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RESUMEN

Objetivos: Evaluar la fibrina rica en plaquetas como potenciador de la cicatrizacion y su posible efecto en la
disminucion de las morbilidades asociadas a la cirugia del tercer molar mandibular retenido y semiretenido.
Reportar los factores causales de la retencion del tercer molar mandibular y las posibles complicaciones
asociadas a la extraccion quirdrgica de dicha pieza.

Describir el principio y la funcién de los concentrados plaquetarios, sus aplicaciones clinicas y mecanis-
mos de accidn.

Proporcionar un examen completo de la literatura oral y maxilofacial publicada sobre fibrina rica en plaque-
tas, como evoluciond y se desarrolld, hasta donde esta hoy; y cuales son sus caracteristicas bioldgicas,
composicion, protocolo de realizacion y como estos elementos clave funcionan dentro del entorno clinico.

Metodologia: Para la obtencion de datos del presente articulo se consulté la base Medline/PubMed y el
portal Timbo Foco, sin aplicar limites de tiempo, en idioma inglés, espafiol y portugués, ademas de textos
utilizados en la carrera Doctor en Odontologia de la Universidad de la Republica. Se revisaron estudios
potencialmente relevantes que analizan el efecto de fibrina rica en plaquetas en el proceso de curacién
posterior a la cirugia del tercer molar mandibular retenido y semi-retenido y evalian su posible efecto
benéfico en las complicaciones postoperatorias asociadas a dicho procedimiento.

Conclusiones: Se confirma que fibrina rica en plaquetas disminuye, pero no previene algunas de las
complicaciones postoperatorias asociadas a la cirugia del tercer molar mandibular logrando una mejoria
significativa del dolor, edema y disminucion en la incidencia de alveolitis. Fibrina rica en plaquetas parece
acelerar la cicatrizacion en la cirugia del tercer molar mandibular induciendo la regeneracion de tejidos
blandos y duros. El procedimiento de preparacién de fibrina rica en plaquetas es simple y rentable ha-
ciendo de su uso atractivo para muchos clinicos pudiendo ser aplicado en entornos clinicos ambulatorios.
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ABSTRACT

Objectives: To evaluate platelet-rich fibrin as a healing enhancer and its possible effect on the reduction
of morbidities associated with retained and semi-retained mandibular third molar surgery.

To report the causal factors of mandibular third molar retention and the possible complications associated
with the surgical extraction of the mandibular third molar.

Describe the principle and function of platelet concentrates, their clinical applications and mechanisms
of action.

To provide a comprehensive review of the published oral and maxillofacial literature on platelet-rich fibrin,
how it evolved and developed to where it is today; and what are its biological characteristics, composition,
performance protocol and how these key elements function within the clinical setting.

Methodology: To obtain data for this article we consulted the Medline/PubMed database and the Timbé
Foco portal, without applying time limits, in English, Spanish and Portuguese, as well as texts used in the
Doctor of Dentistry program at the Universidad de la Republica. Potentially relevant studies analyzing the
effect of platelet-rich fibrin in the healing process after mandibular retained and semi-retained third molar
surgery and evaluating its possible beneficial effect on postoperative complications associated with this
procedure were reviewed.

Conclusions: It is confirmed that platelet-rich fibrin decreases but does not prevent some of the postope-
rative complications associated with mandibular third molar surgery achieving a significant improvement
in pain, edema and decrease in the incidence of alveolitis. Platelet-rich fibrin appears to accelerate healing
in mandibular third molar surgery by inducing soft and hard tissue regeneration. The platelet-rich fibrin
preparation procedure is simple and cost-effective making its use attractive to many clinicians and can be
applied in outpatient clinical settings.

KEY WORDS: Postoperative Complications; Tooth, Impacted; Tooth Extraction; Platelet-Rich Fibrin;
Oral Surgical Procedures; Molar, Third.

RESUMO

Objetivos: Avaliar a fibrina rica em plaquetas como potencializador de cura e seu possivel efeito na
redugédo de morbidades associadas a cirurgia do terceiro molar mandibular retido e semi-retido.

Relatar os fatores causais da retencéo do terceiro molar mandibular e as possiveis complicacdes asso-
ciadas com a extragao cirurgica do terceiro molar mandibular.

Para descrever o principio e a funcado dos concentrados plaquetarios, suas aplicagbes clinicas e meca-
nismos de agao.

Fornecer uma revisao abrangente da literatura publicada sobre fibrina rica em plaquetas, como ela evo-
luiu e se desenvolveu até onde esta hoje; e quais sdo suas caracteristicas bioldgicas, composigéo, proto-
colo de desempenho e como esses elementos-chave funcionam dentro do cenario clinico.

Metodologia: A fim de obter dados para este artigo, o banco de dados Medline/Pubmed e o portal Timbé
Foco foram consultados, sem aplicar limites de tempo, em inglés, espanhol e portugués, além de textos
utilizados no curso de Doutorado em Odontologia da Universidad de la Republica. Estudos potencial-
mente relevantes analisando o efeito da fibrina rica em plaquetas no processo de cicatrizagdo apds a
cirurgia mandibular retida e semi-retida de terceiros molares e avaliando seu possivel efeito benéfico nas
complicagbes pds-operatérias associadas a tal procedimento foram revisados.
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Conclusées: Esta confirmado que a fibrina rica em plaquetas diminui, mas nao evita algumas das com-
plicacdes pds-operatérias associadas a cirurgia do terceiro molar mandibular, ao alcangar melhora signifi-
cativa na dor, edema e diminuigéo da incidéncia de alveolite. A fibrina rica em plaquetas parece acelerar a
cicatrizagao na cirurgia do terceiro molar mandibular, induzindo a regeneragéo dos tecidos moles e duros.
O procedimento de preparagéo da fibrina rica em plaquetas é simples e econdmico, tornando seu uso
atraente para muitos clinicos e pode ser aplicado em ambiente clinico ambulatorial.

PALAVRAS CHAVE: Complicagdes Pds-Operatérias; Dente Impactado; Extracdo Dentaria;
Fibrina Rica em Plaquetas; Procedimentos Cirurgicos Bucais; Dente Serotino.

