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RESUMEN

Objetivo. En la literatura internacional exis-
ten numerosas técnicas descritas para re-
alizar la preservacion o regeneracion del
alveolo post-extraccion que empelan dife-
rentes materiales solos o en combinacion.

Material y métodos. Se ha realizado un en-
sayo clinico aleatorizado randomizado y do-
ble ciego en el que se regeneraron alveolos
post-extraccion en molares del maxilar infe-
rior durante un periodo de 12 semanas. Para
ello se reclutaron un total de 60 pacientes
que fueron randomizados en grupo trata-
miento Endoret® (PRGF®) (36 pacientes) y
grupo control (24 pacientes).

Resultados. El andlisis del TAC dental (to-
mografia computarizada de haz de cono:
TCHC) a los 12 semanas después de la ex-
traccion ha indicado que en el grupo tratado
con Endoret® (PRGF®) se alcanz6 un volu-
men de regeneracion del alveolo mayor o
igual al 75% en un 96,67% de los casos,
mientras que en el grupo control este por-
centaje Unicamente alcanzé un 45,45%, en-
contrandose diferencias estadisticamente
significativas (p=0,005). El porcentaje de
hueso neoformado medido en la histologia
fue del 63,08% para el Endoret® (PRGF®)
comparado con un 35,56% para el grupo
control. También se ha observado una mejor
epitelizacion a los 3,7 y 15 dias en el grupo
experimental y menor dolor.

Conclusiones. La técnica evaluada me-
diante el ensayo clinico puede considerarse
segura ya que no ha existido ningun efecto
adverso o0 negativo, siendo ademas eficaz
en mejorar diferentes aspectos de la rege-
neracion del alveolo post extraccion (calidad
de vida del paciente y la regeneracion del
alveolo post extraccion).
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use OF THe EnboreT™
(PRGF™) (PLaTeLeT RICH
IN GrOWHT FaCTOrn) IN
THEe POST-eXTracTion
SOCKeT: a new
aPPIroacH

ABSTRACT

Objetive. In the international literature there
are many techniques described for the pre-
servation or regeneration of post-extraction
socket with different grafting materials.

Material and methods. A double-blinded
randomized clinical trial was conducted to
study the healing of extraction socket of man-
dibular molar. A total of 60 patients were ran-
domized into treatment Group (Endoret™
(PRGF™); 36 patients) and control Group
(24 patients). The observation period was
12 weeks.

Results. The analysis of cone-beam CT
scan at 12 weeks after the extraction indi-
cated that the percentage of extraction soc-
ket healed by > 75% was 96.67% in the tre-
atment group and 45.5% in the control group.
The differences were statistically significant
(p=0,005). The histological analysis showed
that the percentage of newly formed bone
was 63.08% in the treatment group and
35.56% in the control group. There had also
been a better epithelization and less pain at
3, 7 and 15 days after extraction in the ex-
perimental group.

Conclusions. The use of Endoret™
(PRGF™) is safe. There has not been any
adversar effect or negative result. This tech-
nique was effective in the regeneration of
post-extraction socket.
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INTRODUCCION

En la literatura internacional existen numerosas técnicas des-
critas para realizar la preservacién o regeneracion del alveolo
post-extraccion que empelan diferentes materiales solos o en
combinacionts. El Endoret® (PRGF®) y la fibrina aut6loga son
productos 100% autélogos, de facil obtencion y econémicos.
Es importante sefialar ademas que el uso de esta técnica de
regeneracion bioldgica del alveolo no tiene efectos secundarios
0 nocivos para el paciente, siendo incluso recomendada como
prevencién de la alveolitis reduciendo el riesgo de sufrirla no-
tablemente como se muestra en los estudios desarrollados
por Mancuso y cols., 2003“ (sobre 117 pacientes) y Rutkowski
y cols., 20075 (sobre 506 pacientes), ademas de nuestra ex-
periencia a lo largo de los afios®*.

