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RESUMEN

Los medicamentos antiresortivos en la actualidad son ampliamente usados
actualmente por diversas especialidades médicas, tener el conocimiento de los
posibles efectos adversos que tienen especificamente en los maxilares y hacer
consciente al paciente del mismo para poder prevenirlos, asi mismo dos de los
factores de riesgo para desarrollar osteonecrosis de los maxilares por
medicamentos son el desconocimiento de los efectos adversos de los pacientes y
las extracciones dentales que no se realizan con un protocolo enfocado a la

prevencion de este padecimiento.

En México no existe reporte del uso de pentoxifilina como profilactico en pacientes
con tratamiento de farmacos que intervienen en el metabolismo 6seo y son
sometidos a odontectomias con riesgo de desarrollar osteonecrosis, por lo que

presenta un area de oportunidad a estudiar.
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Introduccion.

La osteonecrosis inducida por medicamentos fue descrita en 2003 y 2004 por
cirujanos maxilofaciales por casos de pacientes tratados con bifosfonatos via
intravenosa y reportaron necrosis y exposicion ésea que no cicatrizaba en la
region maxilofacial, identificando a esta entidad como osteonecrosis de los

maxilares por bifosfonatos.

En 2014 se realiz6 una actualizacibn por osteonecrosis de los maxilares
relacionada por medicamentos (MRONJ). El cambio se justificd debido al creciente
namero de casos de osteonecrosis en maxilar y mandibula asociado a otros

antiresortivos y terapias anti angiogénicas (Ruggiero et al., 2014a).

La MRONJ se define como pacientes que previamente hayan sido o se
encuentren en tratamiento con medicamentos antiresortivos, exposicion 6sea en la
region maxilofacial que persista por mas de 8 semanas sin historial de radioterapia

en los maxilares(Ruggiero et al., 2009a).

Las terapias con antiresortivos, tales como los bifosfonatos y los inhibidores del
RANKL, se utilizan comunmente en el tratamiento de enfermedades como la
osteoporosis y ciertos tipos de cancer con metastasis 0seas. Sin embargo, la
administracion de estos medicamentos ha sido relacionada con el riesgo de
osteonecrosis de los maxilares, especialmente después de procedimientos

dentales invasivos como las extracciones con una predisposicion del 52 al 61%,



en pacientes con cancer incrementa 16 veces el riesgo de MRONJ (Ruggiero
et al., 2014a).

La pentoxifilina surge como un potencial coadyuvante para reducir el riesgo de
ONM en pacientes en tratamiento con antiresortivos que deben ser sometidos a
extracciones dentales, debido a la eficacia que ha demostrado en el manejo de
MRONJ avanzada y refractaria.

Objetivos.

Objetivo general.
Determinar la efectividad de la pentoxifilina en la prevencion de osteonecrosis
asociada a extracciones dentales en pacientes bajo tratamiento con

medicamentos antiresortivos.

Objetivos especificos.

e Comparativa de cicatrizacidén entre pacientes que se administré pentoxifilina
y pacientes que no se les administro.

e Comparativa de dolor entre pacientes que se administré pentoxifilina y
pacientes que no se les administro.

e Comparativa de presencia de exudado en pacientes que se administrd
pentoxifilina y pacientes que no se les administro.

Material y métodos:
Disefio del estudio
De acuerdo con la intervencion del agente: experimental.

De acuerdo con el objetivo: comparativo.



De acuerdo con la temporalidad: longitudinal.
De acuerdo con la recoleccién de datos: prospectivo
Ubicacion espacio temporal.

El estudio se llevé a cabo en el Hospital Universitario de Puebla, en el periodo de

Marzo — Noviembre 2023

Marco muestral.

La muestra se conformé de pacientes que acuden al servicio de cirugia
maxilofacial del Hospital Universitario de Puebla, con manejo medico de
antiresortivos y que seran sometidos a extracciones dentales a los cuales se les

organizo en 2 grupos:

Grupo |: Pacientes que se les administro pentoxifilina profilactica, 1 semana previa

a la(s) extracciones dentales.

Grupo control: Pacientes sometidos a extracciones dentales, sin administracion de

pentoxifilina.

Tamafio de la muestra y muestreo.

El tamafio de la muestra y el muestreo se realizd a conveniencia, no probabilistico.
Criterios de seleccion de la muestra

Criterios de inclusion.

Pacientes bajo tratamiento farmacoldgico de antiresortivos.

De 40 — 90 afios.



Cualquier sexo.

Pacientes que seran sometidos a extracciones dentarias.

Pacientes que aceptaron participar de forma voluntaria en el estudio.
Criterios de exclusion.

Pacientes que con datos de osteonecrosis asociada a medicamentos previos a

extracciones dentarias por nuestro servicio.

Pacientes con datos de infeccién previa en sitio quirdrgico al momento de la

valoracién.

Pacientes que no acepten participar de forma voluntaria en el estudio.
Pacientes con antecedentes de quimioterapia o radioterapia en cabeza y cuello.
Criterios de eliminacion.

Pacientes que no presenten apego al tratamiento establecido.

Resultados:

Se obtuvo una muestra de 36 pacientes diagnosticados con osteoporosis o cancer
de mama que estaban siendo tratados con acido alendrénico o denosumab,
medicamentos utilizados para el tratamiento de enfermedades O&seas. Estos
pacientes fueron asignados aleatoriamente a dos grupos, uno de los cuales recibio
tratamiento con pentoxifilina, mientras que el otro no recibié tratamiento. El
objetivo fue evaluar los efectos cicatrizantes de la pentoxifilina sobre el tejido

dafado en estos pacientes.

Los dos conjuntos de pacientes fueron asignados a recibir o no tratamiento con
pentoxifilina durante un periodo de tres semanas. Se evaluaron cinco variables
clinicas para analizar su impacto en la angiogénesis y su posible funcién como

agente antiinflamatorio para mejorar el proceso de cicatrizacién. Estas variables
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abarcaron la presencia o ausencia de Eritema, Cicatrizacion, Exudado, Exposicién

Osea y dolor.

Los dos grupos no muestran diferencias estadisticamente significativas en relacion

con la edad.

No existe diferencia significativa entre grupos con relacion al tiempo en el que han
estado los pacientes bajo tratamiento con Acido Alendrénico y Denosumab al

inicio del estudio.

Existe una diferencia significativa entre los grupos, en donde se observa que los
pacientes que recibieron el tratamiento con Pentoxifilina mostraron a lo largo de
las tres semanas una reduccion del eritema en comparacion con el grupo de

pacientes que no recibieron el tratamiento.

Existe una diferencia significativa entre los grupos para la Semana | y Ill, pero no
para la Semana Il. Esto indica que la Pentoxifilina indujo una reduccion del
exudado durante las dos primeras semanas de administracion, en comparacion

con el grupo de pacientes control.

Los resultados muestran que si existe una diferencia significativa entre los grupos
en cada una de las tres semanas evaluadas. Esto indica que el grado de Dolor
percibido por el paciente se redujo por el tratamiento con Pentoxifilina en

comparacion con el grupo de pacientes control.
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Conclusiones:

De acuerdo con los resultados de este estudio clinico experimental, la
administracion de pentoxifilina en pacientes que fueron sometidos a extracciones
dentales con tratamiento de medicamentos antiresortivos con control a 3 semanas,
muestra efectos benéficos respecto a la disminucion de eritema, exudado y dolor
posterior al procedimiento quirargico, por lo que se sugiere el uso de pentoxifilina

como profilactico en pacientes que seran sometidos a extracciones dentales.
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1. ANTECEDENTES.
1.1 ANTECEDENTES GENERALES.