INTRODUCCION

La extraccidén quirtrgica del tercer molar (3M)
mandibular retenido o semi-retenido, es uno de
los procedimientos quirdrgicos mas frecuente-
mente realizados en odontologia. La prevalencia
de complicaciones postoperatorias asociadas a
este procedimiento es elevada por lo que encon-
trar una estrategia novedosa para reducir estas
morbilidades resulta crucial. Aunque fibrina rica
en plaquetas (PRF = platelet-rich fibrin) ha sido
utilizado ampliamente en diferentes campos de
la odontologia para optimizar la cicatrizacion de
heridas en los tejidos blandos y duros, la funcion
precisa del PRF como potenciador de la cicatri-
zacion en la cirugia del 3M mandibular retenido
o semi-retenido sigue siendo incierto. Las investi-
gaciones plantean la hipotesis de que PRF podria
ser beneficioso para reducir las morbilidades post-
operatorias de la cirugia del 3M mandibular (1).
Después de realizada la cirugia, en la fase post-
operatoria temprana, los pacientes suelen presen-
tar complicaciones como dolor, edema y trismo.
Estas complicaciones inflamatorias son cruciales
para los cirujanos para asi desarrollar una estrate-
gia personalizada de manera de reducir el riesgo
de complicaciones y mejorar la curacion postope-
ratoria. Varios intentos con Plasma rico en plaque-
tas (PRP = platelets-rich plasma), administracion
de antibiéticos de manera pre y postoperatoria,
crioterapia, drenaje de la herida, uso de diferentes
tipos de colgajos, osteotomia con instrumentos
de alta o baja velocidad de rotacion, compresas
de hielo en el postoperatorio, analgésicos, corti-

coides y laser han sido realizados para reducir la
evolucién postoperatoria de la extraccion del 3M
mandibular post-cirugia (2).

PRF es una estrategia novedosa porque regula la
inflamacion y estimula el proceso inmunoloégico de
quimiotaxis, perteneciendo a una nueva genera-
cion de concentrados plaquetarios con propieda-
des cicatriciales (3).

Con respecto a cirugia del 3M mandibular especi-
ficamente, algunos autores han descrito el bene-
ficioso efecto de PRF en la reduccién del dolor y
osteitis alveolar después de la cirugia. Sin embar-
go, el verdadero efecto potencial de PRF sobre las
complicaciones posquirdrgicas no esta claro (1).
El objetivo de esta revision es responder la si-
guiente pregunta: ¢Hay alguna diferencia en las
complicaciones postoperatorias (dolor, edema,
trismo, alveolitis y cicatrizacion de tejidos duros
y blandos) cuando se usa PRF en la cirugia del
3M retenido y semi-retenido? Otros resultados
evaluados fueron el posible comportamiento ante
la presencia de complicaciones hemorragicas y
alteraciones nerviosas.

DESARROLLO

La cirugia del 3M mandibular retenido o semi-
erupcionado es uno de los procedimientos mas
comunes en odontologia. Aun cuando es un pro-
cedimiento rutinario y usualmente electivo, el re-
porte de complicaciones es elevado. El desarrollo
de los terceros molares mandibulares comienza
en la rama mandibular aproximadamente a la
edad de siete afnos. Son las piezas dentales que
con mas frecuencia se hallan retenidos y la pre-
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valencia de retencion ha sido demostrada en un
56,5%. El 3M en algunas ocasiones encuentra di-
ficultades para corregir su direccion de erupcion,
debido a que su trayecto se encuentra debajo de
la linea cervical del segundo molar. Esto provo-
ca que el diente pueda encontrarse total o par-
cialmente retenido por tejido blando o duro (4-6).
Los dientes retenidos rara vez eran un proble-
ma para el hombre neolitico. Su dieta altamente
abrasiva causo el desgaste de los dientes, lo que
resultdé en una reduccién de la distancia mesio-
distal de la denticién. Esto permitié la migracion
mesial de los dientes y el espacio adecuado fue
disponible para la erupcién de los terceros mola-
res. Pero con la llegada de alimentos refinados
y la consecuente reduccion en la carga funcional
masticatoria, hoy, la tasa de retencion de los ter-
ceros molares muestra un aumento significativo.
Algunos factores que contribuyen a su retencion
son: formacion tardia, variaciones raciales, au-
mento de densidad de hueso circundante, falta
de espacio en la arcada debido a maxilares poco
desarrollados, trastornos de tamafo y forma de
los dientes, alteraciones genéticas, patrones de
erupcion erraticos, naturaleza de la dieta y grado
de uso del aparato masticatorio (5).

Su extraccion es indicada por propdsitos pre-
ventivos y terapéuticos. Se indica su extraccion
para reducir el riesgo de secuelas, morbilidad y
complicaciones que involucren a dientes vecinos
y para mejorar la higiene oral. Las indicaciones
incluyen prevencion y tratamiento de pericorona-
ritis, caries no restaurables, patologia pulpary pe-
riapical, tratamiento del dolor idiopatico, conside-
raciones ortoddncicas, diente debajo de proétesis,
consideraciones en relacion a las fracturas man-
dibulares, consideraciones periodontales y sisté-
micas, consideraciones sobre el segundo molar,
prevencion de quistes y tumores odontogénicos,
consideraciones econdémicas, posicion ectopica y
como diente donante para trasplante. No existen
dudas sobre su indicacion de extraccion cuan-
do son la causa de dolor, infeccion o algun otro
sintoma o signo. Por otra parte, la extraccion qui-

rargica de 3M mandibulares en pacientes asinto-
maticos sigue siendo un tema controversial (6,7).
La cirugia se asocia con frecuencia con dolor
postoperatorio, edema y trismo, pudiendo tener
un impacto tanto social como bioldgico, afectando
la calidad de vida del paciente (8).

Bachmann et al en su estudio encontraron que la
prevalencia de pacientes con complicaciones in-
tra o postoperatorias producto de la cirugia de 3M
fue de un 11%. La complicacion mas frecuente fue
la presencia de edema (5,7%), seguido de dolor
(3,5%) y alveolitis (2,4%). Otras complicaciones
importantes pueden ocasionalmente incluir dafo
a la articulacion temporo mandibular, disfuncién
transitoria del nervio alveolar inferior (NAI), disfun-
cion permanente del NAI, infeccion, dafio al diente
adyacente y fractura mandibular (4).