Uno de los primeros estudios publicados sobre el potencial
del Endoret® (PRGF®) como regenerador de las areas post-
extraccion para la colocacion futura de implantes dentales fue
el reportado en el afio 19997. En este estudio, la epitelizacion
de los 10 pacientes tratados con Endoret® (PRGF®) fue exce-
lente. En tres pacientes, se realizaron extracciones a boca
partida con Endoret® (PRGF®) y control y en estos pacientes
pudieron compararse bajo las mismas circunstancias las dife-
rencias en la epitelizacion.

Posteriormente, encontramos un estudio realizado sobre mo-
delo animal para determinar el poder regenerativo del Endoret®
(PRGF®) en el afio 20098. El estudio fue desarrollado sobre
cabras en las que se preparaban cavidades de 5 mm de dia-
metro en las tibias simulando alveolos artificiales que poste-
riormente eran rellenados con Endoret® (PRGF®). La evalua-
cion de la regeneracion de los defectos se realizé a las 8
semanas tras la cirugia a través de preparaciones histoldgicas
donde se estudi6 el hueso neo-formado y se practicaron ané-
lisis histomorfométricos del tejido.

En el grupo Endoret® (PRGF®) histolégicamente podia dife-
renciarse un hueso neoformado de tipo trabecular rodeado de
un tejido conjuntivo densamente vascularizado. En el grupo
control el tejido encontrado en las histologias consistia en un
tejido conectivo de alta celularidad con algunas pequefias
areas de tejido 6seo intramembranoso.

Finalmente en el afio 2010, un nuevo estudio muestra el po-
tencial regenerativo del Endoret® (PRGF®) en humanos®. El
estudio fue realizado en 14 pacientes a los que se realizaron
extracciones dentales y fueron tratadas mediante la tecnologia
Endoret® (PRGF®) comparados con el mismo paciente en los
que se hicieron extracciones dentales sin el uso de Endoret®
(PRGF®) mediante tratamiento convencional (relleno del alve-
olo con coagulo sanguineo). Una vez transcurrido el tiempo

de espera para la colocacion de los implantes (entre 11 y 14
semanas) se realiz6 una TCHC para objetivar el volumen del
hueso regenerado en el interior del alveolo asi como medir la
densidad del nuevo hueso en unidades Hounsfield en la por-
cion interior y exterior del futuro alojamiento del implante y en
el interior del defecto del alveolo.

La densitometria encontrada en el interior y exterior del cilindro
de medida del implante en la TCHC y en el centro del alveolo
regenerado mostrd diferencias entre ambos grupos, siendo
estadisticamente significativas en las zonas correspondientes
al cilindro de medida del implante.

El objetivo del presente estudio es valorar en humanos me-
diante un ensayo clinico aleatorizado, randomizado y doble
ciego la eficacia del Endoret® (PRGF®) como material regene-
rador del alveolo post-extraccion.

MATERIAL Y METODOS

Se ha realizado un ensayo clinico aleatorizado randomizado y
doble ciego en el que se regeneraron alveolos post-extraccion
en molares del maxilar inferior durante un periodo de 12 se-
manas. Para ello se reclutaron un total de 60 pacientes que
fueron divividos en grupo tratamiento Endoret® (PRGF®) (36
pacientes) y grupo control (24 pacientes).

Los criterios de inclusién fueron: pacientes mayores de edad
de ambos sexos, indicacion de exodoncia simple de molares
en la mandibula y posibilidad de observacién durante el periodo
de tratamiento.

Los criterios de exclusion fueron: terceros molares incluidos o
con inclinacién horizontal, inflamacion severa previa a la inter-
vencion en las areas de la exodoncia, sufrir alteracion o enfer-
medad hematoldgica grave, estar siendo sometido o haber
recibido en los 30 dias anteriores a la inclusion radioterapia,
quimioterapia o tratamientos inmunosupresores, asi como cor-
ticoides sistémicos y/o anticoagulantes, estar en tratamiento
con antiinflamatorios no esteroideos de forma habitual, ante-
cedentes de hepatitis cronica o cirrosis hepatica, diabetes me-
llitus con mal control metabolico (hemoglobina glicosilada su-
perior al 9%), pacientes en dialisis, presencia de tumores
malignos, hemangiomas o angiomas en la zona de extraccion,
antecedentes de cardiopatiaa isquémica en el Gltimo afio, em-
barazo, enfermedad 6sea metabdlica y pacientes en trata-
miento con bifosfonatos tanto por via oral como intravenosa.