La osteonecrosis inducida por medicamentos fue descrita en 2003 y 2004 por
cirujanos maxilofaciales por casos de pacientes tratados con bifosfonatos via
intravenosa y reportaron necrosis y exposicion ésea que no cicatrizaba en la
regibn maxilofacial, identificando a esta entidad como osteonecrosis de los
maxilares por bifosfonatos BRONJ por sus siglas en inglés (Ruggiero et al.,
2009b). En 2014 se realizé una actualizacion por osteonecrosis de los maxilares
relacionada por medicamentos (MRONJ). El cambio se justificé debido al creciente
namero de casos de osteonecrosis en maxilar y mandibula asociado a otros

antiresortivos y terapias anti angiogénicas (Ruggiero et al., 2014b).

Las terapias con antiresortivos, tales como los bifosfonatos y los inhibidores del
RANKL, se utilizan comunmente en el tratamiento de enfermedades como la

osteoporosis y ciertos tipos de cancer con metastasis 0seas. Sin embargo, la
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administracion de estos medicamentos ha sido relacionada con el riesgo de
osteonecrosis de los maxilares, especialmente después de procedimientos
dentales invasivos como las extracciones con una predisposicion del 52 al 61%,
en pacientes con cancer incrementa 16 veces el riesgo de MRONJ (Ruggiero
et al., 2009b)(Ruggiero et al., 2014b)

2. Osteonecrosis de los Maxilares relacionada con medicamentos.

La MRONJ se define como pacientes que previamente hayan sido o se
encuentren en tratamiento con medicamentos antiresortivos, exposicion ésea en la
region maxilofacial que persista por mas de 8 semanas sin historial de radioterapia

en los maxilares (Ruggiero et al., 2009b).
3. Medicamentos antiresortivos.

Bifosfonatos intravenosos: son medicamentos antiresortivos que se usan para el
manejo del cancer, condiciones como hipercalcemia, eventos esqueletales
relacionados con metéstasis 0sea, tumores solidos de mama, prostata y pulmon,

asi como lesiones liticas de mieloma multiple.(Ruggiero et al., 2014b)

Bifosfonatos orales: se encuentran aprobados para el tratamiento de osteoporosis

y osteopenia.(Ruggiero et al., 2014b)

Inhibidor de RANK-L (denosumab): es un agente antiresortivo que existe como un
anticuerpo completamente humanizado contra el RANK-L e inhibe la funcion de
los osteoclastos y la resorcion Osea. A diferencia de los bifosfonatos los
inhibidores de RANK-I no se unen al hueso y su efecto sobre la remodelacion 6sea
disminuye en su mayoria dentro de los 6 meses posteriores a la interrupcion del

tratamiento.(Ruggiero et al., 2014b)

Medicaciones anti angiogénicas: los inhibidores de la angiogénesis interfieren con
la formacion de nuevos vasos sanguineos al unirse a varias moléculas de
sefalizacion que interrumpen la cascada de la sefalizacion de la angiogénesis.

Estos nuevos medicamentos han demostrado eficacia en el tratamiento de
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tumores gastrointestinales, carcinomas de células renales, tumores

neuroendocrinos y otras neoplasias malignas.(Ruggiero et al., 2014b)
4. Pentoxifilina: Propiedades y Mecanismos

La pentoxifilina es un medicamento que mejora el flujo sanguineo, reduce la
inflamacion y tiene propiedades inmunorreguladoras. Ha sido propuesta como un
posible agente terapéutico para tratar o prevenir la ONM asociada con la
administracion de antiresortivos debido a sus propiedades que pueden mejorar la
perfusion y reducir la inflamacion en el sitio quirdrgico (Khan et al., 2017).

Efectos adversos de la pentoxifilina

5. Pentoxifilina

La pentoxifiina mejora el flujo sanguineo periférico, reduce la viscosidad
sanguinea, aumenta la flexibilidad de la membrana de las células rojas, mejora la
microcirculacién y mejora la oxigenacion de los tejidos. Ademas la pentoxifilina
tiene efectos antifactor de necrosis tumoral alfa (anti-TNF), inhibe los fibroblastos

dérmicos y aumenta la actividad de la colagenasa.(Epstein et al., 2010)
6. Estudios y Resultados

En varios estudios de investigacion se han observado niveles reducidos de TNF y
produccion reducida de interleucina (IL)-12 entre pacientes con sindromes

coronarios agudos tratados con pentoxifilina.(Epstein et al., 2010)

También se ha demostrado una disminucion de la citocina antiinflamatoria IL-10 y
un aumento del factor de crecimiento transformante beta (TGF). La pentoxifilina
también reduce la sintesis de citocinas proinflamatorias, incluido el TNF, en las

lesiones aftosas recurrentes; ademas se informé una disminucién en la duracion
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de la necrosis de los tejidos blandos en la necrosis asociada a la radiacion. En un
estudio de periodontitis experimental en ratas, la perdida ésea disminuyo con
pentoxifilina.(Epstein et al., 2010)(Breik et al., 2019)

Kolokythas y cols publicaron un meta analisis en 2018 con el propoésito de realizar
una revision del manejo médico para los casos avanzados y refractarios de
MRONJ donde los objetivos especificos fueron medir e informar: recuperacion
total o mejoria significativa que no requiriera intervencion quirdrgica, reduccion de
la puntuacién del manejo medico objetivo subjetivo y evaluacion analitica de la
lesion (SOMA, reduccion en la exposicion 6sea o0 MRONJ avanzada o refractaria
cuando se trato con pentoxifilina y otros tratamiento fracasaron.(Epstein et al.,
2010)

7. Conclusiones

La pentoxifilina surge como un potencial coadyuvante para reducir el riesgo de
ONM en pacientes en tratamiento con antiresortivos que deben ser sometidos a
extracciones dentales, debido a la eficacia que ha demostrado en el manejo de

MRONJ avanzada y refractaria.



18

1.2. ANTECEDENTES ESPECIFICOS.

LA literatura que respecta al uso de pentoxifilina como profilactico es escasa, sin
embargo se presenta como alternativa profilactica debido a los resultados
favorables en osteonecrosis de los maxilares asociada a medicamentos una vez
establecida.

Rafael Correia et al en 2020 reportaron un protocolo para el manejo de
osteonecrosis de los maxilares asociada a medicamentos, revision sistematica de
la literatura donde refieren como efectos beneficiosos de la pentoxifilina elasticidad
de los eritrocitos, reduccion de la resistencia periférica vascular y reduccion de la
viscosidad sanguinea disminucion de la adhesion leucocitaria al endotelio,
incremento de la produccién de prostaciclinas, inhibicion de la agregacion
plaquetaria e induccion de anti factor de necrosis tumoral beta. La base de datos
se obtuvo de PubMed y Cochrane Central, se obtuvieron 6585 articulos Unicos de
estos 1189 fueron relevantes para osteonecrosis de los maxilares asociada a
medicamentos y osteonecrosis de los maxilares por bifosfonatos, 62 articulos
examinaron el uso de pentoxifilina y tocoferol de los cuales solo 4 evaluaron el
valor terapéutico de la pentoxifilina/tocoferol (PENTO Protocolo) en el manejo de
la osteonecrosis asociada a medicamentos con un total de 23 pacientes

involucrados.(Cavalcante & Tomasetti, 2020)
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Como resultados obtuvieron que las extracciones dentales fueron el factor
desencadénate de la osteonecrosis, el dolor fue el Unico signo con mejoria
completa después del tratamiento con pentoxifilina, 22 pacientes presentaron
exposicion 0sea, se les dio seguimiento por 10.6 meses, al final del tratamiento
con el protocolo PENTO no hubo evidencia de dolor, salida de secreciones,
exposicion 0sea y en los casos de exposicion 6sea hubo reduccion en cuanto al
tamafo. (Cavalcante & Tomasetti, 2020)