En aquellos casos donde los dientes estan pro-
fundamente impactados y cubiertos por una gran
cantidad de hueso, la cirugia puede ser muy dificil,
llevando a una mayor manipulacién del tejido, un
tiempo de operacion mas largo y consecuentemen-
te mas molestias postoperatorias (1,9).

Por lo tanto, los clinicos tienen un gran interés en
minimizar estas complicaciones, para mejorar la
satisfaccion del paciente y reducir el seguimiento
adicional de visitas. La evidencia actual sobre es-
trategias postoperatorias para reducir estas com-
plicaciones incluye crioterapia, medicamentos
orales como analgésicos, corticoesteroides, anti-
biéticos, asi como también agentes topicos como
colutorios y geles antisépticos (8).

La regeneracién exitosa y la curacion pueden ser
aceleradas por técnicas de regeneracion 0Osea,
por lo que varios estudios se han centrado en
el desarrollo de tecnologias innovadoras para
la regeneracion tisular con buenas propiedades
osteoinductiva y osteoconductiva. Biomateriales
de fuentes autélogas, alogénicas y xenogénicas,
materiales sintéticos, factores de crecimiento, ci-
toquinas, o sus combinaciones son ampliamente
utilizados, habiendo ventajas y desventajas aso-
ciadas con cada una de ellos. Las técnicas quirur-
gicas realizadas para tener autoinjertos pueden
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ser dificiles y se asocian con una mayor morbi-
lidad. Aun cuando las dificultades, se consideran
el método patrén oro en la regeneracion del tejido
duro y blando, especialmente debido a su capaci-
dad regenerativa autologa. El desarrollo y la apli-
cacion de los biomateriales han aumentado en los
ultimos anos siendo las técnicas de ingenieria de
tejidos muy importantes para la odontologia y ci-
rugia bucomaxilofacial (CBMF) (10).

El mayor desafio en los ensayos de investigacion
clinica es el desarrollo de materiales bioactivos
para reducir los signos y sintomas postoperatorios
mediante la regulacion de la inflamacién y aumen-
tar la velocidad del proceso de curacion (11,12).

Concentrados plaquetarios

Un grupo interesante de biomateriales para apli-
caciones locales son los productos derivados de
la sangre. Varios tipos de biomateriales pueden
ser purificados de la sangre humana, siendo co-
nocidos generalmente como concentrados pla-
quetarios (13).

El uso de concentrados plaquetarios ha sido pro-
puesto como una ayuda para mejorar la repara-
cion de los tejidos. En cirugia oral pueden utilizar-
se como adyuvantes en la reparacion de tejidos,
durante las extracciones de dientes para estimu-
lar la curacion, control de heridas y en prevencion
de sangrado postoperatorio en pacientes anti coa-
gulados (14).

Recientemente han sido propuestos como una
ayuda para mejorar regeneracion de tejidos éseos
y epiteliales en cirugia oral. Estudios in vitro, ex-
perimentos con animales y ensayos clinicos su-
gieren que los concentrados de plaquetas pueden
desencadenar efectivamente la estimulacion de la
regeneracion ésea y de tejidos blandos, reducir
la inflamacién, dolor y efectos secundarios no de-
seados (15).

En general, se clasifican en concentrados plaque-
tarios de primera y segunda generaciéon depen-
diendo si existe o no adicion de sustancias qui-
micas adicionales agregadas con la finalidad de
manipular el proceso de coagulacién. Es asi que

tenemos productos concentrados con alta canti-
dad de plaquetas (PRP) como representantes de
la primera generacion y productos con alta canti-
dad de fibrina (PRF) representando a la segunda
generacion (11,16).

Los concentrados plaquetarios han emergido
como un potencial material regenerativo, utiliza-
do de forma aislada o como andamiaje para otros
materiales de injerto. El primer reporte data de
1970, siendo utilizado como “pegamento” para
mejorar la cicatrizaciéon de heridas de piel. Tan-
to PRP como PRF usan sangre autéloga obteni-
da después de procesar una muestra de sangre
completa, mediante centrifugacién. Estos concen-
trados son innovaciones recientes que se utilizan
en ingenieria de tejidos in vivo siendo suspensio-
nes concentradas de factores de crecimiento en
plaguetas que actuan como aditivos quirdrgicos
bioactivos aplicados localmente para inducir la
curacion de heridas (16,17).

Plasma rico en plaquetas (PRP)

PRP es un concentrado de plaquetas de primera
generacion. Se define como una concentracion
de plaquetas obtenida de sangre autdloga a tra-
vés de centrifugacion en un pequefo volumen de
plasma y se considera una rica fuente de facto-
res de crecimiento. Ademas, es rico en proteinas
que actuan a nivel de la adhesién celular para la
osteoconduccion (fibrina, fibronectina y vitronecti-
na), por lo que proporciona el soporte estructural
necesario para la migracion celular, y para la proli-
feracion y crecimiento tridimensional de los tejidos
sobre los que actua (13,18).

El potencial regenerativo de las plaquetas se debe
a que las mismas contienen varios factores de cre-
cimiento responsables del aumento de la mitosis
celular, aumento de la produccién de colageno,
crecimiento de los vasos sanguineos, reclutamien-
to de células y muchos otros factores importantes
en la curacion o regeneracion del tejido. Ademas,
PRP actia como un reservorio prometedor para
factores de crecimiento que podria facilitar la cica-
trizacion de heridas y la regeneracion ésea (17,19).
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Se introdujo por primera vez en 1998 por Marx, en
combinacion con injertos 6seos autégenos para
la reconstruccion de defectos mandibulares. En el
campo de la cirugia oral se ha utilizado en diver-
sos procedimientos clinicos con resultados varia-
dos dependiendo del tipo de preparacion, como
ser elevacion del piso de seno maxilar, aumen-
to de cresta alveolar, reconstruccion mandibular,
reparacion de fisuras en maxilar, tratamiento de
defectos periodontales y en tratamientos de al-
veolos post extraccion dental. Se ha aplicado solo
0 agregado a hueso autdégeno, hueso anorganico
y sustitutos éseos minerales y organicos (18).
PRP podria aplicarse sobre la superficie del im-
plante dental para aumentar el proceso de os-
teointegracion y la formacion de hueso nuevo
después de la colocacion del implante. Estudios
muestran exitosos resultados después de la apli-
cacion de PRP en el tratamiento de osteonecrosis
de la mandibula relacionada con bifosfonato (13).
La desventaja de la preparacion de PRP: que es
una técnica sensible, compleja, costosa, y requie-
re mucho tiempo (al menos 30 minutos) hace que
SU Uso sea poco practico en muchos entornos cli-
nicos ambulatorios (12).

