipo |, donde fue suficiente la incisién y el
despegamiento para realizar la extraccidon (Figura 9). No se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre los dos grupos de estudio con la prueba de chi-
cuadrado (p =0,734) (Tabla 9).

Grupo Tipo |l | Tipoll | Tipolll | Tipo IV Total p*
: Frecuencia 1 10 6 3 20
Experimental -

Porcentaje | 5,0% | 50,0% | 30,0% 15,0% | 100,0%
Frecuencia 0 11 5 4 20

Placebo - 0,734
Porcentaje | 0,0% | 55,0% | 25,0% 20,0% | 100,0%
Frecuencia 1 21 11 7 40

Total
Porcentaje | 2,5% | 52,5% | 27,5% 17,5% | 100,0%

*Prueba chi-cuadrado

Tabla 10. Dificultad quirurgica
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Grupo experimental

5%

1

Dolor

H Tipo |

HTipol ll

Tipo Il
Tipo IV

Grupo placebo

i
|

Figura 9. Porcentajes de dificultad quirurgica en cada grupo

H Tipo |

H Tipo Il
Tipo IlI
Tipo IV

El dolor se evalué mediante la EVA, siendo el valor minimo de 0 y el maximo de 10. En

los dos grupos se produjo el maximo dolor a las 6 horas de finalizar la intervencion, con

valores de 7,10 £ 1,683 en el grupo experimental y 8,05 + 1,234 en el grupo placebo.

Estas diferencias, al realizar la comparacidn de los grupos mediante la prueba U de

Mann-Whitney, resultaron ser estadisticamente significativas. Los resultados del dolor

siempre fueron inferiores en el grupo experimental que en el grupo placebo, hallando

también diferencias estadisticamente significativas en los dias 5, 6 y 7 posteriores a la

intervencién (Tabla 10). Por lo tanto, los resultados indican que en los casos en los que

se aplicé el gel Mucorepair®, el dolor fue inferior a los casos donde se utilizé el gel

placebo (Figura 10).

. Desv. , . " o
Grupo N Media estandar Minimo | Maximo p
EVA-6h Experimental | 20 7,10 1,683 2 10 0.036
post-cirugia Placebo 20 | 8,05 1,234 5 10 '
Experimental | 20 6,00 1,891 1 9
EVA dia 2 0,208
' Placcbo | 20 | 6,67 | 1,501 3 9
Experi 1| 20 | 430 | 1,490 1 6
EVAdia3 |—perimenta ' : 0,075
Placebo 20| 562 | 2181 3 9,5
Experi 1| 20 | 350 | 1,960 0 8
EVAdiag |-Xperimenta ’ ' 0,093
Placebo 20 | 4,60 | 2,037 2 9
Experimental | 20 | 2,15 | 1,872 0 8
EVAdia5 | Nema 0,011
Placebo 20 | 3,70 | 2,250 0 9
Experi 1| 20 o075 | 1,618 0 6
EVAdiag |—perimenta : : 0,004
Placebo 20| 217 | 219 0 7
Experimental | 20 0,30 0,979 0 4
EVA dia 7 & 0,001
Placebo 20 | 1,55 | 2,038 0 7
*Prueba U de Mann- Whitney

Tabla 11. Valoracidn del dolor segun la EVA en los dos grupos de estudio
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Inflamacion

D6H D2

D3

D4

==@==Grupo experimental

D5 D6

Grupo placebo

Figura 10. Evolucion del dolor postoperatorio

Los valores obtenidos al medir el perimetro facial en los puntos anatdmicos de

referencia obtuvieron sus maximos el segundo dia postoperatorio en ambos grupos

(Figuras 11-13). Aungue se observd una inflamaciéon discretamente menor en el grupo

experimental, con respecto al grupo control, tanto en el 22 dia como en el 72 dia

postoperatorio, estas diferencias no fueron estadisticamente significativas (Tabla 12).

Grupo N | Media | Desv.estandar | Minimo | Maximo p*
Previo | Experimental | 20 | 99,20 10,851 68 109
cirugia Placebo 20 | 99,65 9,762 80 110 0,984
GO~ | 50 4ia Experimental | 20 | 106,10 10,437 76 116
Ojo 0,393
post Placebo | 20 | 107,60 10,128 88 119
79 dia | Experimental | 20 | 100,45 10,605 69 111
post Placebo | 20 | 102,20 8,594 84 111 0,498
Previo | Experimental | 20 | 111,25 5,056 104 123
cirugia |  placebo | 20 | 111,95 4,947 105 125 0,50
e 22 dia | Experimental | 20 | 115,95 4,893 108 126 0.139
Car post Placebo 20 | 118,00 4,267 111 126
72 dia | Experimental | 20 | 112,65 4,945 105 125 0,439
post Placebo 20 | 113,85 4,440 107 125
P'revi’o Experimental | 20 | 142,15 7,162 130 155 0,429
Cirugia Placebo 20 | 142,85 5,254 135 152
Trago- | 22 dia Experimental | 20 | 146,30 5,648 139 158 0.146
Pg post Placebo 20 | 148,60 5,266 139 158
72 dia | Experimental | 20 | 143,00 5,201 135 153 0,192
post Placebo 20 | 145,65 5,480 137 161

* Prueba U de Mann- Whitney

Tabla 12. Inflamacién en los dos grupos de estudio, expresada en mm
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Previo Go-Ojo 29 dia Go-ojo 72 dia Go-ojo
==@==Grupo experimental @ Grupo placebo

Figura 11. Evolucidn de la inflamacién medida en mm desde el
gonion al canto externo del ojo

&

Previo Trago-Comi 22 dia Trago-Comi 72 dia Trago-Comi

==@==Grupo experimental ®-— Grupo placebo

Figura 12. Evolucién de la inflamacion medida en mm desde el trago
a la comisura bucal

148,6

e

42,85 w
142,15

Previo Trago-Pg 29 dia Trago-Pg 72 dia Trago-Pg

==@==Grupo experimental @ Grupo placebo

Figura 13. Evolucién de la inflamacion medida en mm desde el trago
al pogonion
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Trismo

El trismo, expresado en mm de distancia interincisal, tuvo su mayor intensidad en el 22
dia posterior a la intervencién, tanto en el grupo experimental (36,35 + 7,300) como en
el grupo placebo (32,55 + 6,597). Los valores muestran que, en ambos controles
postoperatorios, el trismo fue ligeramente mayor en el grupo placebo (Figura 14), si
bien, las diferencias no fueron estadisticamente significativas (Tabla 13).