La principal variable estudiada fue el porcentaje de alveolos
que alcanzaron un 75% del volumen de hueso del alveolo re-
generado al final del seguimiento en cada grupo de tratamiento.
Como variables secundarias fueron evaluadas también: la
densidad 6sea final (medida en unidades Hounsfield en una
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TCHC, indice de epitelizacién de los tejidos blandos (escala
de 1 a5), grosor de encia queratinizada, dolor post-operatorio
(mediante escala analdgica visual) e inflamacion (escala de 0
a 3). Se realizaron ademas biopsias éseas y de tejido blando
en los pacientes en los que tras el periodo de seguimiento se
colocaron implantes dentales aprovechando esta cirugia para
tomar las muestras.

El ensayo clinico fue aprobado por el comité ético, los pacien-
tes firmaron consentimiento informado y se inscribié como
ensayo clinico con la referencia: ClinicalTrials.gov
(NCT01465399).

La escala de dolor de 0 a 10 y el porcentaje de cierre del alve-
olo, el porcentaje de hueso neoformado y la densidad ¢sea
final del alveolo fueron evaluados como variables cuantitativas
y se compararon las medias entre el grupo control y tratamiento
con la prueba T de Student, utilizandose como valor de p para
la significacion estadistica p< 0,05. Para la valoracion de los
tejidos blandos y el grado de inflamacién, y el tipo 6seo obte-
nido en la zona regenerada se utilizo la prueba de Mann
Whitney considerandose estadisticamente significativo un valor
de p< 0,05.

RESULTADOS

La inspeccion del alveolo después de la extraccion de los mo-
lares inferiores ha indicado la presencia de septo radicular en
un 54,16% en el grupo control, mientras que Gnicamente con-
servaron septo un 38,9% de los defectos del grupo tratamiento.
Debido a esta diferencia los defectos del grupo Endoret®
(PRGF®) fueron de mayor volumen que los tratados en el
grupo control tal como se muestra en la Figura 1.

En el grupo tratado con Endoret® (PRGF®) se alcanzé un vo-
lumen de regeneracion mayor o igual al 75% en un 96,67%
de los casos, mientras que en el grupo control este porcentaje
Unicamente alcanz6 un 45,45%, encontrandose diferencias
estadisticamente significativas (p=0,005) (Figura 2).

El porcentaje de hueso neoformado medido en la histologia
fue del 63,08% para el Endoret® (PRGF®) comparado con un
35,56% para el grupo control, como puede verse en la siguiente
Figura 3. La densidad 6sea, medida con TCHC, del hueso ne-

Figura 1. Comparacion de los defectos tratados de forma convencional
(coagulo de sangre-control) y grupo Endoret® (PRGF®).

Figura 2. Regeneracién ésea en el grupo Endoret® (PRGF®) (violeta)
comparada con el grupo control (gris) al 75% del volumen del alveolo y al
100%.

Figura 3. Hueso neoformado en el grupo Endoret® (PRGF®) y grupo
control.

oformado fue mayor en el grupo tratamiento (media de 450
UH) comparado con el grupo control (media de 318 UH),
siendo estas diferencias estadisticamente significativas
(p=0,04).

En este ensayo valoramos también la repercusion que puede
tener en la calidad de vida de los pacientes el uso de Endoret®
(PRGF®) en las exodoncias a través de la evaluacion del dolor
post-operatorio, la inflamacién y la epitelizacién, ya que a
pesar de ser una sensacién que nos trasmitian todos los pa-
cientes tratados con Endoret® (PRGF) tras una extraccién den-
tal no existia ningun estudio que lo confirmase.