Como conclusion el protocolo PENTO resulto efectivo como un manejo no
invasivo en la osteonecrosis de los maxilares asociados a

medicamentos.(Cavalcante & Tomasetti, 2020)

J. Liy W. Wang en 2020 publicaron una revision sobre los efectos positivos de la
pentoxifilina en la osteonecrosis de los maxilares asociada a medicamentos,
donde refieren dentro de los efectos de la pentoxifilina la prevencion de fibrosis de
la medula ésea, ademas que reportan que la pentoxifilina puede promover la
osteogénesis en el estroma celular de la medula 6sea y restaura completamente
la masa Osea, dureza y caracteristicas minerales en conejos con osteopenia; por
los efectos antes mencionados refiere el uso de pentoxifilina como profilactico
previo a extracciones dentales en pacientes con tratamiento antiresortivo.(Li &
Wang, 2020)

En 2023 Seban y Perez presentan un articulo donde evaltan el protocolo PENTO
como método preventivo, en una serie de seis pacientes los cuales fueron
sometidos a procedimientos quirargicos orales y bajo tratamiento antiresortivo u
antiangiogenico, cinco de los paciente con tratamiento de bifosfonatos
nitrogenados, se empleo el protocolo PENTO por un periodo de 1 mes posterior a
cualquier procedimiento, se dio control por hasta 6 meses por medio de
tomografias, se observé adecuada cicatrizacion 6sea sin datos de osteonecrosis a

largo plazo.(Alfred SEBAN & Steven Perez, 2023)
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2. JUSTIFICACION

En México no existe reporte del uso de pentoxifilina como profilactico en pacientes
con tratamiento de farmacos que intervienen en el metabolismo 6seo y son
sometidos a odontectomias con riesgo de desarrollar osteonecrosis, por lo que

presenta un area de oportunidad a estudiar.

En la literatura mundial encontramos diversos estudios en los cuales se encuentra
bien establecido un protocolo terapéutico para la osteonecrosis per se, con
resultados favorables, sin embrago se cuenta con muy poca literatura que estudie
el uso de pentoxifilina como profilactico, los estudios con los que se cuenta

demuestran una evolucion favorable.

La relevancia de este estudio es poder establecer un protocolo que reduzca el
riesgo de osteonecrosis asociada a medicamentos antiresortivos en pacientes que
seran sometidos a extracciones dentales y evitar un manejo quirdrgico mutilante;
cabe recordar que una vez establecida la osteonecrosis asociada a medicamentos

repercute de manera directa con la calidad de vida del paciente.
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Los medicamentos antiresortivos en la actualidad son ampliamente usados
actualmente por diversas especialidades médicas, tener el conocimiento de los
posibles efectos adversos que tienen especificamente en los maxilares y hacer
consciente al paciente del mismo para poder prevenirlos, asi mismo dos de los
factores de riesgo para desarrollar osteonecrosis de los maxilares por
medicamentos son el desconocimiento de los efectos adversos de los pacientes y
las extracciones dentales que no se realizan con un protocolo enfocado a la

prevencion de este padecimiento.

En la bibliografia se muestran diferentes porcentajes respecto a la incidencia de
osteonecrosis de los maxilares por medicamentos asociada a extracciones

dentales, con un porcentaje que va del 52 al 61%.

La importancia de contar con un protocolo preoperatorio el cual disminuya el
riesgo de desarrollar osteonecrosis de los maxilares por medicamentos nos
permite evitar procedimiento invasivos y mutilantes, asi como patologias
agregadas tales como fracturas patolégicas, infecciones cervicofaciales
secundaria a MRONJ.

El uso de terapia farmacoldgica profilactica para las extracciones dentales en
pacientes bajo terapia con medicamentos que interfieren en el metabolismo 6seo
no se encuentra bien definido. El procedimiento de extracciones dentales es un
procedimiento de rutina y un factor de riesgo con una alta probabilidad de
desarrollar osteonecrosis de los maxilares. La administracion de pentoxifilina
preoperatoria en pacientes con tratamiento de farmacos antiresortivos ha sido
poco estudiada, sin embargo, en paciente con MRONJ ya establecida o refractaria
ha demostrado una reduccion tanto en la sintomatologia, como en la cicatrizacion

siendo esta menor.
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4. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es la efectividad de la pentoxifilina profilactica en pacientes con
terapia antiresortiva para reducir riesgo de osteonecrosis en extracciones

dentales?

El uso de pentoxifilina como profilactico reduce 40% el riesgo de osteonecrosis
en pacientes que seran sometidos a extracciones dentales y se encuentran

bajo terapia antiresortiva
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5. OBJETIVOS
5.1. OBJETIVO GENERAL.

Determinar la efectividad de la pentoxifilina en la prevencion de osteonecrosis
asociada a extracciones dentales en pacientes bajo tratamiento con

medicamentos antiresortivos.
5.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS.

o Comparativa de cicatrizacion entre pacientes que se administrd
pentoxifilina y pacientes que no se les administro.

o Comparativa de dolor entre pacientes que se administré pentoxifilina y
pacientes que no se les administro.

o Comparativa de presencia de exudado en pacientes que se administrd

pentoxifilina y pacientes que no se les administro.



25

6. MATERIAL Y METODOS
6.1. DISENO DEL ESTUDIO.
De acuerdo con la intervencion del agente: experimental.
De acuerdo con el objetivo: comparativo.
De acuerdo con la temporalidad: longitudinal.
De acuerdo con la recoleccion de datos: prospectivo
6.2. UBICACION ESPACIO — TEMPORAL.

El estudio se llevo a cabo en el Hospital Universitario de Puebla, en el periodo
de Marzo — Noviembre 2023

6.3. ESTRATEGIA DE TRABAJO

1. se sometio el protocolo a evaluacion y aprobacion por el comité de ética e

investigacion del Hospital Universitario de Puebla.

2. Se invito a los pacientes a participar en el estudio, informandoles las
implicaciones clinicas, los que cumplieron con los criterios de seleccion y
aceptaron participar voluntariamente, se les entrego un consentimiento
informado y se les aplico un cuestionario sobre el medicamento que se
encontraban tomando, el tiempo de administracion del mismo, caracteristicas

imagenologicas previas a extracciones dentales.

3. Diagnéstico de focos sépticos intraorales en pacientes con terapia

antiresortiva.

4. Se administro pentoxifilina 400mg cada 12 horas 1 semana previa a la(s)

extraccion(es) dental (es).



26

5. Se realizo extraccion de focos sépticos intraorales por residentes de Cirugia
Maxilofacial en las instalaciones de la consulta de Cirugia Maxilofacial del

Hospital Universitario de Puebla.

6. Se inicio antibioticoterapia con amoxicilina 500mg cada 8 horas por 7 dias,
analgesia con paracetamol 500mg cada 8 horas por 5 dias y se continuo con
pentoxifilina 400mg cada 12 horas por 3 semanas.

7. Se realizo control semanal durante tres semanas donde se evalué presencia
de eritema, cicatrizacion alveolar, presencia de exudado purulento, exposicion

Osea y dolor.