Grupo N Media es?;’ars;\(/i.ar Minimo | Maximo | p*

Previo Experimental | 20 52,40 4,044 46 61 0.752
cirugia Placebo 20 51,95 3,531 45 58 ’

29 o!ia plost- Experimental [ 20 36,35 7,300 23 54 0,100
cirugia Placebo 20 32,55 6,597 25 48

72 dia post- | Experimental [ 20 47,00 6,432 32 56 0.208
cirugia Placebo 20 43,55 7,316 28 56 ’

*Prueba U de Mann-Whitney

Tabla 13. Apertura bucal, expresada en mm, en los dos grupos de estudio

oM

\m/

TRISMO PREVIO TRISMO_22 DiA POST- TRISMO_72 DiA POST-
CIRUGIA CIRUGIA
==@==Grupo experimental Grupo placebo

Figura 14. Evolucién del trismo postoperatorio
Cicatrizacion

La cicatrizacidn en el grupo experimental el 22 dia postextraccion fue buena en el 65% y
satisfactoria en el 35% restante; el 72 dia la cicatrizacion buena alcanzé el 90%, siendo
satisfactoria en el 10% restante. Estos valores fueron superiores a los obtenidos en el
grupo placebo, tanto en el 22 dia (30% buena y 70% satisfactoria) como en el 72 dia, en
el que un 15% mostraba todavia una cicatrizacion insuficiente. Estas diferencias fueron
estadisticamente significativas con la prueba de chi-cuadrado, con un valor p = 0,27 en
el 22 diay p = 0,035 el 72 dia.
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Los resultados, por tanto, indican que en los casos en los que se aplicd el gel
Mucorepair®, la cicatrizacion fue mejor que en los que se utilizé el placebo.

Grupo Buena | Satisfactoria | Insuficiente p*
Frecuencia 13 7 0
22 dia | Experimental -
¢ Porcentaje | 65,0% 35,0% 0,0%
post-
. Frecuencia 6 14 0 0,027
cirugia Placebo -
Porcentaje | 30,0% 70,0% 0,0%
Frecuencia 18 2 0
" Experimental :
72 dia Porcentaje | 90,0% 10,0% 0,0%
p.ost-, Frecuencia 11 6 3 0,035
cirugia Placebo
Porcentaje | 55,0% 30,0% 15,0%
*Prueba chi-cuadrado

Tabla 14. Evaluacién de la cicatrizacién en los dos grupos de estudio

Consumo de analgésicos de rescate

En los dos grupos de estudio, el consumo de analgésicos de rescate fue superior el dia
de la intervencién. Los valores para el grupo experimental fueron de 0,55 + 0,686 y para
el grupo placebo de 1,10 + 0,718 (Tabla 15). Estas diferencias fueron estadisticamente
significativas (p = 0,022). En los dias siguientes, el consumo de estos analgésicos se fue
reduciendo (Figura 15) y no hubo diferencias significativas entre ambos grupos.

Grupo N | Media D(’esv. Minimo | Maximo | p*
estandar
Dia Experimental | 20 0,55 0,686 0 2 0.022
intervencion Placebo 20 | 1,10 0,718 0 2 ’
12 dia post- | Experimental | 20 0,30 0,571 0 2 0,105
cirugia Placebo 20 | 0,55 0,510 0 1
292 dia post- | Experimental | 20 0,10 0,447 0 2 0.605
cirugia Placebo 20 | 0,25 0,639 0 2 ’
39 dia post- | Experimental | 20 0,15 0,671 0 3 1,000
cirugia Placebo 20 | 0,20 0,616 0 2 ’
*Prueba U de Mann- Whitney

Tabla 15. Consumo de analgésicos de rescate en los dos grupos de estudio
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Figura 15. Evolucion del consumo de analgésicos de rescate
Alveolitis

En ninguno de los grupos se detectd la presencia de alveolitis en el 22 dia postextraccion
y si hubo un solo caso el 72 dia en el grupo placebo, lo que representd el 5% en este
grupo y un 2,5% del total de la muestra (Tabla 16). Las diferencias no resultaron ser
significativas.

Grupo Alveolitis p*
i Frecuencia 0
[
) Porcentaje 0,0%
Experimental -
- Frecuencia 20
o}
22 dia post- Porcentaje 100,0%
cirugia 5 Frecuencia 0
[
Porcentaje 0,0%
Placebo -
Frecuencia 20
No -
Porcentaje 100,0%
i Frecuencia 0
[
) Porcentaje 0,0%
Experimental -
N Frecuencia 20
o}
72 dia post- Porcentaje 100,0%
A , 0,311
cirugia i Frecuencia 1
[
Porcentaje 5,0%
Placebo -
Frecuencia 19
No -
Porcentaje 95,0%
*Prueba chi-cuadrado

Tabla 16. Presencia de alveolitis en los dos grupos de estudio
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Relacion de la variable independiente “tiempo quirurgico” con el dolor, la

inflamacion, el trismo, la cicatrizacion y el numero de analgésicos de rescate

Dolor

Al realizar la prueba estadistica U de Mann-Whitney, se hallaron diferencias
estadisticamente significativas en la intensidad del dolor a las seis horas post-cirugia asi
como los dias 52 al 72, cuando el tiempo quirdrgico fue inferior o igual a 14 minutos,
entre los grupos experimental y placebo, siendo mayor el dolor en el grupo placebo.
Solamente se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los dos
grupos el 72 dia cuando el tiempo quirurgico fue superior o igual a 15 minutos (Tabla
17). Estos datos sugieren que el Mucorepair® puede ser mas efectivo en la disminucién
del dolor en aquellas cirugias que tienen una duracién menor.

Tiempo . Desv. - 2o o
e Grupo N | Media estandar Minimo | Maximo p
SR <14min Experimental | 13 6,46 1,664 2 9 0.038
ost - Placebo 12| 7,67 1,303 5 10 ’
cri)rugl’a e Experimental | 7 8,29 0,951 7 10 0.450
- Placebo 8 8,63 0,916 7 10 ’
. Experimental | 13 | 5,231 1,786 1 7
<14min 0,311
EVA dia 2 Placebo 12 | 5,917 1,505 3 8
>15m Experimental 7 7,429 1,133 6 9 0.506
- Placebo 8 | 7,813 0,923 6 9 !
<14min Experimental | 13 | 4,000 1,581 1 6 0,250
EVA dia 3 Placebo 12 | 4,917 1,676 3 8
Experimental 7 4,857 1,215 3 6
>15m 0,124
Placebo 8 | 6,688 2,520 3 9,5
<14min Experimental | 13 3,08 1,891 0 8 0.158
T - Placebo 12| 3,92 1,505 2 7 ’
>15m Experimental | 7 4,29 1,976 2 7 0.299
- Placebo 8 5,63 2,387 2 9 ’
. Experimental | 13 1,85 2,154 0 8
<14min 0,021
, Placebo 12 3,17 1,586 1 7
EVA dia 5 -
>15m Experimental | 7 2,71 1,113 1 4 0.176
- Placebo 8 4,50 2,928 0 9 ’
<14min Experimental | 13 | 0,462 1,664 0 6 0.007
SR TG - Placebo 12 | 2,000 2,174 0 7 ’
>15m Experimental 7 1,286 1,496 0 4 0.366
- Placebo 8 | 2,438 2,351 0 7 !
<14min Experimental | 13 | 0,31 1,109 0 4 0.017
SR - Placebo 12| 1,33 1,969 0 7 ’
>15m Experimental | 7 0,29 0,756 0 2 0.041
- Placebo 8 1,88 2,232 0 7 ’
*Prueba U de Mann- Whitney

Tabla 17. Tiempo quirurgico en relacién con el dolor en los dos grupos de estudio
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Inflamacion

En la prueba estadistica U de Mann-Whitney no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre la inflamacién previa, el 22 y el 72 dia
postoperatorios con relacion al tiempo quirdrgico entre los dos grupos (Tabla 18). Esto
significaria que el factor tiempo quirdrgico no influyd en los resultados del proceso
inflamatorio al comparar los dos grupos de estudio.