Ademas, requiere la adicion de anticoagulantes
durante su procesamiento. Se ha demostrado
que el uso de trombina bovina (promueve la con-
version de fibrindgeno a fibrina) para su prepara-
cion puede tener efectos toxicos en las células del
cuerpo humano (11).

El término PRP se usé para nombrar todo tipo de
técnicas y preparaciones. Estas se presentan sin
una caracterizacién adecuada del contenido y ar-
quitectura de los concentrados, por lo que con-
ducen a datos contradictorios y controvertidos.
Esto resultdé en un estado de confusion que llevo
a la sensacion general de que los PRP no son tan
utiles en el entorno clinico. En consecuencia, los
PRP van lentamente desapareciendo debido a su
complejidad de uso, costo de produccion, restric-
ciones legales en el manejo de procedimientos de
sangre y resultados clinicos mixtos (19).

Fibrina rica en plaquetas (PRF)

En 2001, nacié un concentrado de sangre de se-
gunda generacion, denominada fibrina rica en pla-
quetas (PRF) con numerosas ventajas y sin nece-
sidad de anticoagulantes (10).

Fue desarrollado por primera vez en Francia por
Choukroun para uso especifico en cirugia oral y
maxilofacial surgiendo como alternativa al PRP
con numerosas ventajas tendiendo a convertirse
en un adyuvante quirargico importante en proce-
dimientos quirdrgicos orales. De hecho, solo des-
pués de la publicacion de cinco importantes arti-
culos en 2006 este biomaterial gand atencién en el
campo de la odontologia de investigacion (12,20).
Es sabido que la matriz de fibrina es el producto
final de la cascada de la coagulacion siendo la for-
ma activada de una molécula plasmatica llamada
fibrinbgeno. Esta molécula fibrilar soluble esta ma-
sivamente presente tanto en plasma como en los
granulos o- de las plaquetas y juega un papel de-
terminante en la agregacioén plaquetaria durante la
hemostasia. Se transforma en un tipo de pegamen-
to biolégico constituyendo asi una pared protectora
alo largo de las brechas vasculares durante la coa-
gulacion. Al ser una proteina soluble, el fibrinbgeno
se transforma en insoluble por la accién de la trom-
bina, siendo el gel de fibrina polimerizado la pri-
mera matriz cicatrizal del sitio de la herida (13,21).
El PRF se fundamenta en tres parametros clave.
Primero, la presencia de plaquetas y sus factores
de crecimiento activados que estan sustancial-
mente integrados en una sola matriz de fibrina
durante el natural proceso de polimerizacién. Se-
gundo, la presencia de leucocitos y sus citosinas
que contribuyen a la accion anti infecciosa y re-
gulacion inmune en el proceso reparativo. Terce-
ro, la densidad y la compleja organizacién de la
arquitectura de la matriz de fibrina producida por
una polimerizacién natural, sin la adicién de nin-
gun anticoagulante o gelificante. La fuerte arqui-
tectura de la fibrina lo distingue de otros tipos de
concentrados plaquetarios siendo un importante
depdsito de numerosos factores de crecimiento
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para promover la angiogénesis. Esta matriz de fi-
brina permite una lenta liberacion de factores de
crecimiento en la etapa de curacion de la herida
en un periodo de 7 a 14 dias. Esta compuesto de
fibras delgadas con microporos que pueden servir
como un andamio para la migracion celular y dife-
renciacion (20).

El estandar de oro para la curacion y regeneracion
de tejidos in vivo requiere la interaccion mutua en-
tre un andamio (matriz de fibrina), plaquetas, fac-
tores de crecimiento, leucocitos y células madre.
Estos elementos clave son todos los componentes
activos del PRF, y cuando se combinan y prepa-
ran participan adecuadamente en los procesos
de curacion y regeneracion de tejidos, incluida la
proliferacion y diferenciacion celular, sintesis ex-
tracelular de la matriz, quimiotaxis y angiogénesis
(neovascularizacion). Estudios clinicos revelan que
este biomaterial es una matriz favorable para el de-
sarrollo de una curacion coherente, sin ningun ex-
ceso inflamatorio (19).

Recientemente, se ha informado que PRF podria
estimular la proliferacién de osteoblastos, fibro-
blastos gingivales, células pulpares, y células del
ligamento periodontal, por otro lado, suprimen el
crecimiento celular del epitelio oral. Estas acciones
celulares especificas del PRF pueden ser benefi-
ciosas para la regeneracion de tejidos (22).
Beneficios de trabajar con PRF: facilidad de su téc-
nica por lo que lleva menos tiempo, es econdomico

para uso frecuente en la practica asistencial am-

bulatoria y para los pacientes ha demostrado tener
un trauma minimo. Ademas, la técnica es simple y
no requiere anticoagulante ni ningun otro agente
quimico gelificante, no es nada mas que sangre
centrifugada sin ninguna adicion (11,17,21).

Se han reportado diferentes protocolos de centri-
fugacion en la literatura, principalmente enfoca-
dos en modificar el tiempo (de 8 a 12 minutos) y
la velocidad (de 2500 a 3200 rpm) lo que genera
diferentes resultados en los concentrados y por
ende resultados clinicos variables, posiblemente
asociados a los cambios estructurales (23).

El protocolo de preparacion de PRF es muy simple,
una muestra de sangre es tomada sin anticoagulan-
te en tubos que son inmediatamente centrifugados
a 3000 rpm (aproximadamente 400 g) durante 10
minutos. La ausencia de anticoagulante implica la
activacion en unos minutos de la mayoria de las
plaguetas de la muestra de sangre en contacto con
las paredes del tubo, liberandose asi la cascada de
la coagulacién. La técnica de obtencion de PRF se
fundamenta en la migracién de los componentes
sanguineos por fuerza gravitacional, es asi que el
fibrindgeno inicialmente concentrado en la parte alta
del tubo se combina con la trombina circulante de-
bido a la centrifugacion, para formar fibrina. El con-
centrado de sangre que se obtiene después la cen-
trifugacion tiene 3 capas distintas: un concentrado
de glébulos rojos en la parte inferior, un coagulo de
fibrina (PRF) en el medio y una capa acelular sobre-
nadante de plasma (plasma pobre en plaquetas) en
la parte superior (12,19,21) (figura 1).