En la evaluacion del dolor a los 3 dias, existio dolor en un
18% de los pacientes (en el grupo tratamiento, mientras que
en el grupo control encontramos un un 62% de dolor con dife-
rencias estadisticamente significativas en ambos grupos
(p=0,003). Alos 7 dias el dolor habia desaparecido en el grupo
Endoret® (PRGF®) existiendo un 15% de dolor en el grupo
control. El dolor a los 15 dias se encontr6 ausente en ambos
grupos (Figura 4).

En la evaluacion del indice de inflamacion a los 3 dias se en-
contr6 presencia de inflamacion en un 18% de los casos en el
grupo Endoret® (PRGF®) mientras que un 65% de los casos
del grupo control se encontraba presente, siendo estas dife-
rencias estadisticamente significativas (p=0,03). A los 7 dias,
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Figura 4. Evaluacién del dolor post-operatorio a los 3,7 y 15 dias en
ambos grupos.

Figura 5. Evaluacion de la inflamacién post-operatoria a los 3,7 y 15 dias
en ambos grupos.

la inflamacion persistia en un 39% de los casos en el grupo
control, mientras que en el grupo trabajo habia desaparecido
completamente, siendo estadisticamente significativas las di-
ferencias entre ambos grupos (p=0,038). Alos 15 dias la infla-
macion desaparecio en ambos grupos (Figura 5). En la Figura
6 mostramos uno de los casos incluidos en el estudio en el
grupo control comparado con otro caso incluido en el grupo
Endoret® (PRGF®).

DISCUSION

En todos los estudios publicados en la literatura internacional
en los que se ha puesto a prueba el potencial del Endoret®
(PRGF®) como regenerador del alveolo post-extraccion se ha
evidenciado su buen comportamiento obteniendo resultados
de regeneracion de tejido éseo y tejido blando®*. Los resulta-
dos de nuestro estudio refuerzan estos datos tanto en tejido
duro, como en tejido blando, afiadiendo ademas otras variables
como el dolor, la inflamacion y por lo tanto valorando la calidad
de vida del paciente tras la extraccion dental y su regeneracion
con Endoret® (PRGF®) de forma indirecta.

Alisa 'y Cols., (2010) reportan una disminucion en los tres pri-
meros dias del dolor en el grupo experimental comparado con
el grupo control y un cierre por primera intencion del alveolo
mejor, ambas variables con diferencias estadisticamente sig-
nificativas (p<0,05). Otros autores como Gurbuzer y cols.,

Figura 6. A) extraccion dental incluida en el grupo control, B) regeneracion
del alveolo a los 15 dias C) extraccion dental incluida en el grupo Endoret®
(PRGF®) D) regeneracion del alveolo a los 15 dias.

(2008), Ogundipe y cols., (2011) y Celio-Mariano (2012) y
cols., centran los resultados de sus estudios en la regeneracion
0sea, sin valorar el dolor o los tejidos blandos. Encuentran
una mejora en el grupo experimental comparado con el grupo
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control en cuanto al volumen 6seo conseguido, valorado me-
diante diferentes técnicas (escala de grises subjetiva, Scinto-
grafia, Cone beam dental) aunque ninguno de ellos encuentra
diferencias estadisticamente significativas entre los grupos.

CONCLUSIONES

La disminucién del dolor, de la inflamacion y la consecucion
de un cierre primario méas rapido presente en los pacientes
del ensayo clinico constata que la calidad de vida de los pa-
cientes tratados con Endoret® (PRGF®) es superior al trata-
miento convencional (codgulo sanguineo).

La técnica evaluada mediante el ensayo clinico puede ademés
considerarse segura ya que no ha existido ningln efecto ad-

verso 0 negativo, siendo ademas predecible consiguiéndose
resultados como:

- Cierre del alveolo mayor o igual al 75% con una
mejor densidad y mejor proporcion de hueso neo-
formado.

- Mejor epitelizacion a los 3,7 y 15 dias con diferen-
cias estadisticamente significativas, obteniéndose
un mayor grosor de encia queratinizada.

- Diferencias significativas en el dolor a los 3 dias
(post-operatorio temprano, donde se sittia un mayor
indice de dolor), asi como en la inflamacién a los 3
y 7 dias.
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