Tclieang;?;) Grupo N | Media eslzzri\é.ar Minimo | Maximo p
<14min Experimental | 13 | 99,85 12,661 68 109 0758
. Placebo 12 | 99,92 10,867 80 110 ’
Previo >15m Experimental | 7 98,00 7,047 87 107 0756
Placebo 8 | 99,25 8,531 85 110 ’
<14min Experimental | 13 | 105,85 | 11,908 76 115 0,528
50 dia Placebo 12 | 106,92 | 11,107 88 116
>15m Experimental | 7 | 106,57 7,807 95 116 0593
Placebo 8 | 108,63 9,086 95 119 ’
<14min Experimental | 13 | 101,00 | 12,563 69 111 0,946
Go- 22 dia Placebo 12 | 101,67 9,490 84 111
Ojo >15m Experimental | 7 99,43 6,214 91 108 0298
Placebo 8 | 103,00 7,597 91 111 ’
<14min Experimental | 13 | 112,08 5,499 104 125 0.840
Previo Placebo 12 |1 112,00 5,954 105 125 ’
>15m Experimental | 7 109,7 4,030 104 114 0356
Placebo 8 | 111,88 3,271 108 116 ’
<14min Experimental | 13 | 115,85 5,097 111 126 0298
Trago- | 7e dia Placebo 12 |1 117,42 4,621 111 126 ’
Comi >15m Experimental | 7 | 116,14 4,880 108 123 0381
Placebo 8 | 118,88 3,796 114 125 ’
<14min Experimental | 13 | 113,31 5,513 105 125 0.904
70 dia Placebo 12 | 113,58 5,282 107 125 ’
>15m Experimental | 7 | 111,43 3,735 105 116 0173
Placebo 8 | 114,25 3,059 110 120 ’
<14min Experimental | 13 | 143,08 7,123 130 155 0,292
Previo Placebo 12 | 145,00 5,205 135 152
>15m Experimental | 7 | 140,43 7,458 132 151 0,755
Placebo 8 | 142,13 5,167 136 150
<14min Experimental | 13 | 147,08 5,314 139 158 0272
50 dia Placebo 12 | 149,08 5,583 139 157 ’
>15m Experimental | 7 | 144,86 6,388 139 156 0198
Placebo 8 | 147,88 5,027 143 158 ’
Trago- <14min Experimental | 13 | 143,69 4,889 135 153 0207
Pg 79 dia Placebo 12 | 146,75 6,151 137 161 ’
>15m Experimental | 7 | 141,71 5,908 135 151 0316
Placebo 8 | 144,00 4,106 139 152 ’

Tabla 18. Tiempo quirurgico en relacion con la inflamacidn en los dos grupos de estudio
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Trismo

Al realizar la prueba estadistica U de Mann-Whitney no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre la apertura bucal previa a la cirugia, el 22 y el 72 dia
postoperatorios con relacidn al tiempo quirdrgico (Tabla 19). Por lo tanto, el tiempo
quirudrgico no influyé en el trismo postoperatorio al realizar la comparacién entre los dos
grupos de estudio.

TI.emeo Producto N | Media D?SV' Minimo | Maximo | p*
Cirugia estandar
Experimental | 13 | 52,62 4,464 46 61
<14mi 0,859
orevia M0 placebo | 12 | 52,17 | 3,099 45 56 ’
e >15m Experimental | 7 52,00 3,416 46 56 0.845
- Placebo 8 | 51,63 4,307 45 58 !
Experimental | 13 | 38,15 8,464 23 54
<14mi 0,778
2¢ dia M0 ™ placebo | 12 | 36,33 | 5,867 27 48
post- Experimental | 7 33,00 2,309 31 37
., >15 0,000
cirugia m Placebo 8 26,88 1,642 25 29 ’
Experimental | 13 | 47,77 6,978 32 56
<14mi 0,799
7¢ dia M0 placebo | 12 | 46,75 | 7,238 28 56
post- Experimental 7 45,57 5,473 39 53
. >15 0,041
cirugia m Placebo 8 38,75 4,367 33 45
*Prueba U de Mann- Whitney

Tabla 19. Tiempo quirdrgico en relacidn con el trismo en los dos grupos de estudio

Cicatrizacion

Se compararon los dos grupos de estudio en cuanto a la cicatrizacidn, y su relacién con
la duracién de la intervencidn. Se hallaron diferencias estadisticamente significativas,
mediante la prueba de chi-cuadrado, en el 22 dia y en cirugias de duracidn inferior o
igual a 14 minutos, donde se obtuvo mayor porcentaje de cicatrizacion buena en el
grupo experimental (84,6%), frente al grupo placebo (41,7%). También se observo esta
tendencia en las cirugias de mayor duracidn (28,6% en el grupo experimental, frente al
12,5% en el grupo placebo), pero las diferencias no fueron estadisticamente
significativas, probablemente debido a que solamente son 15 casos los de cirugias mas
prolongadas.

En el 72 dia se siguen apreciando las diferencias de porcentajes mencionadas, a favor
del grupo experimental, aunque no son estadisticamente significativas (Tabla 20).
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Grupo Buena | Satisfactoria | Insuficiente p*
Frecuencia 11 2 0
Experimental -
<14 Porcentaje | 84,6% 15,4% 0,0%
| min Frecuencia 5 7 0 0,041
22 dia Placebo
e Porcentaje | 41,7% 58,3% 0,0%
. . Frecuencia 2 5 0
CItlEa Experimental -
215 Porcentaje | 28,6% 71,4% 0,0% 0.569
min Frecuencia 1 7 0 ’
Placebo :
Porcentaje | 12,5% 87,5% 0,0%
Frecuencia 12 1 0
Experimental -
<14 Porcentaje | 92,3% 7,7% 0,0%
- 0,193
min Frecuencia 8 3 1
70 dia Placebo
Porcentaje | 66,7% 25,0% 8,3%
post-
S Frecuencia 6 1 0
cirugia Experimental
>15 Porcentaje | 85,7% 14,3% 0,0%
i 0,152
min Frecuencia 3 3 2
Placebo
Porcentaje | 37,5% 37,5% 25,0%
| *Prueba chi-cuadrado

Tabla 20. Tiempo quirdrgico en relacidn con la cicatrizacion en los dos grupos de estudio

Consumo de analgésicos

El consumo de analgésicos mostrd diferencias estadisticamente significativas en el dia

de la intervencion, donde en las cirugias de duracion inferior o igual a 14 minutos, los

pacientes del grupo experimental consumieron 0,23 + 0,439 analgésicos, frente a 0,92

1 0,669 del grupo placebo.