Figura 1. A) Mesa auxiliar preparada con kit de recoleccién de sangre; B) Mesa auxiliar con centrifuga de mesa; C) Sangre inmediatamente

centrifugada después de la recoleccion.
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A simple vista el coagulo de PRF se compone de
dos partes principales: una porcién amarilla de
fibrina, constituyendo el cuerpo principal, y una
porcion roja llena de glébulos rojos ubicada en el
fondo del tubo. Entre estas dos areas, puede ser
observada una capa blanquecina llamada “capa
leucocitaria” (19,21) (figura 2).

Esta separacion es estable y puede permanecer
en el tubo por hasta 1 hora (24).

El coagulo de fibrina obtenido contiene aproxima-
damente un 95% de las plaquetas y un 50% de los
leucocitos contenidos en la muestra original (16).
Al momento de su utilizacion, se elimina la por-
cion superior (sobrenadante de plasma), se re-
coge la fraccién media separandola de la porcion
roja 2 mm debajo de la linea divisoria inferior. Las
plaquetas estan tedricamente atrapadas masiva-
mente en la malla de fibrina (12).

PRF se puede usar directamente como un coagu-
lo o después de la compresion, como membrana
o tapon. Los clinicos pueden obtener una mem-
brana de fibrina autéloga muy resistente al drenar
los fluidos atrapados en la matriz de fibrina. Este
procedimiento se puede realizar comprimiendo el
biomaterial entre 2 gasas estériles. Se conside-
ra que de esta manera la cantidad de factores de
crecimiento liberados de la membrana de PRF es
menor, ya que el nimero de plaquetas dafiadas es
elevado debido a la compresion con gasa (11,13).
Una herramienta especial: la “caja metalica PRF”
ha sido disefiada para recolectar y transformar
hasta 16 coagulos de PRF en membranas con
un espesor homogéneo de 1 mm, en condiciones
estériles y conservadas en un ambiente limpio y
himedo. Esta caja también contiene pozos de
compresion y mazas para comprimir el PRF y trans-
formarlo en cilindros densos (11,17) (figura 3).
Por lo tanto, si el PRF esta comprimido a un es-
tado de membrana, las células contenidas alli no
se ven afectadas, de esta manera las plaquetas
mantienen su integridad. Se incorporan = 97% de
plaquetas y aproximadamente la mitad de los leu-
cocitos dentro de la membrana; y entre los leuco-
citos, los linfocitos se absorben especificamente.

— Acellular Plasma (PPP)

Fibrin clot (PRF)

3 Red corpuscules base.

Figura 2. Esquema: coagulo de PRF en el medio, concentrado
de glébulos rojos en la parte inferior y plasma acelular en la
parte superior. Tomado de Dohan et al. (21).

Figura 3. Caja conteniendo coagulos de PRF.

Histologicamente la membrana de fibrina es mas
densa que el PRF sin compactar, lo que comprue-
ba la calidad del material para usarlo clinicamente
como barrera (23,25).

Estudios In vitro demuestran que esta membrana
es capaz de liberar una cantidad significativa de
factores de crecimiento autdlogos (particularmen-
te PDGF-AB, TGF[3 y VEGF), citosinas y protei-
nas curativas (fibronectina, etc.) durante mas de
7 dias. La membrana tridimensional de fibrina es
capaz de imitar la matriz extracelular en términos
de su estructura, y crea el entorno o andamio para
que las células funcionen éptimamente durante la
curacion y la regeneracion (13,14,19).

En los casos clinicos que se requiere usar el PRF
como una matriz o0 andamio celular para la rege-
neracion de tejidos como por ejemplo en lesiones
de moderadas a severas, lo ideal es tener una red
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laxa que permita la migracion celular, con espacios
adecuados al tamafio de las células que se espe-
ran alojar. Posiblemente este evento celular de mi-
gracioén podria ser mas facil en el PRF sin compac-
tar que tiene espacios interfibrilares mas amplios
en comparacion a la fibrina compactada. También
se puede utilizar el PRF de forma combinada, en
gel para mantener una estructura y proveer es-
pacio para la regeneracion tisular y ademas en
membrana para posteriormente recubrir la lesion,
mantener los tejidos y las estructuras de soporte.
Alternativamente, el sobrenadante se puede aspi-
rar del tubo y usarse en forma inyectable (19,23).
El éxito de esta técnica depende completamen-
te de la velocidad de recoleccion de la sangre y
transferencia a la centrifuga para su centrifugado
dentro de los 2 min 30 s. El manejo rapido es la
Unica forma de obtener un coagulo de PRF clini-
camente utilizable, de hecho, sin anticoagulante,
las muestras de sangre comienzan a coagular
casi inmediatamente al contacto con el tubo de
vidrio. Si la duracién requerida para recolectar
sangre y lanzar la centrifugacion es demasiado
largo ocurrird una falla, la fibrina se polimerizara
de manera difusa en el tubo y solo se obtendra un
pequefio coagulo de sangre sin consistencia. En
conclusion, el protocolo PRF hace posible recoger
un coagulo o gel de fibrina cargado con suero y
plaquetas (11,13,21).

En odontologia PRF se ha utilizado ampliamen-
te, solo o en combinacion con otros materiales.
PRF en forma de gel o coagulo se puede usar
junto con injertos 6seos, teniendo varias ventajas,
como promover la cicatrizacion de heridas, el cre-
cimiento 6seo y maduracion, sellado de heridas
y hemostasia, e imparte mejores propiedades de
manejo para injertar materiales (12).

Puede usarse como una membrana reabsorbible
para la regeneracion guiada del tejido evitando
asi la migracion de células no deseables (células
epiteliales) en el defecto 6seo, proporcionando un
espacio para la entrada de células osteogénicas y
angiogeénicas, y permitiendo la mineralizacion del

coagulo sanguineo subyacente. Otra diferencia
entre PRF y un coagulo de sangre natural es que
el PRF es mas homogéneo, estable y mas facil de
manejar y colocar localmente (17).