8. Se elabor6 una base de datos con los resultados obtenidos.
6.4. MUESTREO

6.4.1. DEFINICION DE LA UNIDAD DE POBLACION

Pacientes con expediente completo bajo tratamiento de antiresortivos que
fueron sometidos a extracciones dentales en el periodo de marzo a noviembre
de 2023 en el servicio de cirugia maxilofacial del Hospital Universitario de

Puebla.
6.4.2. SELECCION DE LA MUESTRA

La muestra se conform6é de pacientes que acuden al servicio de cirugia
maxilofacial del Hospital Universitario de Puebla, con manejo medico de
antiresortivos y que serdn sometidos a extracciones dentales a los cuales se

les organizo en 2 grupos:

Grupo |: Pacientes que se les administro pentoxifilina profilactica, 1 semana

previa a la(s) extracciones dentales.

Grupo control: Pacientes sometidos a extracciones dentales, sin administraciéon

de pentoxifilina.

6.4.3. CRITERIOS DE SELECCION DE LAS UNIDADES DE MUESTREO
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6.4.3.1. CRITERIOS DE INCLUSION

m Pacientes bajo tratamiento farmacoldgico de antiresortivos.
m De 40 - 90 afios.

m Cualquier sexo.

m Pacientes que seran sometidos a extracciones dentarias.

m Pacientes que aceptaron participar de forma voluntaria en el estudio.
6.4.3.2. CRITERIOS DE EXCLUSION

m Pacientes que con datos de osteonecrosis asociada a medicamentos
previos a extracciones dentarias por nuestro servicio.

m Pacientes con datos de infeccion previa en sitio quirdrgico al momento de la
valoracion.

m Pacientes que no acepten participar de forma voluntaria en el estudio.

m Pacientes con antecedentes de quimioterapia o radioterapia en cabeza y

cuello.
6.4.3.3. CRITERIOS DE ELIMINACION
m Pacientes que no presenten apego al tratamiento establecido
6.4.4. DISENO Y TIPO DE MUESTREO

El tamafio de la muestra y el muestreo se realizO a conveniencia, no

probabilistico.
6.4.5. TAMANO DE LA MUESTRA

Se obtuvo un total de 50 pacientes de los cuales se eliminaron 14 por no contar

con el 80% de las variables a estudiar.

El tamafio definitivo de la muestra fue de 36 pacientes.
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6.4.6. DEFINICION DE LAS VARIABLES Y ESCALAS DE MEDICION
6.4.6.1. VARIABLES DE ESTUDIO
6.4.6.1.1. VARIABLES DEPENDIENTES.

e Eritema local.

e Cicatrizacion alveolar.

e Presencia de exudado en herida quirdrgica.
e EXxposicion 0sea en sitio quirdrgico.

e Dolor.
6.4.6.1.2. VARIABLES INDEPENDIENTES.

e Edad.

e Sexo.

e Tiempo de administracion del bifosfonato.
e Medicamento administrado.

e Ensanchamiento del ligamento periodontal.
e Esclerosis 6sea radiografica.

e Administracion de pentoxifilina.



6.4.6.2. OPERALIZACION DE LAS VARIABLES.

Variables
Dependientes.

Eritema local.

Cicatrizacion

Alveolar.

Presencia de
exudado en
herida

quirurgica.

Exposicién
6sea en sitio

guirurgico.

Definicion
conceptual

Enrojecimiento
en la mucosa

oral.

Reparacion total

de la herida.
Presencia de
productos de
degradacion por
un proceso
infeccioso.
Presencia de
hueso no
cubierto por
mucosa de

revestimiento.

Definicién

Operacional.

Enrojecimiento
en la mucosa
oral durante el
proceso de
cicatrizacion.

Procesos de
reparacion del
lecho

quirdrgico.

Datos de
infeccion de la
herida

quirargica.

Hueso

expuesto  al
medio oral con
datos de

necrosis o0sea.

Instrumento

de medicién

Escala visual.

Escala visual.

Escala visual

Escala visual

Dicotdmica

Dicotomica

Dicotdmica.

Dicotdmica.

30

Presente

Ausente.

Cerrado.

Abierto.

Presente.

Ausente.

Presente.

Ausente.
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Dolor

Percepcion
sensorial
localizada y
subjetiva que

puede ser mas o
menos  intensa,
molesta o]
desagradable vy
gue se siente una

parte del cuerpo.

Percepcion
subjetiva de
la escala
visual

numeérica.

Escala

numeérica.

visual

Escala

razon.

de

10




Variables

Independientes.

Edad

Sexo

Tiempo de
administracion
del bifosfonato

Medicamento

administrado.

Definicion

conceptual

Tiempo que ha

vivido una
persona desde su
nacimiento.
Condicion
orgéanica que

distingue machos

de hembras.

Duracion del
tratamiento
desde su primera
administracion
hasta la fecha del

estudio.

Farmaco
administrado que
interviene en el
metabolismo

oseo

Definicion Instrumento

operacional de medicidn

Edad Cuestionario.
cumplida en

anos.

Genero. Cuestionario
Tiempo de Cuestionario
administracion

del farmaco.

Terapia Cuestionario

farmacoldgica

antiresortiva

Escala

Dimensional

Dicotomica

Dimensional

Escala

nominal.

32

Valor

ARNos

cumplidos

Masculino

Femenino.

Meses.

1 AcC.
Alendronico.

2 AcC.

Zolendronico.
3Denosumab

4Raloxifeno
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Variables Definicion Definicion Instrumento Escala Valor

conceptual operacional de medicidn

Independientes.

Datos Cambios Cambios en la Radiografia. Dicotomica Presente
radiogréficos radiograficos Radiolucidez y
_ Ausente
evaluables en una opacidades
ortopantomografia. sugerentes de
alteraciones
Oseas.
Pentoxifilina La pentoxifilina es Medicamento = Cuestionario Dicotébmica Presente
una metilxantina usado como
_ Ausente
gue pertenece al tratamiento
grupo de los coadyuvante
derivados en la
purinicos. osteonecrosis.
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6.4.7. METODOS DE RECOLECCION DE DATOS
1. Formato personalizado de recoleccion de las variables clinicas a estudiar.

2. Hoja de recoleccion de datos obtenidos de la historia clinica y formato

personalizado, la cual se realizé en Excel.
3. Los datos obtenidos se vaciaron en un paquete estadistico.
6.4.8. ANALISIS DE DATOS

Los datos obtenidos se vaciaron en un paquete estadistico r&r estudio, se aplicara
estadisticas descriptivas con medidas de dispersion y tendencia central para

obtener el comportamiento poblacional.

Al comprobar el comportamiento de la poblacién se aplicaron pruebas de
normalidad Shapiro-Wilk (p<0.05). Para las variables numéricas como edad, TAM
y dolor se determind que solo la variable de edad sigue una distribucion normal
por lo que se aplico una prueba t student de dos colas, en cuanto a TAM se aplico
la U de Mann-Whutney de dos colas.
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7. LOGISTICA
7.1. RECURSOS HUMANOS
Residentes de cirugia maxilofacial del Hospital Universitario de Puebla.

Dr. Victor Hugo Santos Enriquez, medico adscrito al servicio de cirugia

maxilofacial del Hospital Universitario de puebla.

MC Monica Heredia Montafio, Jefa del servicio de Cirugia General.
7.2. RECURSOS MATERIALES

Cuadro basico de medicamentos del HUP.

Instalaciones propias del HUP.

Se conto con recursos propios del HUP.

7.3. RECURSOS FINANCIEROS

Este proyecto no conto con financiamiento, el medicamento fue adquirido por el

paciente en los casos de pacientes no derechohabientes.