En los dias siguientes no se observaron diferencias estadisticamente significativas en el

consumo de analgésicos en relacion con la duracién de la intervencion (Tabla 21).
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Tclieang?;) Grupo N | Media eslza?ri\é.ar Minimo | Maximo | p*
. Experimental | 13 0,23 0,439 0 1
<14min 0,010
Dia Placebo 12 0,92 0,669 0 2
intervencion >15m Experimental | 7 1,14 0,690 0 2 0,652
Placebo 8 1,38 0,744 0 2 ’
<14min Experimental | 13 0,23 0,599 0 2 0,328
1odia post- PIaFebo 12 0,42 0,515 0 1
e >15m Experimental | 7 0,43 0,535 0 1 0315
Placebo 8 0,75 0,463 0 1 ’
. Experimental | 13 0,15 0,555 0 P
yodi post SLamin o cebo | 12 | 0,00 | 0,000 0 o | 10
o >15m Experimental | 7 0,00 0,000 0 0 0.200
Placebo 8 0,63 0,916 0 2 ’
. Experimental | 13 0,23 0,832 0 3
394 post SLamin o cebo | 12 | 0,00 | 0,000 0 o | 10
e >15m Experimental | 7 0,00 0,000 0 0 0.467
Placebo 8 0,50 0,926 0 2 ’

*Prueba U de Mann- Whitney

Tabla 21. Tiempo quirdrgico en relacién con nimero de analgésicos
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DISCUSION

La extraccidon quirldrgica de los terceros molares sigue siendo el procedimiento mas
frecuente en el campo de la cirugia oral. Sin embargo, la prevalencia de complicaciones
intray postoperatorias es alta, ocurriendo entre el 4,6 y 30,9% de los casos, de los cuales
el 81% de las complicaciones ocurren en el postoperatorio®®.

Son numerosos los estudios y publicaciones realizados para encontrar la terapia mas
adecuada en el control de los efectos postoperatorios que sufren los pacientes tras la
cirugia del tercer molar inferior. Se han valorado diferentes medicamentos, sobre todo
antiinflamatorios, analgésicos, antibidticos, antisépticos y sustancias naturales, entre
otros. Con distintas pautas y formas de aplicacidn, sistémicas o tépicas®’.

Los geles tépicos, como el utilizado en el presente estudio, contienen agentes
antimicrobianos que se aplican directamente en el sitio quirdrgico postoperatorio. Un
gel tépico puede ser mas eficaz que un enjuague bucal porque la posicion del gel puede
prolongar la liberacion de la medicacién, generar una accién mas directa sobre el alvéolo
y también permitir una mayor biodisponibilidad. Ademas, el gel se puede aplicar
inmediatamente después de la extraccidon del diente, mientras que los enjuagues
bucales generalmente se evitan en las primeras 24 horas, debido al riesgo de disolucion
del codgulo?®.

Hita-lglesias y cols.>® realizaron un ensayo clinico controlado aleatorizado comparando
la eficacia del gel de clorhexidina versus el enjuague bucal de clorhexidina. Los
participantes utilizaron un protocolo postoperatorio de siete dias dos veces al dia. El
estudio informd de una disminucion significativa (30%) en la incidencia de alveolitis
postoperatoria en el grupo de gel de clorhexidina tépica, donde la incidencia fue de solo
el 7,5%, en comparacién con una incidencia de alveolitis del 25% en el grupo de
enjuague con clorhexidina. Los autores concluyeron que la incidencia reducida en el
grupo de gel se debid a la liberacidon prolongada de clorhexidina en la aplicacién diaria
de gel.

Minguez-Serra y cols.>® realizaron una revisién sistematica y un metaanalisis de estudios
realizados con enjuagues bucales y geles de clorhexidina. Su articulo incluyd 12 ensayos
diferentes, donde se utilizaron diferentes concentraciones y regimenes de dosificacién.
Los autores encontraron que la aplicacién de un gel de clorhexidina al 0,2%, cada 12
horas durante 1 semana después de la cirugia del tercer molar, fue la mas eficaz para
disminuir la incidencia de alveolitis..Por el contrario, en el metaanalisis llevado a cabo
por Zhou y cols.?° no se encontraron diferencias significativas entre el enjuague bucal
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de clorhexidina y el gel. Sin embargo, confirmaron la eficacia del gel de clorhexidina en
comparacion con un placebo.

Se han realizado numerosas investigaciones sobre las aplicaciones intra-alveolares de
geles bioadhesivos que contienen diferentes farmacos e ingredientes activos pero, hasta
la fecha, ningln estudio ha comparado los posibles efectos beneficiosos del gel tépico

Mucorepair® después de la extraccién del tercer molar. El objetivo de este estudio fue
evaluar y comparar la eficacia del gel tépico Mucorepair® en comparacién con un gel
placebo en el postoperatorio tras la extraccion de los terceros molares inferiores.

Las diferencias mas llamativas entre los dos grupos analizados se encontraron en el
dolor postoperatorio y la cicatrizacion, con mejores resultados para el grupo
experimental. Aunque no hubo diferencias significativas entre los grupos con respecto
a la alveolitis, nuestros resultados sugieren que el producto experimental podria ser
eficaz en su prevencién, ya que no ha habido casos de alveolitis en el grupo
experimental, mientras que si hubo un caso (5%) en el grupo placebo.

Entre los componentes del gel tépico Mucorepair® se encuentra el asiaticdsido, cuyo
efecto antiséptico se debe a la estimulacién de la proliferacidon de fibroblastos y de la
sintesis de colageno®!. Otro compuesto es el &cido hialurénico, que es un
glicosaminoglicano no sulfatado que se encuentra en la matriz extracelular de todos los
tejidos de los vertebrados. Este compuesto desempefia un papel multifuncional en la
cicatrizacién de heridas, y tiene una funcidon importante en la fisiologia de la cavidad
bucal y en el campo de la odontologia para reducir las molestias de los pacientes durante
el periodo postoperatorio, por lo que también puede ser un tratamiento efectivo para
las Ulceras orales®?. Ademas, la enoxolona favorece a la reduccion de la inflamacién
gingival, seglin un estudio de Boisnic y cols.>!, en cuyo ensayo clinico demostraron el
efecto antinflamatorio de una pasta dental y una solucién (enjuague bucal) que

contienen enoxolona.

Todos estos hallazgos favorables de las capacidades antisépticas y reparadoras de
tejidos atribuidas al asiaticésido, el acido hialurdénico y la enoxolona, podrian estar
directamente relacionados con una mejora en la cicatrizacién de heridas tras la cirugia
del tercer molar, lo que podria explicar los resultados observados en el presente estudio.

En el segundo dia, el grupo experimental mostrd una cicatrizacion "buena" en un 65%
de los casos, en comparacion con el 30% de los casos en el grupo de placebo. El séptimo
dia, el grupo experimental mostré que la cicatrizacién fue "buena" en el 90%, superior
al grupo placebo, con un 55%, siendo estas diferencias estadisticamente significativas.
Todas las propiedades mencionadas anteriormente del gel experimental podrian
explicar estas diferencias. Por el contrario, la cicatrizacion “insuficiente” de la herida se
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observo en el séptimo dia en el 15% de los casos del grupo placebo, no hallandose
ningun caso en el grupo experimental.