En el campo de la cirugia oral y bucomaxilofacial
(BMF) ha sido evaluado en tratamientos quirurgi-
cos de defectos 6seos, elevacion de seno maxilar,
implantologia, preservacién de alvéolos post ex-
traccién, cirugia periodontal, regeneracion 6sea,
tratamiento quirdrgico en osteonecrosis de mandi-
bula relacionada con bifosfonato y cirugia de 3M.
PRF es ampliamente utilizado para la cirugia del
tercer molar mandibular; sin embargo, su efecto
sobre su potencial y beneficio sobre las complica-
ciones posquirurgicas no estan claras (1,10,17).
En cirugia oral y BMF se conocen dos tipos de
cicatrizacion, por primera y segunda intencion. La
primera se logra con el uso de suturas, la segunda
se basa en un cierre espontaneo de la herida. La
cicatrizacion de un alvéolo postextraccion sin la
aplicacion de materiales de relleno, se da por se-
gunda intencion. Esta cicatrizacién esta producida
en tres fases, la primera inflamatoria, siguiendo
con la fase proliferativa y, por ultimo, con la fase
de remodelado (26).

Después de la extraccion de un diente, un coagu-
lo de sangre se forma en el alvéolo y el proceso
de curacion comienza. Los primeros eventos de
curacion incluyen la formacién de tejido de granu-
lacion dentro del alvéolo, que es progresivamente
reemplazado con hueso recién formado. El proce-
so de curacion se considera completo después de
4 a 6 meses, una vez que la remodelacion 6sea
ha tenido lugar (15).

La respuesta ideal de cualquier tejido ante una
lesion que provoque perdida de su integridad es
la formacion de un coagulo que madure confor-
me transcurren las fases del proceso inflamatorio
y concluya con la regeneracion integra del tejido
dafiado. En los procesos de injuria sobre el tejido
0seo se produce una interrupcion vascular que
crea un gradiente hipdxico en la zona de lesion,
en donde la tensién de oxigeno en el centro de la

Salud Mil 2020; 39(2):21-37

29



A
@ Publicacién de la D.N.S.FF.AA.

WV

herida es mas baja. In vivo, este microambiente
hipéxico estimula la expresién de una variedad
de moléculas sintetizadas por las células inflama-
torias, los fibroblastos, las células endoteliales y
los osteoblastos, jugando un rol preponderante
el Factor Inducible por Hipoxia (HIF-1?), complejo
proteico constitutivo que regula la normoxia para
cada tejido y también regula la transcripcion de
multiples genes como ser PDGF, eritropoyetina,
transferrina y VEGF. Este ultimo, clave en la an-
giogénesis y recordemos es uno de las principales
moléculas liberadas por el coagulo de PRF (16).
La membrana de PRF tiende a iniciar la forma-
cién de nuevos vasos sanguineos y epitelizacion
facilitando una cobertura rapida de la herida con
reabsorcion 6ésea minima en ciertas areas (11).
Para lo anterior es vital que las células endote-
liales vecinas pueblen rapidamente el coagulo
original en cantidad suficiente para asegurar un
6ptimo aporte de oxigeno, nutrientes y factores de
crecimiento para el reclutamiento o diferenciacion
a las lineas celulares del tejido original, fibroblas-
tos u osteoblastos (16).

Estudios in vifro demuestran que PRF es capaz
de estimular la proliferacion de osteoblastos, cé-
lulas del ligamento periodontal y fibroblastos gin-
givales durante un periodo de cultivo de 3 dias,
pero suprime el crecimiento de células epiteliales
orales. La eficiencia de la aplicacion local de PRF
para controlar las complicaciones postoperato-
rias después de la extraccion de un 3M retenido
ha sido investigada por varios estudios (2,13).
Una complicacion puede definirse como un “even-
to desagradable “que ocurre durante o después de
una intervencién quirdrgica. Las complicaciones
durante la extraccion del tercer molar son, basica-
mente, las mismas que las que pueden acontecer
extrayendo cualquier otro diente; pero por la com-
plejidad de la técnica de extraccion de un diente
retenido, y por las relaciones anatémicas propias
del 3M son mas frecuentes y tendran unas carac-
teristicas peculiares. Género, tipo y profundidad de
impacto, nivel de dificultad, experiencia del ciruja-
no, condicion médica del paciente, asi como fumar

y usar anticonceptivos orales puede afectar las
complicaciones postoperatorias (27,28).

Hay datos muy limitados en la literatura sobre el
efecto del PRF sobre el dolor, el trismo y edema
en la cirugia del 3M.

Los concentrados plaquetarios son un suministro
efectivo para mejorar la curacion de tejidos duros
y blandos, lo que resulta en reducciones de dolor,
edema y trismo. Sin embargo, hay algunos resul-
tados controvertidos en la literatura, y ha habido
un bajo numero de estudios sistematicos realiza-
dos hasta la fecha (28).

El curso postoperatorio normal tras la cirugia del
3M retenido y semi-retenido se caracteriza por
ser relativamente molesto y por presentar en ma-
yor o menor medida dolor. El dolor mas fuerte se
produce durante las primeras 24-72 horas, y de-
crece paulatinamente en los dias sucesivos, pu-
diéndose prolongar durante una semana o mas
(5 a 10 dias) (27).

Como ya se menciond, el dolor puede ser consi-
derado una complicaciéon propia y esperable de
un procedimiento quirdrgico invasivo. Estudios
recientemente publicados no encontraron diferen-
cias significativas en el valor promedio utilizando
la Escala Analégica Visual (visual analog scale =
VAS) entre el grupo PRF y el grupo control el dia
de la extraccion del diente y el dia 2 después de
la cirugia, pero en los dias 3 y 4 después de la
cirugia, el grupo PRF mostré un valor VAS signifi-
cativamente mas bajo que el grupo control (2,25).
Luego de una revision sistematica Canellas et al
encontraron tres estudios con una diferencia es-
tadisticamente significativa en dolor entre el PRF
y el grupo control durante la primera semana de
postoperatorio, solo un estudio no mostré una di-
ferencia estadisticamente significativa entre los
grupos para la evaluacién del dolor (1).