8. RESULTADOS

Datos descriptivos de la muestra

36

Se obtuvo una muestra de 36 pacientes diagnosticados con focos sépticos

intraorales que ameritaban extraccion(es) dental(es) que estaban siendo tratados

con acido alendrénico o denosumab, medicamentos utilizados para el tratamiento

de enfermedades Oseas. Estos pacientes fueron asignados aleatoriamente a dos

grupos, uno de los cuales recibié tratamiento con pentoxifilina, mientras que el

otro no recibié tratamiento. El objetivo fue Determinar la efectividad de la

pentoxifilina en la prevencion de osteonecrosis asociada a extracciones dentales

en pacientes bajo tratamiento con medicamentos antiresortivos.

Tabla 1. Datos demograficos y clinicos de los pacientes incluidos en el

estudio
Pacientes Total CTRL Tx
n 36 18 18
Edad (afios) 58.94 + 11.20 63.17 £ 11.29 54.72 + 9.63
Tiempo de
administracion de 34.92 +20.15 38.17 + 18.69 31.67 + 21.55
medicamentos - TAM
(meses)
Medicamento
administrado (MA) 28/8 14/4 14/4

(Ac. Alendronico/
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Denosumab)

Ensanchamiento del
ligamento periodontal 28/8 14/4 14/4
(Presente/Ausente)

Areas de Esclerosis
22/14 15/3 7/11
(Presente/Ausente)

**La edad y el TAM esta expresada como la media + la desviacion estandar el
resto de las variables estan expresada como la frecuencia.

Los dos conjuntos de pacientes fueron asignados a recibir o no tratamiento con
pentoxifilina durante un periodo de tres semanas. Se evaluaron cinco variables
clinicas para analizar su impacto en la angiogénesis y su posible funcién como
agente antiinflamatorio para mejorar el proceso de cicatrizacion. Estas variables
abarcaron la presencia o ausencia de Eritema, Cicatrizacion, Exudado, Exposicién
Osea y dolor.

Tabla 2. Frecuencia de la presencia o ausencia de las variables clinicas
asociadas con el proceso de cicatrizacion inducido por Pentoxifilina

Control
Semana | Semana ll Semana lll
(CTRL)
Eritema
11/7 9/9 7/11
(Presente/Ausente)
Cicatrizacion
16/2 13/5 16/2
(Presente/Ausente)
Exudado
8/10 7/11 7/11
(Presente/Ausente)
Exposicion Osea
3/15 3/15 3/15
(Presente/Ausente)
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Dolor (0-10) 4.50 + 2.06 4.00 +2.00 3.61+1.85

Tratamiento

Semana | Semana ll Semana lll
(Tx)
Eritema
5/13 1/17 1/17
(Presente/Ausente)
Cicatrizacion
12/6 17/1 17/1
(Presente/Ausente)
Exudado
0/18 0/18 2/16
(Presente/Ausente)
Exposicién Osea
1/17 1/17 0/18
(Presente/Ausente)
Dolor (0-10) 277+1.21 1.22+1.26 0.88+1.45

**|_a escala de dolor esta expresada como la media + la desviacion estandar el
resto de las variables estan expresada como la frecuencia.

Analisis estadisticos

Las variables numéricas y ordinales se analizaron para determinar la normalidad.
Se aplicé una prueba Shapiro-Wilk para determinar la normalidad de los valores
residuales (p < 0.05). Tomando como criterio este analisis se determiné si las
comparaciones de grupos se analizaron con una prueba paramétrica 0 no
paramétrica.

Para las variables numéricas como edad, TAM y dolor se determin6d que solo la
variable edad sigue una distribucién normal (W = 0.8812; p = 0.0011) mientras que
TAM (W = 0.9671; p = 0.3521) y la escala de dolor (W = 0.8940; p = 0.0024) no
provienen de una distribucion normal. Con base en este resultado se aplicaron las
pruebas estadisticas correspondientes. El resto de las variables son categoéricas
por lo que su tratamiento fue diferente.



39

1. Comparacion de grupos de las variables demograficas y clinicas:
CTRL vs Tx

Edad

Se comparo la edad de los pacientes mediante una prueba t student de dos colas
con un valor p < 0.05.

100+

o
T

o
T

Edad (aios)
i =S
(=)
|

N
o
1

Controles Tratamiento

Figura 1. Comparacién de la Edad entre ambos grupos de estudio. Los datos
estan expresados como la media + la desviacidon estandar.

Los resultados muestran una p = 0.0213, t = 2.413 y un df = 34. Esto significa que
los dos grupos no muestran diferencias estadisticamente significativas en relacion
con la edad por lo que se puede considerar que la edad entre los grupos genera
un efecto sobre las variables clinicas empleadas para determinar el efecto del
tratamiento con Pentoxifilina.
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Tiempo de administracion de medicamentos (TAM)

Se comparo el tiempo de administraciéon de medicamentos (TAM) de los pacientes
mediante una prueba U de Mann-Whitney de dos colas con un valor p < 0.05.

o,
g

N
<

N
?

Tiempo de administracién
de medicamentos (meses)

=]
1

Co ntlroles Tratamiento

Figura 2. Comparacién entre ambos grupos del tiempo de la administracién
de medicamentos, Acido Alendronico y Denosumab. Los datos estan
expresados como la media + la desviacion estandar.

Los resultados muestran una p = 0.3680 y U = 135.50. Esto significa que no existe
diferencia significativa entre grupos con relacion al tiempo en el que han estado
los pacientes bajo tratamiento con Acido Alendrénico y Denosumab al inicio del
estudio.

Las variables Medicamento Administrado (MA), Ensanchamiento del Ligamento
Periodontal (ELP) y Areas de Esclerosis se analizaron con una prueba Chi-
cuadrada.
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Medicamento Administrado (MA)

15- Bl Ac. Alendrénico

8 Denosumab
3
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| 1 | 1
CTRL Tx CTRL Tx

Figura 3. Comparacién entre grupos de la ingesta de medicamentos, Acido
Alendronico y Denosumab.

Los resultados para la variable MA muestran una p = 0.9999, Chi-cuadrada =
0.000 y un df = 1. Los resultados muestran que no existe diferencia significativa
entre los grupos ya que se encuentran balanceados en términos de cuantos
individuos de cada grupo estaban recibiendo Acido Alendrénico o Denosumab.
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Ensanchamiento del Ligamento Periodontal (ELP)

15-
Il Presente
" Ausente
(o]
3
O
S 10-
T
£
()
T
(o]
"E 5_
£
3
Z
0-

| | | |
CTRL Tx CTRL Tx
Figura 4. Comparacién entre grupos de la presencia o ausencia de
Ensanchamiento Ligamento Periodontal en los pacientes al inicio del estudio

Los resultados para la variable ELP muestran una p = 0.9999, Chi-cuadarda =
0.000 y un df = 1. Los resultados muestran que no existe diferencia significativa
entre los grupos ya que se encuentran balanceados en términos de cuantos
individuos presentan o no ELP al inicio del estudio.
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Areas de Esclerosis

Bl Presente
Ausente

20-

-
3,
|

Numeéro de individuos
—
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] 1

0-

CTRL Tx CTRL Tx

Figura 5. Comparacién entre grupos de la presencia o ausencia de Areas de
Esclerosis en los pacientes al inicio del estudio.

Los resultados para la variable Areas de Esclerosis muestran una p = 0.0062, Chi-
cuadrada = 7.481 y un df = 1. Los resultados muestran que, si existe una
diferencia significativa entre los grupos, indicando que los pacientes que recibieron
el tratamiento con Pentoxifilina inicialmente tenian una menor incidencia de areas
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de esclerosis en comparacion con el grupo de pacientes control que no recibio la
Pentoxifilina.