Respecto a la aparicion de alveolitis, se encontré un caso en el grupo placebo (5%), pero
ninguno en el grupo experimental. Aunque no hubo diferencias significativas entre los
grupos, el efecto preventivo del asiaticosido en términos de alveolitis seca y el efecto
antiséptico del acido hialurdnico podrian explicar estos resultados.

Resultados similares a los nuestros se han publicado en el estudio de Mufioz-Cdmara y
cols.%3. En esta investigacion, aplicaron un gel que contenia clorhexidina al 0,2% y otro
con acido hialurdnico al 1% como grupos experimentales, y un placebo como grupo
control. Coincidiendo con nuestros resultados, los autores encontraron una diferencia
estadisticamente significativa para la cicatrizacién de heridas a favor del grupo
experimental.

Palaiay cols.®%, en un ensayo clinico aleatorizado a doble ciego, evaluaron la cicatrizacién
y el dolor postoperatorio después de la biopsia con laser de la mucosa oral con la ayuda
de un compuesto con clorhexidina y hialuronato de sodio. Concluyeron que el
hialuronato sédico parece mostrar una mayor eficacia en la etapa tardia de Ia
cicatrizacidn de la herida, probablemente debido a que los fibroblastos y sus productos
estdn involucrados en la tercera fase de la cicatrizacién. Por tanto, en el grupo de
estudio, donde los pacientes habian sido sometidos a la administracidon del compuesto
con hialuronato de sodio y clorhexidina, se produjo una cicatrizacion mas rdpida de la
herida quirdrgica, gracias a sus caracteristicas quimico-fisicas y bioldgicas para favorecer
el proceso de reparacion de heridas.

En cuanto a dolor, en el presente estudio se evalué mediante la EVA, siendo el valor
minimo de 0 y el maximo de 10. En los dos grupos se produjo el maximo dolor a las 6
horas de finalizar la intervencién, con valores de 7,10 + 1,683 en el grupo experimental
y 8,05 £ 1,234 en el grupo placebo. Los resultados del dolor siempre fueron inferiores
en el grupo experimental respecto al grupo placebo, hallando también diferencias
estadisticamente significativas en los dias 5, 6 y 7 posteriores a la intervencion.

El acido hialurénico también se ha aplicado ampliamente en la practica diaria después
de la cirugia del tercer molar. De Souza y cols.®, realizaron una revision sistematica y un
metaandlisis para evaluar la efectividad del acido hialurdnico en el control del dolor, Ia
inflamacién y el trismo después de la extraccion de terceros molares. En los 5 estudios
gue incluyeron, demostraron la reduccién de los niveles de dolor al tercer y séptimo dia.
Estos hallazgos clinicos fueron muy similares a los registrados en el presente
estudio. Con base en estos resultados, parece posible que este producto pueda ser
eficaz para reducir el dolor posoperatorio después de la extraccion quirdrgica de
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terceros molares. En otro estudio, Korayy cols.®® evaluaron la eficacia del aerosol de
acido hialurdnico frente al clorhidrato de bencidamina para reducir la inflamacién, el
dolor y el trismo después de la cirugia del tercer molar mandibular. Aunque no
encontraron evidencia de una reduccion en los niveles de dolor al comparar los grupos,
el acido hialurdnico ofrecié beneficios clinicos en el manejo de la inflamacién y el trismo
durante el periodo posoperatorio inmediato. En su estudio, ninguno de los pacientes
desarrollé alveolitis en ninguno de los grupos. Estos hallazgos pueden estar
directamente relacionados con las propiedades de reparacién tisular del acido
hialurénico, lo que podria mejorar la cicatrizacidén de heridas y, en consecuencia, reducir
la inflamacion. Por lo tanto el producto experimental probado parece ser efectivo
después de la cirugia del tercer molar, no sélo mejorando la cicatrizacion de las heridas,
sino también previniendo la alveolitis por las propiedades beneficiosas del acido
hialurénico en la reparacion de tejidos.

En cuanto a la inflamacidn y el trismo, los valores obtenidos obtuvieron sus maximos el
segundo dia postoperatorio en ambos grupos. Aunque se observd una inflamacién
discretamente menor en el grupo experimental, con respecto al grupo control, tanto en
el 22 dia como en el 72 dia postoperatorio, estas diferencias no fueron estadisticamente
significativas, lo que podria estar relacionado con el tamafio de la muestra analizada.

Se hareportado en la literatura que el tiempo es relevante en la cirugia oral, y que existe
una relacién directa entre el aumento de la inflamacién y el dolor postoperatorio y una
duracidon prolongada de los procedimientos. Por lo tanto, esto también tendrd un
impacto en el proceso de curacién posterior®’.

En el presente estudio, la cirugia mas larga duré 28 minutos desde el momento de la
incision hasta finalizar la sutura, lo que no se considera por encima del limite de 30
minutos®®. En nuestro estudio, el tiempo medio de las intervenciones fue de 14,48 + 5,60
minutos, similar al tiempo medio invertido por otros autores. Para Bagain y cols. %, la
duracion media fue de 14,3 minutos, con un rango entre 2 y 48 minutos. Para Rentony
cols.”®, fue de 14,65 minutos. Para Adde y cols.”?, el tiempo medio invertido fue de 15,97
minutos y consideran que la duracion de la intervencion depende fundamentalmente
de la experiencia del cirujano y del grado de dificultad del cordal. Para Bello y cols.®, |a
duracidon media de la intervencién fue de 22,63 minutos, con un rango de 11 a 35

minutos.

En nuestro estudio no se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre
la duracion de la cirugia y la inflamacién o el trismo, ni el segundo ni el séptimo dia
postoperatorios, al comparar el grupo experimental y el grupo placebo. Estos resultados
coinciden con los de Laissle y cols.”?, quienes afirman que no existe relacion entre el
tiempo operatorio y la inflamacién o el trismo.
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En cuanto al dolor, en la presente investigacion los pacientes presentaron mayor dolor
cuando tuvieron intervenciones mas largas en ambos grupos. Estos datos coinciden con
los expuestos por Bagain y cols.®® y por Pefiarrocha y cols.”3, para quienes existe una
clara relacién entre la cantidad de dolor, la inflamacidn y el trismo, y la duracién de la

intervencion.

Segun Adde y cols.”?, existe un efecto positivo y significativo entre la duracién de la
intervencion y el postoperatorio. Afirman que un incremento de 10 minutos en la
duracion de la intervencidn aumenta el edema en un promedio de 0,07. Para Malkawiy
y cols.”®, que emplearon una media de 32,2 + 13,5 minutos en las cirugias, cuanto mayor
es la duracién de la intervencion, hay mayor inflamacién. Los mismos resultados
obtuvieron Bello y cols.®, para quienes el dolor fue mayor en las primeras 48 horas
cuanto mayor fue la duracion de la intervencién, aunque sus resultados no fueron
estadisticamente significativos. La inflamacién y el trismo también aumentaron
conforme aumenté el tiempo operatorio.