Una razon sugerida para el efecto analgésico de
PRF observado en el tercer y cuarto dia después
de la cirugia es el rapido progreso del tejido de
curacion. El hecho que PRF se puede transformar
facilmente en un estado de membrana después de
ser sometido a compresion posibilitaria que algun
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efecto barrera proteja el sitio de la herida de la es-
timulacién fisica en la cavidad oral. Después de la
cirugia dental tipica, el dolor se controla mediante
la administracién oral de varios tipos de analgé-
sicos. Sin embargo, en embarazadas o mujeres
lactantes o pacientes con alergia a medicamentos
o trastorno hepatico o renal, los analgésicos des-
pués de la extraccion dental pueden ser riesgosos
de administrar. Para tales pacientes, administrar
PRF en el alvéolo extraido puede ser una gran ayu-
da para controlar el dolor, permitiendo una nueva
utilidad en el campo de la cirugia oral y BMF (25).
Un mayor despegamiento mucoperiéstico, una
ostectomia muy amplia, una técnica quirurgica
no reglada y traumatica, un tratamiento previo in-
suficiente, actuaciones en fase aguda, etc. daran
como resultado un postoperatorio mas tormento-
so. Por lo general, se produce un grado variable
de inflamaciéon (edema) de la zona maseterina
y submaxilar. Esta inflamaciéon aumenta durante
las primeras 24-72 horas del postoperatorio di-
ficultando la deglucion y la apertura bucal (27).
Esta evaluacion se realiza mediante una guia
horizontal y vertical utilizando una regla flexible y
puntos visuales marcados en la cara. Para la guia
horizontal, se mide desde el tragus de la oreja
hasta el pogonion en tejido blando, que es el pun-
to mas prominente de la linea media de la barbilla.
Para la guia vertical se mide desde el canto lateral
del ojo al gonion (3).

Estudios mencionan resultados significativamente
menores de inflamacion y reduccion del edema en
los casos que se colocd PRF en comparacion al
grupo control fundamentalmente en los primeros
dias postoperatorios. En el séptimo dia de post-
operatorio las dimensiones de inflamacion/edema
fueron comparables sin diferencia significativa en
ambos grupos (1-3).

Los estudios sobre PRF revelan que junto con la
gran cantidad de factores de crecimiento libera-
dos con la activacién de plaquetas, también hay
citoquinas inmunes incluidas como interleucina
(IL) 1beta, IL6, IL4 y factor de necrosis tumoral

(TNF) siendo este un motivo valido para su aplica-
cion local en caso de inflamacioén (11).

La mayoria de los pacientes presenta en el post-
operatorio una incapacidad o limitacién para abrir
la boca hasta los limites normales (trismus). El
trismus es consecuencia de la irritacion y el es-
pasmo de los musculos masticadores especial-
mente el masetero por la inflamacion y el trauma
quirdrgico. Para evaluar el trismus, la abertura
maxima de la boca se mide con pinzas manua-
les midiendo la distancia interincisiva. De acuerdo
a varios estudios clinicos y de revision no hubo
diferencia estadisticamente significativa entre las
puntuaciones de trismus en los casos donde se
uso PRF y en el grupo control (1,2,27).

La aplicacién de PRF durante la extracciéon den-
tal es capaz de acelerar la cicatrizacién de heri-
das, estimular la regeneracion de tejidos 6seos
y blandos, y reducir los efectos secundarios no
deseados (14).

Saluja et al en base a su experiencia clinica com-
probé la potencia de PRF para estimular rege-
neracion de tejidos blandos y duros después de
la extraccion dental encontrando que cavidades
llenas de PRF mostraron una curacion comple-
ta en la mitad del tiempo en comparacién con el
tiempo requerido para la curacion fisiologica (12).
La cicatrizacion de tejido blando se ve favoreci-
da con el uso de este compuesto, los resultados
mostraron una curacién y cierre mas rapido con
diferencias estadisticamente significativas en los
dias 3 y 7 posteriores a la cirugia (3).

Para evaluar la curacién é6sea se utilizan dife-
rentes métodos incluida evaluacion radiografica
(densidad 6sea, lamina dura y patrén trabecular)
y medidas de gammagrafia (1).

Se muestran valores altamente significativos de
densidad radiografica ésea para el grupo PRF en
el final del primer mes de seguimiento postopera-
torio. Al seguimiento postoperatorio de 3 meses,
hubo una significativa diferencia en la densidad
6sea en el lado PRF en comparacién con el lado
de control en todos los pacientes (3).
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La curacion de tejido 6seo esta dirigida por proce-
sos tanto intracelulares como extracelulares. Las
plaguetas cumplen un rol fundamental en la cica-
trizacion de heridas formando coagulos de san-
gre y liberando factores de crecimiento. Su uso
se basa en acelerar el proceso de cicatrizacion de
tejidos blandos y tejido 6seo (26).

En conclusion, las observaciones clinicas de PRF
sugieren que la curacion de tejidos incluye 4 as-
pectos: angiogénesis, control inmunitario, aprove-
chamiento de la circulacién de células madre y pro-
teccidon de heridas por una cubierta epitelial (17).
La alveolitis u osteitis alveolar es la complicaciéon
mas comun después de la cirugia del 3M. Se ca-
racteriza por dolor postoperatorio en y alrededor
del sitio de extraccién, que aumenta en severidad
en cualquier momento entre 1 y 3 dias después
de la extraccion, acompafado de una desintegra-
cién parcial o total del coagulo de sangre (fibri-
nolisis) dentro del alvéolo, pudiendo haber o no
halitosis (1,29).

La alveolitis es una complicacion propia de este
procedimiento, en su etiologia multifactorial esta
involucrada la actividad bacteriana del Treponema
denticola, y su prevalencia se podria explicar por
factores tales como la complejidad de la cirugia,
la falta de irrigacion durante el procedimiento ope-
ratorio, el cuidado postoperatorio por parte del pa-
ciente, lamala higiene bucal, pericoronaritis previa,
el uso del tabaco o anticonceptivos orales (4,27).
Uno de los mas importantes factores etiologicos
de la osteitis alveolar es un aumento local de la
actividad fibrinolitica y en consecuencia la dege-
neracion del coagulo sanguineo. Estudios men-
cionan un efecto beneficioso de PRF en com-
paracion al coagulo natural encontrandose una
diferencia significativa en la incidencia de osteitis
alveolar. El coagulo de fibrina es muy fuerte y, en
consecuencia, es menos susceptible a la accion
fibrinolitica local y a la degradacién del coagulo.
Las propiedades inmunoldgicas del PRF, lo que
resulta por su contenido en leucocitos, podria ser
util para prevenir las infecciones del sitio quirur-
gico, con una consecuente reduccion de los sin-

tomas de inflamacion, estimular la curacion y el
control de la herida. Estos conceptos pueden ayu-
dar para explicar la baja prevalencia de osteitis
alveolar con el uso de PRF en la extraccion del
3M mandibular (1,2).