2. Comparacion de grupos de las variables clinicas asociadas con los
efectos del tratamiento: CTRL vs Tx

Las variables Eritema, Cicatrizacion, Exudado y Exposicion Osea se analizaron
con una prueba Chi-cuadrada, mientras que los puntajes obtenidos de la escala de
Dolor se analizaron con una prueba ANOVA de dos vias de medidas repetidas,
con correccion de p-valores con el método de False Discovery Rate (FDR). Para
ambos casos se establece una p < 0.05.

2.1 Eritema

H Controles (Presente) [ Controles (Ausente)
O Tratamiento (Presente) [0 Tratamiento (Ausente)

N
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—
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Figura 6. Comparacién entre grupos de la presencia o ausencia de Eritema
durante el tratamiento con Pentoxifilina.

Los resultados obtenidos para la variable Eritema para la Semana 1, p = 0.0442,
Chi-cuadrada = 4.050 y un df = 1, para la Semana Il una p = 0.002, Chi-cuadrada
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=8.862 y un df =1 y para la Semana Il una p = 0.016, Chi-cuadrada = 0.5.786 y
un df = 1. Estos resultados muestran que, si existe una diferencia significativa
entre los grupos, en donde se observa que los pacientes que recibieron el
tratamiento con Pentoxifilina mostraron a lo largo de las tres semanas una
reduccion del eritema en comparacion con el grupo de pacientes que no recibieron
el tratamiento. Este efecto, se observd desde la semana uno hasta la semana lll,
lo que indica que fue un efecto constante con respecto al tiempo.

2.2 Cicatrizacion

Hl Controles (Presente) E Controles (Ausente)
O Tratamiento (Presente) O Tratamiento (Ausente)

0|II III o
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(=]
1
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% |

\Y N N N N N\ N
o‘b\ Q‘b\ @\\ o‘b\ Q“b @\\ Q‘b\ {{b\ Q,.\\ Q“b\ o‘b\ g.\\
PP 6‘@(\ & L 6@*‘ &L 6@0 & & @é‘

Figura 7. Comparacién entre grupos de la presencia o ausencia de
Cicatrizacion durante el tratamiento con Pentoxifilina.

Los resultados obtenidos para la variable Cicatrizacion para la Semana |, p =
0.108, Chi-cuadrada = 2.571 y un df = 1, para la Semana Il una p = 0.073, Chi-
cuadrada = 3.200 y un df = 1 y para la Semana lll una p = 0.546, Chi-cuadrada =
0.363 y un df = 1. Con estos resultados se muestra que no existe una diferencia
significativa entre los grupos para ninguna de las tres semanas evaluadas. Esto
indica que la mejora en el proceso de cicatrizacion inducido por Pentoxifilina no
fue significativa en comparacién con el grupo de pacientes control.
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2.3 Exudado

Hl Controles (Presente) E Controles (Ausente)
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Figura 8. Comparacién entre grupos de la presencia o ausencia de Exudado
durante el tratamiento con Pentoxifilina.

Los resultados obtenidos para la variable Exudado para la Semana |, p = 0.001,
Chi-cuadrada = 10.290 y un df = 1, para la Semana Il una p = 0.032, Chi-cuadrada
=8.690 y un df = 1 y para la Semana Ill una p = 0.0543, Chi-cuadrada = 3.704 y
un df = 1. Estos resultados muestran que, si existe una diferencia significativa
entre los grupos para la Semana | y Ill, pero no para la Semana lll. Esto indica que
la Pentoxifilina indujo una reduccién del exudado durante las dos primeras
semanas de administracion, en comparacién con el grupo de pacientes control.
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2.4 Exposicién Osea
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Figura 9. Comparacién entre grupos de la presencia o ausencia de
Exposicion Osea durante el tratamiento con Pentoxifilina.

Los resultados obtenidos para la variable Exposicion Osea para la Semana |, p =
0.288, Chi-cuadrada = 1.125 y un df = 1, para la Semana Il una p = 0.288, Chi-
cuadrada = 1.125 y un df = 1 y para la Semana Ill una p = 0.070, Chi-cuadrda =
3.273 y un df = 1. Los resultados muestran que no existe una diferencia
significativa entre los grupos para ninguna de las tres semanas evaluadas. Esto
indica que la Exposicion Osea no se vio afectada por el tratamiento con
Pentoxifilina en comparacién con el grupo de pacientes control.
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2.4 Escala de Dolor
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Figura 10. Comparacién entre grupos de la escala de Dolor durante el
tratamiento con Pentoxifilina. Los datos estan expresados como la media +
la desviacion estandar.

Los resultados para la variable de la escala de Dolor muestran que para la
Semana | una p = 0.005, t = 3.049, df = 27.51 para la Semana Il una p = 0.000, t =
4.982, df = 28.70 y para la Semana Ill una p = 0.000, t = 4.910, df = 32.16. Los
resultados muestran que si existe una diferencia significativa entre los grupos en
cada una de las tres semanas evaluadas. Esto indica que el grado de Dolor
percibido por el paciente se redujo por el tratamiento con Pentoxifilina en
comparacion con el grupo de pacientes control. Que no recibié el tratamiento.
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3. Comparacion longitudinal intragrupo (Grupo Tratamiento) de las
variables clinicas asociadas con los efectos del tratamiento con
Pentoxifilina

Eritema B Presente
20- O Ausente
wn
o)
3
s 15
©
=
o 10-
o
o
£ 5-
= |
Z
0- — —
Semflma I Seména 1l Semalma 1]

Figura 11. Comparacién longitudinal del efecto de la Pentoxifilina sobre la
presencia de Eritema en pacientes tratados durante tres semanas.

Los resultados para la variable Eritema muestran para la Semana | en
comparacion con la Semana Il presenta una p = 0.073, Chi-cuadrada = 3.200 y un
df = 1 mientras que la Semana | en comparacién con la Semana Il presenta una p
= 0.073, Chi-cuadrada = 3.200 y un df = 1 y la Semana Il en comparacion con la
Semana Ill presenta una p = 0.999, Chi-cuadrada = 0.000 y un df = 1. Los
resultados muestran que no existe una diferencia estadisticamente significativa
entre las tres semanas que los pacientes recibieron el tratamiento con
Pentoxifilina. Esto indica que a nivel intragrupo el tratamiento no mostro una
reduccion progresiva drastica sobre la presencia de Eritema en estos pacientes.
Sin bien se observa una reduccién en la presencia se Eritema entre la Semana | y
las Semanas Il y lll, esta no resulto ser significativa. No obstante, se observé una
tendencia hacia la reduccion del Eritema.
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Figura 12. Comparacién longitudinal del efecto de la Pentoxifilina sobre la
Cicatrizaciéon en pacientes tratados durante tres semanas.

Los resultados para la variable Cicatrizacion muestran para la Semana | en
comparacion con la Semana Il presenta una p = 0.035, Chi-cuadrada = 4.433 y un
df = 1 mientras que la Semana | en comparacién con la Semana Il presenta una p
= 0.035, Chi-cuadrada = 4.433 y un df = 1 y la Semana Il en comparacién con la
Semana lll presenta una p = 0.999, Chi-cuadrada = 0.000 y un df = 1. Los
resultados muestran que si existe una diferencia estadisticamente significativa
entre la Semana | y la Semana Il y Il sobre la mejora en el proceso de
Cicatrizacion en los pacientes recibieron el tratamiento con Pentoxifilina. Esto
indica que a nivel intragrupo el tratamiento si mostré un incremento en el proceso
de Cicatrizacién que se observo principalmente en la Semana | y que se acentué
para la Semana Il y Ill, ya que, en estas dos Ultimas semanas, ya no se observo
ninguna mejora en el proceso de Cicatrizacion.
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Figura 13. Comparacién longitudinal del efecto de la Pentoxifilina sobre la
presencia de Exudado en pacientes tratados durante tres semanas.