Del mismo modo, Baqain y cols.%

afirman que cada minuto que se incrementa la
duracién de la cirugia hay un incremento del 9% en la sensacion de dolor. Ademas
asocian el tiempo de la cirugia con la posicidon de los molares. Los cordales horizontales
son los que requieren mayor tiempo de cirugia, seguidos por los mesioangulares y los
distoangulares. También afirman que las cirugias que requieren ostectomia y/u

odontoseccidn son mas largas que las que no lo necesitan.

En el presente trabajo, la posicion del molar mas frecuente en ambos grupos fue la
mesioangular, en el 57,5% de los casos, coincidiendo con los resultados de los estudios
de Chaparro-Avedafio y cols.”>. Para Sandhu’®, la inclinacién mas frecuente es la
mesioangular, seguida de la vertical y de la distoangular. Las posiciones horizontal,
distoangular e invertida son las mas dificiles, porque la visibilidad y el acceso son
limitados, incrementando la dificultad quirdrgica y, por tanto, la duraciéon de Ia
intervencion. Esto provoca mayor inflamacién en los pacientes, tanto a las 48 horas
como a los 7 dias postoperatorios.

En definitiva, los pacientes que han tenido cirugias mas largas presentan un peor
postoperatorio. La duracién resulta ser, por tanto, un dato muy importante a la hora de
predecir el postoperatorio de los pacientes.

Sin embargo, otros autores como Laissle y cols.”?, afirman que no existe correlacion
entre el tiempo operatorio y el dolor, la inflamacién o el trismo. Estos autores
consideran que el edema se relaciona mas con la dificultad de la cirugia que con el
tiempo de la intervencién, aunque, por otra parte, hay que tener en cuenta que a mayor
tiempo operatorio existe un mayor trauma de los tejidos y, por tanto, mayor edema.
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Por otra parte, en las cirugias de duracién inferior o igual a 14 minutos, se encontraron
diferencias estadisticamente significativas a favor del grupo experimental el dia de la
intervencion y los dias 52 al 72, con niveles de dolor inferiores a los del grupo placebo.
Esto induce a pensar que el Mucorepair® puede ser especialmente efectivo en las

intervenciones de menor duracion.

El presente estudio sufrié varias limitaciones. En primer lugar, los resultados no se
pueden comparar directamente con ninguna otra investigacién porque este es el primer
ensayo clinico controlado aleatorizado doble ciego que compara los posibles efectos
beneficiosos del asiaticdsido, acido hialurénico y la enoxolona después de la extraccion
de los terceros molares inferiores. Otro factor podria ser la evaluacidn de los resultados
clinicos, especialmente el dolor y la cicatrizacién, que se ha realizado mediante escalas
subjetivas, que podrian dar lugar a sesgos en la interpretacion.

Por todo ello, consideramos necesario que se realicen mas estudios con tamafios de
muestra mas grandes para confirmar los resultados prometedores de estos agentes para
prevenir las complicaciones posoperatorias después de la extraccion de los terceros
molares. Estos estudios también deben incluir un periodo de seguimiento mas
prolongando para analizar con mas detalle la evolucién de los resultados clinicos.
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CONCLUSIONES

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la valoracion del
dolor, presentando menos dolor y menor consumo de analgésicos los pacientes
que recibieron el gel Mucorepair®, por lo que se puede afirmar que la aplicacion
local del gel Mucorepair® después de la extraccion quirurgica del tercer molar
inferior es til para la reduccion del dolor postoperatorio.

No se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas entre el grupo control
(placebo) y el grupo experimental (gel Mucorepair®) en los parametros clinicos
de inflamacion.

Tampoco hubo diferencias estadisticamente significativas entre el grupo control
(placebo) y el grupo experimental (gel Mucorepair®) en el trismo postoperatorio.
La cicatrizacion fue mejor, tanto a los dos dias como a los 7 dias de postoperatori,
en el grupo que recibid el gel Mucorepair® con respecto al grupo placebo, siendo
Is diferencias estadisticamente significativas.

El gel Mucorepair®, aplicado dentro del alveolo y sobre la herida quirargica tras
la exodoncia de los terceros molares inferiores, reduce la incidencia de alveolitis
respecto al placebo, aunque las diferencias no son estadisticamente significativas.
Existe una correlacion entre el tiempo quirtirgico y los parametros de dolor y
cicatrizacion, obteniendo diferencias estadisticamente significativas a favor del

grupo gel Mucorepair® Lacer con respecto al grupo placebo.
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ANEXOS

ANEXO 1. Acta del Comité de Etica del Hospital Clinico San Carlos

- x . . Dictamen Protocolo Favorable
m Hospital Clinico San Carlos CLL 19/433-
SaludMadrid B comunidad de Madrid 15 de noviembre de 2019

CEIC Hospital Clinico San Carlos

Dra. Mar Garcia Arenillas
Presidenta del CEIC Hospital Clinico San Carlos

CERTIFICA

Que el CEIC Hospital Clinico San Carlos en su reunién del dia 09/10/2019, acta 10.1/19 ha evaluado la propuesta
del promotor/investigador referida al estudio:

Titulo: VALORACIQN DE LA EFICACIA DEL GEL TOPICO MUCOREPAIR LACER® EN LA DISMINI;CI(')N
DE LA INFLAMACION, EL DOLOR Y LA MEJORA DE LA CICATRIZACION TRAS LA EXTRACCION DE
TERCEROS MOLARES. ESTUDIO CONTROLADO ALEATORIZADO A BOCA PARTIDA.

Cddigo Interno: 19/433-E

Promotor: Lacer, S.A.

Versi6n Protocolo Evaluada:

Version Hoja Informacién al Paciente Evaluada:

Que en este estudio:

o Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relacidn con los objetivos del estudio y
estan justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto.

o Es adecuado el procedimiento para obtener el consentimiento informado.
o La capacidad del investigador y los medios disponibles son adecuados para llevar a cabo el estudio.
o Elalcance de las compensaciones econdmicas previstas no interfiere con el respeto de los postulados éticos.
o Se cumplen los preceptos éticos formulados en la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica mundial
sobre principios éticos para las investigaciones médicas en seres humanos y en sus posteriores revisiones,
asi como aquellos exigidos por la normativa legal aplicable en funcién de las caracteristicas del estudio.
Es por ello que el Comité informa favorablemente sobre la realizacion de dicho proyecto por la Dra. Cristina

Meniz Garcia como investigadora principal en el Departamento de Especialidades Clinicas odontoldgicas. Facultad
de Odontologia. Universidad. Complutense de Madrid.

Lo que firmo en Madrid, a 15 de noviembre de 2019

Dra. Mar Garcia Arenillas
Presidenta del CEIC Hospital Clinico San Carlos

Hospital Clinico San Carlos Pagina 1 de

Profesor Martin Lagos, s/n. - Puerta G - 42 Norte Madrid 28040 Madrid Espafia
Tel. 91 330 34 13 Fax. 91 330 3299 Correo electrénico ceic.hcsc@salud.madrid.org
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ANEXO 2. Hoja de Informacion para el paciente v Consentimiento Informado del estudio.