Durante las primeras 12-24 horas es normal un
ligero sangrado que rezuma del alvéolo, controla-
ble mediante presién con una gasa. Sin embargo,
a veces la pérdida de sangre es importante (27).
Empero de los avances logrados en antihemorra-
gicos efectivos y técnicas quirurgicas, encontrar
agentes hemostaticos sigue siendo un problema
persistente. Varios pacientes requieren habitual-
mente medicamentos anticoagulantes para pre-
vencion y tratamiento de complicaciones trom-
boembdlicas asociado con condiciones médicas.
Hay una gran variedad de agentes hemostaticos,
como esponjas de colageno, celulosa oxidada,
antifibrinoliticos tépicos adhesivos sintéticos de
cianoacrilato. Un estudio reciente propone a PRF
como un agente hemostatico para usar durante
procedimientos quirdrgicos orales, encontran-
do que pacientes anti coagulados no mostraron
signos de sangrado a las 24 horas después del
procedimiento, que normalmente es observado
en individuos que no reciben terapia con anticoa-
gulantes. Ademas, la evaluacion clinica inmedia-
tamente después de la extraccion dental mostré
una disminuciéon del sangrado que se mantuvo
durante todo el proceso de curacién. Se concluy6
ademas que PRF podria ser utilizado de manera
similar para el manejo del sangrado después de
la extraccioén del tercer molar mandibular que esta
situado en un area a menudo propensa a varias
complicaciones. El mecanismo de accién principal
de este biomaterial posiblemente esta relaciona-
do a su capacidad de actuar como una barrera fi-
sica funcional y facilita la activacion de la cascada
de coagulacion que conduce al establecimiento
de un coagulo estable en el sitio quirargico (30).
Segun la literatura, PRF es una herramienta
util en el control de la hemostasia posterior a la
extraccion, en la prevencién de complicaciones
hemorragicas en pacientes cardiopaticos y con
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trastornos de la coagulacion, en la profilaxis de
hematomas postoperatorios, disminuir las tensio-
nes del colgajo y acelerar el proceso de curacion
después de la cirugia (13,14).

El nervio alveolar inferior (NAI) puede danarse
durante diversas intervenciones y la cirugia del
tercer molar no escapa a esto. Estas lesiones
pueden causar alteraciones transitorias o perma-
nentes del nervio (27).

La deficiencia neuro sensorial resultante es una
rara complicacion (0,4% y el 3%); sin embargo,
debido a la frecuencia de este tratamiento, un nu-
mero pequefo pero significativo de pacientes es-
tan afectados por este problema (4,31).

Si la relacion entre el 3M y el NAI es estrecha es
posible que con nuestras maniobras puedan ser
lesionados o traumatizados distintos fasciculos
del nervio. EI NAI se relaciona intimamente con los
apices del tercer molar y durante la extraccion de
las raices es relativamente facil la presion sobre el
conducto por donde discurre el nervio, la seccion
del nervio es mucho mas rara, pero posible (26).
Esta lesidon puede manifestarse como hipoestesia,
parestesia o disestesia resultando en un déficit
neurosensorial muy significativo para los pacien-
tes. Los efectos positivos de los factores de creci-
miento en acelerar la curacién y regeneracion de
los nervios se han informado recientemente en la
literatura. Los vasos sanguineos se pueden usar
como un camino guia para dirigir la migracion de
las células de Schwann después de la lesién ner-
viosa periférica. La colocacion de PRF en el lecho
quirurgico tendria efectos positivos en acelerar la
curacion y regeneracion del NAI pudiendo servir
como andamio rico en factores de crecimiento y
mejorar la formacion de vasos sanguineos en la
regeneracion del tejido dafiado. Por lo tanto, estos
nuevos hallazgos sugieren que se puede lograr
una mejor recuperacion funcional para tratar la le-
sion clinica del NAI (31-33).

CONCLUSIONES

El desarrollo de la medicina regenerativa y la
ingenieria tisular ha sido enorme en las ultimas
décadas, logrando posicionar técnicas y bioma-
teriales en el quehacer cotidiano de diferentes
especialidades de la odontologia. PRF no es la
excepcion y aunque no se ha estudiado durante
mucho tiempo, si se puede utilizar de manera util
en cirugia oral y BMF para diversos procedimien-
tos. Es biocompatible y puede inducir la regene-
racion de tejidos duros y blandos y lograr una
respuesta postoperatoria exitosa para el paciente.
La principal ventaja es que la preparacion de PRF
es sencilla, econdémica y utiliza la sangre del pro-
pio paciente reduciendo o eliminando la trans-
mision de enfermedades a través de la sangre.
La extraccion quirurgica de terceros molares man-
dibulares ocasiona el trauma de los tejidos blan-
dos y estructuras 6seas en la cavidad bucal que
pueden provocar un gran defecto 6seo y en mayor
o menor medida importantes complicaciones. El
presente trabajo aborda este tema con una mira-
da mas clinica y menos bioldgica para ayudar al
lector a comprender con un poco mas de profun-
didad su utilizacion en uno de los procedimientos
mas comunes en cirugia oral y BMF.

Existen datos muy limitados en la literatura sin
embargo queda demostrado que PRF luego de la
cirugia del 3M mandibular disminuye, pero no pre-
viene algunas de sus complicaciones postopera-
torias logrando una mejoria significativa del dolor,
edema y disminucion en la incidencia de alveolitis.
En resumen, el uso de PRF es un método alterna-
tivo para disminuir las complicaciones postopera-
torias relacionadas a la cirugia del 3M mandibu-
lar. La realizacion de nuevos estudios clinicos es
esencial para proporcionar evidencia mas soélida
para su aplicacion clinica y establecerse como un
tratamiento de buen prondstico conduciendo a un
mayor uso en la practica odontoldgica ambulatoria.
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