Los resultados para la variable Exudado muestran para la Semana | en
comparacién con la Semana Il presenta una p = NA, Chi-cuadrada = NA y un df =
NA mientras que la Semana | en comparacion con la Semana lll presenta una p =
0.1456, Chi-cuadarda = 2.118 y un df = 1 y la Semana Il en comparacion con la
Semana lll presenta una p = 0.1456, Chi-cuadrada = 2.118 y un df = 1. Para la
comparacion de la Semana | y Il no se obtuvo ningun resultado ya que al ser
muestras iguales el analisis no se puede llevar a cabo. Los resultados muestran
que no existe una diferencia estadisticamente significativa entre las tres semanas
gue los pacientes recibieron el tratamiento con Pentoxifilina sobre la presencia de
Exudado. Esto indica que a nivel intragrupo el tratamiento no mostré un
incremento significativo en la presencia de Exudado.
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Figura 12. Comparacién longitudinal del efecto de la Pentoxifilina sobre la
presencia de Exposicion Osea en pacientes tratados durante tres semanas.

Los resultados para la variable Exposicion Osea muestran para la Semana | en
comparacién con la Semana Il presenta una p = 0.9999, Chi-cuadrada = 0.000 y
un df = 1 mientras que la Semana | en comparacion con la Semana lll presenta
una p = 0.3105, Chi-cuadrada = 1.029 y un df = 1 y la Semana Il en comparacion
con la Semana lll presenta una p = 0.3105, Chi-cuadrada = 1.029 y un df = 1. Los
resultados muestran que no existe una diferencia estadisticamente significativa
entre las tres semanas que los pacientes recibieron el tratamiento con Pentoxifilina
sobre la presencia de Exposicion Osea. Esto indica que a nivel intragrupo el
tratamiento no mostré un incremento significativo en la presencia de Exposicion
Osea.
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Figura 12. Comparacién longitudinal del efecto de la Pentoxifilina sobre la
percepcidon de Dolor en pacientes tratados durante tres semanas. Los datos
estan expresados como la media + la desviacion estandar.

Los resultados para la variable de la escala de Dolor muestran que la Semana | en
comparacion con la Semana Il presenta una p = 0.000, t = 4.526, df = 35, mientras
gue la Semana | en comparacion con la Semana lll presenta una p = 0.000, t =
4.821, df = 35, y la Semana Il en comparacion con la Semana Ill presenta una p =
0.079, t = 1.080, df = 35. Los resultados muestran que si existe una diferencia
significativa para el grupo tratado Pentoxifilina a través del tiempo. Esto indica que
el tratamiento reduce el dolor de manera progresiva, siendo mas drastico el efecto
durante la primera semana en comparacién con la Semana Il y Ill, en donde el
efecto continuo, pero es mas atenuado.
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9. DISCUSION

Actualmente se procura evitar las extracciones dentales debido al riesgo de
desarrollar osteonecrosis de los maxilares asociada a medicamentos y una vez
establecido la enfermedad el control se limita a higiene oral, terapia antibacterial y
en casos severos secuestrectomia; el antecedente del uso de pentoxifilina como
manejo en pacientes con osteonecrosis ha reportado resultados favorables, sin
embargo fue hasta el momento el uso como profilactico y los reportes son
limitados, por lo que con este estudio se establece una pauta para la profilaxis de
pacientes que van a ser sometidos a extracciones dentales con tratamiento de

antiresortivos.

Gianluca et al en una poblacion de 202 pacientes, reportaron mejoria en la
cicatrizacion después de un mes respecto al grupo control, 17% de los pacientes
del grupo control no cicatrizaron, 71% recidivaron en 2 meses y 7% desarrollaron
infecciones como complicacion (Colapinto et al.,, 2023), en nuestro estudio no
hubo relevancia significativa respecto a la cicatrizaciéon, sin embargo en cuanto a
la presencia de exudado presentaron disminucién o ausencia completamente

entre la primera y segunda semana.

Aggarwal et al en 2017 evalud 110 pacientes que fueron sometidos a radioterapia
por cancer en cabeza y cuello, donde reportaron 6% de incidencia de
osteonecrosis en pacientes con protocolo PENTO como profilaxis durante el
primer afo, 12% durante el segundo afio y 16% posterior a 5 afios, solo 10
paciente presentaron efectos adversos respecto a pentoxifilina tales como
nauseas, dolor de cabeza e irritacion gastrica (Aggarwal et al., 2017), respecto a
este estudio a pesar de no tener relevancia estadistica por el tamafio de la
muestra y tiempo de administracion, si hay mejoria clinica en cuanto al tiempo de
cicatrizacion en el grupo experimental de pentoxifilina, respecto al grupo control,

en cuanto a los efectos adversos no se reportaron en este estudio.
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En este estudio a diferencia de los estudios reportados en la literatura se
administré pentoxifilina de manera profilactica en pacientes sometidos a
extracciones dentales; se evaluaron signos clinicos que no habian sido evaluados

en estudios previos tales como eritema, exudado y dolor.

Se comparo la presencia de eritema en el grupo control y el grupo de estudio
mediante la prueba Chi cuadrada donde mostro que los pacientes en estudio
mostraron reduccion del eritema a lo largo de las 3 semanas respecto al grupo
control, comportandose como un efecto constante. Se realizo también una
comparacion longitudinal en el grupo de estudio no mostrando una reduccion
progresiva drastica sobre la presencia de eritema en estos pacientes, sin
embargo, se observa reduccion en la presencia de eritema entre la semana | y las

semanas Il y Il, sin ser significativa.

En cuanto al exudado de material purulento muestra relevancia significativa entre
el grupo control y el grupo en estudio entre la semana | y lll, pero entre la semana
Il, demostrando que la pentoxifilina es efectiva en la reduccion del exudado
durante las primeras semanas de administracion, en comparacion con el grupo de

pacientes control.

Respecto al dolor se obtuvo una diferencia significativa entre ambos grupos
durante las tres semanas evaluadas, indicando que el grado de dolor percibido por
el paciente se redujo con el uso de pentoxifilina. En la comparacion longitudinal del
efecto de la pentoxifilina en el grupo de estudio los resultados muestran que si
existe una diferencia significativa a través del tiempo, indicando que el tratamiento
reduce el dolor de manera progresiva, siendo mas drastico el efecto durante la
primera semana en comparacion don la semana Il y IlI, donde el efecto es

continuo.
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10.CONCLUSIONES

De acuerdo con los resultados de este estudio clinico experimental, la
administracion de pentoxifilina en pacientes que fueron sometidos a extracciones
dentales con tratamiento de medicamentos antiresortivos con control a 3 semanas,
muestra efectos benéficos respecto a la disminucion de eritema, exudado y dolor
posterior al procedimiento quirdrgico, por lo que se sugiere el uso de pentoxifilina
como profilactico en pacientes que seran sometidos a extracciones dentales.
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13.ANEXOS

13.1. BIOETICA

Declaracion de Helsinki (actualizacion 2013). Articulo 12. La investigacion
en humanos debe ser llevada a cabo por personas calificadas Ley General
de Salud promulgada en 1984. Articulos 14, 20, 21 y 22. Comité de Bioética
y de Etica en Investigacion del hospital.

* Ley General de Salud promulgada en 1984.

Articulos 14, 20, 21y 22.
- Comité de Bioética y de Etica en Investigacion del hospital.
* Aspectos éticos.