Titulo del estudio: Estudio para valorar la eficacia del Gel topico Mucorepair Lacer® en la
disminucion de la inflamacién, el dolor y la mejora de la cicatrizacion tras la extraccion de

terceros molares. Estudio controlado aleatorizado a boca partida.
Investigador principal:

Dra. Cristina Meniz Garcia. Profesor Contratado Doctor. Departamento de Especialidades

Clinicas odontologicas. Facultad de Odontologia. Universidad Complutense de Madrid.

Estimado/a Sr/Sra:

Le invitamos a participar en un estudio para evaluar la eficacia del gel Mucorepair Lacer® para
disminuir la inflamacion, dolor, trismo y mejorar la cicatrizacion tras la extraccion de los terceros

molares.
Objetivo del estudio

El objetivo principal de este estudio es evaluar y comparar el efecto del gel topico Mucorepair de
Lacer® con un placebo (que se le ofreceran sin coste alguno) frente al dolor, la inflamacion, el

trismo (dificultad para abrir la boca) y la cicatrizacion tras la extraccion de terceros molares.

Un placebo es una sustancia que carece de accion terapéutica, se utiliza en los estudios clinicos
para poder comparar el efecto del medicamento o sustancia que se cree que produce beneficios

(en este caso el gel Mucorepair).

Como usted necesita extraerse al menos dos muelas del juicio, una de cada lado, le
administraremos una vez el gel Mucorepair y pasado un mes, un gel con igual formato que no
contiene los agentes activos, para valorar asi si es efectivo o no (usted y el cirujano que le atiende

no sabran cuando se administra cada cual).
Participacion Voluntaria

Su participacion es completamente voluntaria y es usted libre de no querer participar. Usted tiene
el derecho de cambiar de opinion en cualquier momento, sin dar explicaciones, o sin que ello
suponga una desventaja en su tratamiento. El negarse a participar o la cancelacion de este acuerdo

no afectara su relacion con la institucion a la que acude en ningtin sentido.
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Es posible que no reciba ningtin beneficio directo por el hecho de participar en el estudio, aunque
los resultados tendran un interés cientifico y serdn utiles a la hora de instaurar medidas preventivas

para mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Procedimientos del estudio

El odontodlogo que le atendera para realizarle la extraccion de las muelas del juicio le invitara a
participar en el estudio y le entregara las instrucciones precisas. El odontdlogo encargado le
realizara un cuestionario con una serie preguntas necesarias para este estudio y evaluara una serie
de variables acerca de la posicion de la muela/s del juicio sobre la radiografia panoramica que

usted aporta y al realizarle la exploracion bucal pertinente.

Tras la realizacion de la extraccion de la/s muela/s del juicio de uno de los lados el odontologo
colocara un gel (con componente activo o sin ¢l) en el hueco que deja la muela, y le dara dicho
gel para que lo utilice 3 veces al dia (después de comer y tras el cepillado), secando previamente
la herida con una gasa, durante 7 dias. El dia de la extracciéon no se cepillara los dientes y s6lo
secara la herida con la gasa y colocara el gel. A los 7 dias después de la extraccion le retirara los
puntos. Pasado un mes se puede realizar la extraccion de la/s muela/s del juicio del otro lado.
Después de la intervencion de la/s muela/s del juicio del otro lado, se le dara el gel contrario al
de la primera vez. Cada sujeto utilizard los dos productos (estudio y placebo) de forma

aleatorizada, es decir, usted y el doctor que le atiende no sabran que gel se esta utilizando.

Después de cada una de las intervenciones valoraremos el dolor, la inflamacion y el trismo
(dificultad para abrir la boca). Usted tendra que anotar el nimero de pastillas para el dolor
(metamizol magnésico) después de cada una de las intervenciones, para ello rellenara un
formulario en casa que tendra que traernos el 70 dia. También tendra que rellenar un formulario
donde se refleja el dolor postoperatorio a las 6h tras la extraccion dentaria y posteriormente a las

9 de la noche durante 7 dias consecutivos.

Tendra que acudir al centro a las 48 horas y a los 7 dias después de la intervencion para que el

odontdlogo valore la inflamacion producida, el trismo y la cicatrizacion de la herida.

Después de cada una de las intervenciones se le recetara un antibidtico, un antiinflamatorio y un
analgésico para el control de la infeccion y el dolor, ademas de omeprazol para proteger su
estomago. No podra utilizar otros analgésicos aparte de los prescritos por su odontologo. Podra

seguir con su medicacion habitual para el tratamiento de otras enfermedades.
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Riesgos y confidencialidad

El gel que se le ofrece ya esta comercializado y ayuda a evitar la infeccion y la curacion de las
heridas. Creemos que cuando utilice el gel estudio tendrd menor dolor y un menor riesgo de
infeccion que si utiliza el placebo. Si se comprobara en este estudio que el gel Mucorepair mejora
la cicatrizacion de la herida y disminuye el dolor e infeccion postoperatoria redundaria en mejorar
el postoperatorio de todas aquellas personas que necesitan extraccion de muelas del juicio, como

€S Su Caso.

Su implicacion en este estudio no supone ningln coste e inconveniente, salvo dedicar el tiempo

necesario para la realizacion de la evaluacion y colocacion del producto sobre la herida quirtargica.

Tampoco su confidencialidad sera perturbada.istToda la informacién recogida en el curso de esta
investigacion serd considerada informacion privilegiada y quedara documentada de forma
codificada. Usted podra ejercer en cualquier momento su derecho de acceso y rectificacion,
recogido en la Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y

Garantia de los Derechos Digitales.

Su identidad o cualquier informacion que pueda identificarle, no puede ser revelada. Soélo su
odontdlogo tiene acceso a su informacion personal. Con este propdsito, se le asignara un numero
de identificacion en este estudio y toda la informacion que se recoja serd analizada de forma

anonima bajo estandares cientificos éticos.

Las personas que manejaran sus datos, ademas de su odontdlogo serdn los responsables del
estudio, en el Departamento de Especialidades Clinicas Odontoldgicas de la Facultad de
Odontologia de la Universidad Complutense de Madrid.ste! Los datos se guardaran en un fichero
de investigacion clinica, para poder evaluar si los geles que le hemos ofrecido reducen la
inflamacion, el dolor y el trismo y mejoran la cicatrizacion, tras la realizacion de extraccion de

muelas del juicio. La persona que guardara dichos datos sera la Dra. Cristina Meniz Garcia.

Si tiene alguna duda sobre el estudio tras leer esta hoja informativa, puede preguntar al profesional

que le entreg6 esta informacion.

55



Yo, D/Dqa. , he sido

informado/a del tipo, propésito y tiempo necesario del estudio cientifico:

“Estudio para valorar la eficacia del gel topico Mucorepair Lacer® en la disminucion de la
inflamacion y dolor, y la mejora de la cicatrizacion tras la extraccion de terceros molares. Estudio

controlado aleatorizado a boca partida”.

por Don/Doia (nombre del odontologo).

He tenido tiempo suficiente para leer esta informacion detenidamente y tomar una decision sobre
mi participacion. He comprendido el contenido del estudio y todas mis dudas fueron discutidas y

aclaradas. Sé que puedo preguntar al odontologo si tengo mas dudas o preguntas.

Acepto participar en este estudio, si bien mantengo mi derecho de retirarme, cancelar u oponer
mi participacion en cualquier momento, sin dar explicaciones y sin suponer ello una desventaja
para mi relacién o cuidado posterior.iste Si deseo retirarme del estudio me pondré en contacto con
la Dra. Cristina Meniz Garcia, del Departamento de Especialidades Clinicas Odontologicas de la
Facultad de Odontologia (Tfno. 91 394 1964) o se lo comunicaré a los odont6logos participantes

en el estudio.

Acepto los términos de confidencialidad de este estudio y estoy de acuerdo con que los datos
recogidos se utilicen con propdsitos cientificos. Soy consciente de que podré ejercer en cualquier
momento mi derecho de acceso y rectificacion, recogido en la Ley Organica 3/2018, de 5 de

diciembre, de Proteccion de Datos Personales y Garantia de los Derechos Digitales.
Firma del paciente

Fecha
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No acepto participar en este estudio. Firma del paciente

Fecha

A rellenar por el odontologo.
Don/Doiia: He informado a
D/Diia.

lo mejor que he podido de manera que creo que ¢él/ella ha podido entender los términos de
participacion en el estudio cientifico “Estudio para valorar la eficacia del Gel topico Mucorepair

Lacer® en la disminucion de la inflamacion, el dolor y la mejora de la cicatrizacion tras la

extraccion de terceros molares. Estudio controlado aleatorizado a boca partida”.
Firma del odontologo
Fecha

Una copia es para al paciente y otra para el odontdlogo
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ANEXO 3. Intervencion. Datos demograficos e historia médica. Caracteristicas del cordal.

N° Paciente:

Lado derecho codigo del producto:
Lado izquierdo cédigo del producto:
Datos demograficos e historia médica:

o Numero de historia

o Sexo sk

o Edad (en afios) ist!

o Enfermedades generales

o  Tratamientos farmacologicos
o Tabaco (nimero de cigarrillos)

o Alcohol (dosis/dia)

Caracteristicas del cordal :Se recogeran los datos referentes al tercer molar: motivo de la

extraccion, posicion del molar, situacion del molar, dificultad quirtrgica y tiempo de la cirugia.

La dificultad quirargica se clasificara siguiendo la escala de Parant, en:

e Tipo I: extraccion simple o cuando sélo sea necesario hacer incision y despegamiento.

e Tipo II: cuando sea necesario hacer incision, despegamiento y osteotomia.

e Tipo III: cuando sea necesario todo lo anterior y odontoseccion coronal.

e Tipo IV: cuando sea necesario todo lo anterior y odontoseccion radicular.

Se empleara la siguiente tabla para ello:

Numero de | Motivo de la | Posicion del

diente extraccion molar

Situacion

del molar

Dificultad

quiruargica

Tiempo de la cirugia
(desde la incision hasta la

sutura)
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ANEXO 4. Valoracion del dolor postoperatorio. Escala Visual Analogica.

N° Paciente:

Extraccion del/de los dientes:
Usted, anotara el dolor sufrido cada uno de los dias en estas escalas.

Debera registrar el dolor postoperatorio pasadas 6h de la intervencién y cada dia a las 9 de la

noche durante 7 dias consecutivos.
El 0 representa “no dolor” y el 10 “dolor extremo”.

6 horas después de la intervencion

9 deola noche dia 2 10
9 de:a noche dia 3 10
9 de(;a noche dia 4 m
9 de:a noche dia 5 10
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9 de 1a noche dia 6

io0

9 de la noche dia 7

i0

i0
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ANEXO 5. Evaluacion de la inflamacion.

N° Paciente:

La presencia de inflamacion se evaluara en milimetros mediante una cinta métrica, hilo de sutura
o regla flexible en milimetros capaz de medir el perimetro facial utilizando los siguientes puntos
anatomicos de referencia:

o Angulo mandibular (gonion) al canto externo del ojo
e Del trago a la comisura labial
e Del trago al pogonion

Las mediciones se realizarian previa a la cirugia, el segundo y el séptimo dia (retirada de
sutura) post-cirugia y se anotaran en la siguiente tabla:

Numero de Previa cirugia | 2° dia post- | 7° dia post-
diente cirugia cirugia

Go-ojo

Trago-comi

Trago-Pg

Go-ojo

Trago-comi

Trago- Pg

Go- ojo

Trago-comi

Trago- Pg

Go-ojo

Trago-comi

Trago-Pg

Se consideraran las diferencias absolutas expresadas en mm como método de evaluacion objetivo
de la formacion de edema tras el procedimiento quirtirgico.
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ANEXO 6. Evaluacion del trismo.

N° Paciente:

El trismo se evaluara con una regla rigida tomando como referencia los puntos interincisivos

(superior e inferior) en maxima apertura.

Las mediciones se realizarian previa a la cirugia, el segundo y el séptimo dia (retirada de sutura)

post-cirugia y se anotaran en la siguiente tabla:

Numero de diente

Previa cirugia

2° dia post-cirugia

7° post-cirugia

Se consideraran las diferencias absolutas expresadas en mm como método de evaluacion objetivo

de la presencia de trismo tras el procedimiento quirdrgico.
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ANEXOQO 7. Evaluacion de la cicatrizacion.

N° Paciente:

La cicatrizacion se evaluara con una escala semi-cuantitativa (‘buena’, ‘satisfactoria’ e
‘insuficiente’), siempre por el mismo clinico (diferente al operador), realizandose fotos para su

determinacion a los 2 y 7 dias.

Numero de Diente 2°dia post- cirugia 7°dia post cirugia
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ANEXO 8. Hoja de recogida en referencia a la toma de analgésicos de rescate.

N° Paciente:
Extraccion del/ de los dientes:

Tras la cirugia se pautara ibuprofeno 600mg via oral (una pastilla cada 8 horas durante 4 dias)

como terapia antiinflamatoria/analgésica.

El consumo de analgésicos de rescate (Nolotil® -metamizol magnésico-, 575mg por via oral, una
pastilla cada 8 horas) se tomara en aquellos casos en los que, pasadas 4 horas de la toma del

ibuprofeno, comience a aparecer dolor.

En ninglin caso deben tomarse ibuprofeno y metamizol magnésico (Nolotil®) al mismo tiempo

(siempre alternos, cada 4 horas).

De esta forma, cada toma de metamizol magnésico tendra que ser apuntada por parte del paciente

en la siguiente tabla:

Dia de la|ler dia post|2° did post- |3er dia post
intervencion cirugia cirugia cirugia
Numero de
tomas de
metamizol
magnésico
(Nolotil®)
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ANEXO 9. Diagnostico de Alveolitis.

N° Paciente:

El diagnostico de alveolitis se establecera de acuerdo a los criterios de Blum en aquellos

pacientes que presenten:

1. Dolor intenso en el lugar de extraccion el segundo o tercer dia post-cirugia que no cede
con analgésicos (metamizol magnésico 575mg).
2. Coagulo desintegrado parcial o totalmente, con presencia o no de olor fétido en la

exploracion.

Se evaluara el segundo y el séptimo dia postoperatorio, utilizando la siguiente tabla:

Numero de diente 2° dia postoperatorio 7° dia postoperatorio
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