El estudio fue aprobado por el Comité Local de Investigacion en Salud. Este
protocolo esta disefiado de acuerdo con los lineamientos anotados en los
siguientes codigos:

Reglamento de la ley General de Salud. De acuerdo con el reglamento de
la Ley General de Salud en Materia de Investigacion, para la salud, Titulos
del primero al sexo y noveno 1987. Norma Técnica No. 313 para la
presentacion de proyectos e informes técnicos de investigacion en las

instituciones de Atencion a la Salud.

Reglamento federal: titulo 45, seccién 46 y que tiene consistencia con las

buenas practicas clinicas.

Declaracion de Helsinki: Principios éticos en las investigaciones médicas en

seres humanos, con ultima revision en Escocia, octubre 2000.

Principios éticos que tienen su origen en la declaracion de Helsinki de la
Asociacion Médica Mundial, titulado: “Todos los sujetos en estudio firmaran
el consentimiento informado acerca de los alcances del estudio y la
autorizacion para usar los datos obtenidos en presentaciones y

publicaciones cientificas.



62

13.2 CRONOGRAMA

Agosto Septiembre Octubre Noviembre
2023 2023 2023 2023

Presentacion de
protocolo de
investigacion

Recoleccion de
datos

Andlisis
estadistico

Presentacion de
Tesis



13.3. FORMATO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

BENEMERITA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE PUEBLA

Paciente:

k HOSPITAL UNIVERSITARIO DE PUEBLA 5 h‘p

Lugary fecha: Nom. Exp.

DECLARO:

Que ¢l Doctor(a).

1. Me ha explicado la naturaleza exacta de la intervencién o

S'hmhuunmhwluhqwhadmwnde
local en o punto de inyeccibn,

procedimiento que se me va a realizar y su dad, He
mhwmhd&wdrnndmmnn

puede p
Mkhmmydobr Mnlumnwlbloqw
quede una certa dificuitad e

a efectuar, su
mmemknolmmmmwymlw
riesgos y posibles complicaciones que de £ puedan derivarse.

2. Comprendo que la prictica de la Cirugla Bucal no 5 una
denda exacta, y que pretende solucionar una patologia
diagnosticada gracias a los hechos observados o comprobades
hasta este momento; por tanto no es razonable que el drujano
sea capaz de anticipar nf de explicar todos los riesgos o
complicaciones. Comprendo también que un

indeseable no necesariamente implica un error en ese juicio,
whwtmhmnﬂludumnﬂouwd

movimientos de apertura y clerre.

[ quuwmnhsduddu-nﬂMwM
mmummMMydeEanﬂth
mldomdomahndandcqmmnddw

nlndnunde logf: de mis
i de forma muy

huulhlwldhdcwmmcdol ritmo cardisco y/o una
cardiopatia isquémica (angina de peche, infarto) que deberdn
ser tratadas répida y convenientemente.

juicio y las durante el

7. Me ha explicado que ¢! i que se me
realizard p\udc tener, de forma hfm mnplkaﬁoms
i incluyen pero no se limitan

entonces conocidos, buscando siempre mi mayor
3. Me ha explicado que el tratamiento que se va a hacer s¢

a Inflamacién, delor, infeccidn, alveolitis, sangrado, hematoma,
umah-mmlmmnﬂndommm

efecvuard bajo anestesia Jocal, b cwal se me va 2
diante una o varias Su finalidad es bloquear, de
forma reversible, la transmisién de los impulsos merviosos,
para poder realizar la intervencién sin dolor. Se me ha
informado que notaré una sensacién de adormecimiento del
labéo, lengua o de otras zomas de la cara, que va 3 durar
determinado tiempo.
4. Si bien, a partir de mis antecedentes personales mo se

deducen posibles alergias o hipersensibilidad 2  los
componentes de la solucién anestésica, ello no excluye la

dmo 3 (aenm °
Eéasi

3 otras regiones
mwmumﬂbcumuunhoy/o
faclal, como complicaciones mas improbables. Se me informa
m estas complicaciones pueden requerir tratamientos

médico- quirlirgicos adicionales y qufdguu pueden dejar
secuelas definitivas.

8 He comprendido las explicaciones que se me han facilitado
y ¢ facultativo que me ha atendido me ha permitido hacer

posibilidad de que, puedan todas las y me ha aclarado todas las dudas que le
allrpusdelupourﬁmdemumdomama.adm he planteado.
y ea casos shock que
pueden requerir tratamiento usgente. 9. También o que puedo de dicho
. g

Justificacién alguna ANTES DE INICIAR EI.PIOCEDIMIEN'N
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Num. Exp

[Ficha de identidad
Nombre

BENEMERITA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE PUEBLA
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE PUEBLA

Cirugia Maxilofacial

Fecha:

64

Edad. DHA

{Ongmano

Sexoc M F Religeon:

Residente;
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P P
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AGO
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Ivsa

NPS

MmpF
Do¢ma

Embarazo actual
Tiempo:

13.4. HERRAMIENTA DE RECOLECCION DE DATOS




Nombre del paciente: Expediente: Fecha:

Evaluacién de la pentoxifilina como profilactico en cirugia oral en pacientes tratados con farmacos antiresortivos.

Favor de marcar la casilla que corresponde.

1. Tiempo de administracién del medicamento.
L1 Menor a1 afio.
1 Mayora 1 afio ymenor o igual a 2 afios.
1 Mayor a 2 afios y menor o igual a 3 afios.
1 Mayora 3 afios.

2. Medicamento administrado.
1 Acido alendrénico.
[1 Acido zolendronico.
[1 Denosumab.
1 Raloxifeno.

3. Datos radiograficos.
[1 Ensanchamiento del ligamento periodontal.
o Si
1 No
[1 Areas de esclerosis
o Si
0 No

4, Comorbilidades
[1 Diabetes.
[l Artritis reumatoide
1 Enfermedades autoinmunes (hipotiroidismo, lupus, hipoparatiroidismo, enf de Paget, Sjégren)
1 Céncer

5. Quimioterapia/radioterapia.
1 Si
1 No
1 Sisu respuesta fue si, especificar drea de radioterapia, radiofrecuencia y sesiones.
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Nombre del paciente:
Evaluacién postquirtrgica.

Expediente:

Eritema local

Si

o

0

A
R
sin dolor

>

Cicatrizacion alveolar

Fecha:

Presencia de
exudado en herida
quirtrgica

-.A

S 6
]

dolor leve

dolor moderado
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Exposicion 6sea en Pentoxifilina.

sitio quirtrgico.

8 9 10

A
i

-p ~]

dolor intenso
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BENEMERITA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE PUEBLA
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE PUEBLA
SUBDIRECCION DE ENSENANZA, INVESTIGACION Y CAPACITACION EN SALUD

AUTORIZACION DE IMPRESION DE TESIS

Por este medio la Subdireccién de Ensefianza, Investigacion y Capacitacion en
Salud del Hospital Universitario de Puebla, para la evaluacion de la tesis del alumno
Juan Manuel Sidar Reyes manifiesta que después de haber revisado su tesis:
“Evaluacion de la pentoxifilina como profildctico en cirugia oral en pacientes tratados
con fdrmacos antiresortivos” desarrollada bajo la direccién del Dr. Victor Hugo Santos
Enriquez y asesoramiento metodoldgico del Dra. Ménica Heredia Montafio, el trabajo
se ACEPTA para proceder a suimpresion.

Al cumplir con este dltimo requisito, usted serd considerado candidata a obtener el
Diploma de la Especialidad en: Cirugia Maxilofacial.

Emite su voto aprobatorio:




