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Efectividad de la premedicacion AINEs en extracciones de terceros molares:
protocolo de una revisién sistematica

Effectiveness of NSAIDs premedication following third molar extraction:
protocol of a systematic review
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Resumen

Introduccion: La inflamacién es un proceso esencial en la reparacién tisular, en el cual las enzimas COX y las prostaglandinas tienen
un papel fundamental. La extraccion de terceros molares, es un procedimiento dental frecuente que puede derivar en complicaciones
como dolor postoperatorio, siendo este el sintoma mas comun debido a la complejidad quirdrgica. Este dolor varia entre pacientes y
suele ser mas intenso en las primeras horas tras la intervencién. Su control se basa en el uso de analgésicos y antiinflamatorios, des-
tacando los antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) por su eficacia analgésica, antipirética y antiinflamatoria. Se ha demostrado que
su administracion preoperatoria mejora el manejo del dolor en procedimientos odontolégicos. Objetivo: Determinar la eficacia de la
premedicacion con AINES en adultos sometidos a extraccion de terceros molares. Metodologia: Se llevara a cabo una revision sistema-
tica de la literatura en bases de datos como PubMed, Embase, EBSCO y Web of Science, incluyendo ensayos clinicos aleatorizados (ECA),
siguiendo la pauta PRISMA-P y registrdndose en PROSPERO. La seleccion de estudios se realizard mediante la plataforma Rayyan en
dos fases. Los datos seran extraidos con una planilla disefada especificamente para el estudio, enfocandose en desenlaces relevantes.
Se hara una sintesis narrativa y, de ser posible, un metaandlisis seguiin la homogeneidad de los estudios. El riesgo de sesgo se evaluara
utilizando la herramienta RoB-1. Resultados: Se espera que esta revision sirva como guia para la toma de decisiones clinicas frente al
manejo del dolor e inflamacién postoperatorios en cirugia de terceros molares.

Palabras Claves: Premedicacién; AINEs; dolor; extraccion dental.

Abstract

Introduction: Inflammation is an essential process in tissue repair, in which COX enzymes and prostaglandins play a fundamental role.
Extraction of third molars is a common dental procedure that can lead to complications such as postoperative pain, the latter being
the most common symptom due to the surgical complexity. This pain varies between patients and is usually more intense in the first
hours after the procedure. Its control is based on the use of analgesics and antiinflammatory drugs, highlighting nonsteroidal antiin-
flammatory drugs (NSAIDs) for their analgesic, antipyretic, and antiinflammatory efficacy. Their preoperative administration has been
shown to improve pain management in dental procedures. Objective: To determine the efficacy of premedication with NSAIDs in adults
undergoing third molar extraction. Methodology: A systematic review of the literature will be conducted in databases such as PubMed,
Embase, EBSCO, and Web of Science, including randomized clinical trials (RCTs) following the PRISMA-P guidelines and registered in
PROSPERO. Study selection will be conducted using the Rayyan platform in two phases. Data will be extracted using a study-specific
form, focusing on relevant outcomes. A narrative synthesis will be performed, and if possible, a meta-analysis will be conducted based
on the homogeneity of the studies. Risk of bias will be assessed using the RoB-1 tool. Results: This review is expected to serve as a guide
for clinical decision-making regarding the management of postoperative pain and inflammation in third molar surgery.
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Introduccion

La inflamacién es un proceso clave en la reparacién de los tejidos
y se caracteriza por edema, eritema, pérdida de funcién, dolor,
calor, entre otros (Stone et al., 2022). Este proceso inflamatorio esta
guiado por las ciclooxigenasas (COX), enzimas que desencadenan
laaccion de las prostaglandinas, principalmente, entre otras molé-
culas que intervienen en el proceso inflamatorio (Zetehaku Araujo
etal.,, 2016; Saad & Pellegrini, 2023).

Cuando el dolor se presenta genera multiples comorbilidades y
termina afectando la calidad de vida de la persona (Garcia-Andreu,
2017). Existen varios determinantes inherentes al paciente que
van a modular cdmo se manifiesta el dolor, tales como factores
psicoldgicos, anatémicos y neurofisioldgicos, es por esto que se
define como una experiencia personal y subjetiva, donde puede
existir potencial o real dafo tisular (Raja et al., 2020, Pimenta et
al., 2023). Por otro lado, el tipo de procedimiento dental y técnica
quirurgica también influirdn en la expresién final del dolor (Pimenta
etal., 2023). En general, es comun que se presente con intensidad
aumentada dentro de las siguientes 5-6 horas post operatorias,
siendo su peak durante las primeras 24 horas (Malamed, 2023),
sin embargo, como mencionamos, depende del procedimiento
dental y técnica quirdrgica empleados, asi como del tipo de blo-
queo anestésico que se utilice, por ejemplo, el efecto anestésico
local al bloquear el nervio alveolar inferior en promedio dura 3-5
horas (Kriangcherdsak et al., 2016).

La extraccién de terceros molares es uno de los procedimientos
dentales mas frecuentes realizado por los odontélogos, sobre
todo cuando estos se encuentran impactados. Con frecuencia se
presentan de forma asintomética, sin embargo, pueden generar
cuadros de pericoronaritis, caries, periodontitis, reabsorcion de la
raiz del diente adyacente, entre otros (Kim et al., 2023). Debido a la
densidad 6sea de lazonay la necesidad de realizar odontoseccion
y osteotomia en muchos de los casos, su complicacién postopera-
toria mas frecuente es el dolor (loroi et al., 2023).

El principal manejo del dolory la inflamacién producto de la interven-
cion quirdrgica es mediante el uso de analgésicos y antiinflamatorios
(Pergolizzi et al., 2020). En general, es mayor su eficiencia cuando
se administra de forma preventiva, versus cuando se administra
como el tratamiento de un dolor ya establecido (Pérez-Guerrero et
al.,2017). La premedicacién analgésica se utiliza en odontologia de
muchas formas para prevenir la sobre expresion de la inflamacién
y dolor, puede usarse de forma aislada o combinada mediante el
uso de anestésicos locales, antiinflamatorios esteroidales o no
esteroidales (AINEs), y opioides (Falci et al., 2017).
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Los AINEs son analgésicos usados ampliamente para el manejo
del dolor leve a moderado, su principal funcién es antipirética,
antiinflamatoria y analgésica (Del muro-Casas et al., 2018; Doleman
etal.,2021). Sumecanismo de accién se relaciona con la inhibicién
de enzimas COX, las cuales se relacionan con la formacién de
prostaglandinas (Doleman et al., 2021). Estas tltimas, son liberadas
en el sitio donde ha ocurrido una injuria o dafo, con el tiempo se
acumulan y generan una amplificacién del dolor (Gazal & Al-Sa-
madani, 2017). Se clasifican segun su selectividad de inhibicién
para las isoformas de las enzimas COX (COX 1y COX 2). Los AINEs
tradicionales son inhibidores no selectivos para COX 1,y generan
efectos secundarios a nivel gastrointestinal como, por ejemplo,
mucositis, ulceraciones o sangrado; por otro lado, los inhibidores
selectivos para COX 2, se desarrollaron con el objetivo de disminuir
los efectos adversos gastrointestinales, manteniendo las propieda-
des analgésicas y antiinflamatorias, ejemplos de estos AINEs son
el celecoxib, etoricoxib, nimesulide, entre otros (Del muro-Casas
etal., 2018; Kotowska-Rodziewicz et al., 2023).

A pesar de que la premedicacion analgésica es una practica habitual,
la efectividad de la técnica sigue generando discusion entre los
profesionales (Kumar et al., 2021). Se describe que, al administrar
analgésicos preoperatorios, la intensidad del dolor postoperatorio
disminuye como resultado de una baja concentracién de prosta-
glandinas (Gazal & Al-Samadani, 2017). Por otra parte, se cree que,
aliniciar intervenciones analgésicas prequirurgicas, el efecto anal-
gésico reducird la nocicepcion a nivel del sistema nervioso central y,
como consecuencia, generara menos dolor (Doleman et al., 2021).

Diversas revisiones sistematicas han evaluado la eficacia de la
premedicacién con AINEs en cirugia de terceros molares. Cetira
Filho et al. (2020) analizé ensayos clinicos y concluyé que la admi-
nistracion preoperatoria de AINEs reduce el dolor en las primeras
horas postoperatorias y también evalué la medicacion de rescate,
con alta heterogeneidad entre los estudios. Por otro lado, Costa et
al. (2015) reporta que el uso de AINEs como premedicacidon puede
mejorar el control del dolor, destacando una posible relacién entre
los AINEs selectivos para COX-2y la eficacia. Revisiones anteriores
(Kara et al., 2010; Majid & Al-Mashhadani, 2014) mostraron resul-
tados variables, principalmente por diferencias en el disefio y en
el tipo de AINEs usado. Las revisiones existentes, como podemos
apreciar, presentan limitaciones metodoldgicas y no incluyen la
literatura mas actualizada. Por consiguiente, se propone actualizar
la evidencia disponible mediante la presente revision sistematicay
metaandlisis, para asi ofrecer una sintesis més completa y actualizada
de la premedicacion con AINEs en la cirugia de terceros molares.
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Objetivo

El objetivo de esta revision sistemdatica es determinar la eficacia
del uso de premedicacién con antiinflamatorios no esteroidales
(AINEs) en adultos sometidos a cirugia de terceros molares versus

el no uso de estos medicamentos.

Metodologia

El reporte de este protocolo sigue las recomendaciones de la
declaracion PRISMA-P para el reporte de protocolos de revisiones
sistematicas (Preferred Reporting Items for the Systematic Reviews
and Meta-Analyses Protocolos) (Page et al., 2021) y se encuentra
registrado en PROSPERO (ID CRD420251048164).

Criterios de elegibilidad

Para esta revision sistematica se consideraran estudios cuyo disefio
sean ensayos clinicos aleatorizados (ECA) y que cumplan con los
siguientes criterios:

« Tipode participantes: Personas mayores de 18 afos, sin co-
morbilidades, que requieran cirugia de extraccion de terceros

molares, Unicamente bajo anestesia local.

«  Tipodeintervenciéon: Premedicacion antiinflamatoria mediante
de AINEs. Los estudios incluidos deben indicar la posologia
del AINEs utilizado sea clara indicando nombre, dosis, via de
administracion y tiempo previo de administracién del farmaco.

Tabla 1: Estrategia de busqueda para Pubmed.

Estudios en los cuales tanto el grupo intervencién (premed-
icacion AINEs) como el grupo control (sin premedicacion)
reciban la misma medicacion post operatoria, o bien, se les
haya prescrito la misma medicacién de rescate.

«  Tipode comparacion: Grupo placebo o grupo control al cual
no haya utilizado premedicacién con AINEs.

« Tipo de desenlaces: Incluiremos estudios que informen
desenlaces relacionados con la calidad de vida, dolor post-
operatorio, inflamacién y edema local, trismus, necesidad y
cantidad de consumo medicacién de rescate, efectos adversos
y otros desenlaces relevantes para la salud que puedan ser
identificados en los estudios.

Busqueda de la literatura

Sellevard a cabo una busqueda electrdnica en las siguientes bases
de datos: Pubmed, EBSCO, Embase y Web of Science durante los
meses de principios de marzo a fines de mayo del afio 2025. No se
aplicaran filtros ni restricciones por fecha de publicacién niidioma.
La identificacion de estudios se complementara con la revision
manual de referencias de los estudios incluidos encontrados
mediante la busqueda electrénica.

Estrategia de busqueda

La estrategia de busqueda combinara términos relacionados con
cirugia de terceros molares y premedicacién AINEs. El detalle de
esta estrategia se presenta en la Tabla 1 y Tabla 2.

Término # Estrategia booleana

Extraccion dental

((dent* OR maxil* OR craniofacial* OR cranio* OR oromaxil* OR jaw* OR palate* OR tooth* OR teeth*) AND (surg* OR
operati* OR resection OR procedure* OR extraction*)) OR “oral surgery”

2 (Preemptive OR preventive* OR premedication*s OR preoperative OR pre-operative)
(aspirin* OR acetylsalicylic* OR “acetyl salicylic” OR “acetyl-salicylic” OR acetoxybenzoic* OR “2-acetoxybenzoic” OR “acetoxy-
benzoic acid” OR ditazole* OR Ageroplas* OR ((nonsteroid* OR “non-steroidal” OR “non-steroid” OR “non steroidal” OR “non
Premedicacién AINEs steroid”) AND (antiinflamm* OR “anti-inflammatory” OR “anti-inflammatory”)) OR nsaid* OR nonaspirin* OR “non-aspirin” OR
3 “non-aspirin” OR “non-asa” OR “non asa” OR “na-nsaid” OR “na-nsaids” OR ((nonselective® OR “non-selective” OR traditional* OR

conventional®) AND (nonsteroidal* OR “non-steroidal” OR “non-steroid” OR cyclooxygenase OR “cyclo-oxygenase” OR nsaid*))
OR “ns-nsaid” OR “ns-nsaids” OR nsnsaid* OR COX2* OR “COX-2" OR “COX-2s" OR “Cyclooxygenase-2" OR “Cyclooxygenase
2" OR “cox-2-selective” OR coxib* OR (selective* AND (cyclooxygenase® OR COX*)) OR salicyl* OR diflunisal* OR dolobid*)

Combinacién

#1 AND #2 AND #3
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Tabla 2: Estrategia de busqueda Embase, EBSCO y Web of Science.

Término # Estrategia booleana
Extraccién dental 1 ((dent* OR maxil* OR craniofacial* OR cranio® OR oromaxil* OR jaw* OR palate* OR tooth* OR teeth*) AND (surg* OR
operati* OR resection OR procedure*)) OR “oral surgery”
2 (Preemptive OR preventive* OR premedication*s OR preoperative OR pre-operative)

Premedicacién AINEs

(aspirin* OR acetylsalicylic* OR “acetyl salicylic” OR “acetyl-salicylic” OR acetoxybenzoic* OR “2-acetoxybenzoic” OR
“acetoxybenzoic acid” OR ditazole* OR Ageroplas* OR ((nonsteroid* OR “non-steroidal” OR “non-steroid” OR “non
steroidal” OR “non steroid”) AND (antiinflamm* OR “anti-inflammatory” OR “anti-inflammatory”)) OR nsaid* OR
nonaspirin* OR “non-aspirin” OR “non-aspirin” OR “non-asa” OR “non asa” OR “na-nsaid” OR “na-nsaids” OR ((nonse-
lective* OR “non-selective” OR traditional* OR conventional*) AND (nonsteroidal® OR “non-steroidal” OR “non-steroid”
OR cyclooxygenase OR “cyclo-oxygenase” OR nsaid*)) OR “ns-nsaid” OR “ns-nsaids” OR nsnsaid* OR COX2* OR “COX-
2" OR “COX-2s" OR “Cyclooxygenase-2" OR “Cyclooxygenase 2" OR “cox-2-selective” OR coxib* OR (selective* AND

(cyclooxygenase* OR COX*)) OR salicyl* OR diflunisal* OR dolobid*)

Combinacién #1 AND #2 AND #3

Seleccion de estudios

Los resultados de la busqueda seran trabajados en la plataforma de
cribado Rayyan, donde se realizara la deteccién y eliminacién de
duplicados. Dos investigadores (VDP, MGZ) examinardn de forma
independiente titulo y resumen de cada referencia. Los estudios
seleccionados en esta etapa inicial seran evaluados a texto completo
por los mismos dos investigadores de manera independiente para
determinar si cumplen con los criterios de elegibilidad descritos.
En caso de existir discrepancias en cualquiera de las etapas, se re-
solveran por consenso o, si es necesario, por un tercer investigador
(VVQ). Todo el proceso de seleccién sera registrado utilizando el
flujograma PRISMA. Ademas, se reportaran las razones de exclu-
sion de las referencias revisadas a texto completo, detalladas en
el apéndice de la revision.

Extraccion de datos

Se extraeran datos usando planillas estandarizadas por dos inves-
tigadores de manera independiente. Se recopilara informacion
general del estudio como autores, afio de publicacion, tipo de
investigacion y criterios de inclusién y exclusién. Para la poblacién
se extraerd el nUmero de participantes, asi como la edad y género.
Asi mismo, se detallard informacion sobre la intervencién tal como
tipo de AINEs utilizado de forma preoperatoria y su posologia. En
cuanto a los desenlaces, se extraerdn datos de desenlaces criticos
e importantes para la toma de decisiones.

Desenlaces con criticos:

. Calidad de vida relaciona a salud oral

. Dolor
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Desenlaces con relevancia clinica:

. Hinchazoén/Inflamacion
. Trismus

. Eventos adversos o complicaciones asociados a extraccion
de terceros molares

. Medicacion de rescate

La definicién operacional de los desenlaces priorizados se encuentra
en la Tabla 3 y Tabla 4.

Tabla 3: Desenlaces criticos.

Nombre Definicion Medida

Desempeio de una persona | Postoperative Symptom
ensuvida cotidianay su per- | Severity (PoSSe) scale
cepcion en los aspectosfisico, | (Eduardo Maferano et
mental y social. Determinada | al., 2025)

por la presencia de una en- | Perfil de impacto de sa-

Calidad de vida
relacionada a

salud oral fermedad o el tratamiento | lud oral (OHIP) (Virginia
aplicado (Eduardo Maferano | Diaz-Reissner etal., 2017)
etal., 2025)
Escala visual analdgica
Experiencia sensorial o emo- | (VAS) (Vicente-Herrero
Dolor cional desagradable, asociada | et al., 2018)

apotencial oreal danotisular | Escala de calificacién
(Vicente-Herrero etal., 2018) | visual (NRS) (Mojsa et
al., 2017)
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Tabla 4: Desenlaces con relevancia clinica.

Nombre Definicion Medida

Variaciones entre me-
didas faciales pre y
postoperatorias en 3
lineas (tragus a comi-
sura labial; tragus a
pogonion; gonion a
canto lateral) (O’Sullivan
& Riordain, 2022)

Proceso fisioldgico normal
como consecuencia de pro-
cedimiento traumatico,
como cirugia oral (O'Sullivan
& Riordain, 2022)

Hinchazén /
inflamacion

Distancia interincisiva en
apertura bucal (Ilhan et | Milimetros (Ilhan et
al., 2014) menor a 30 mm | al., 2014)

(O'Sullivan & Riordain, 2022)

Trismus

Efecto no deseado asociado
alaextraccién de un tercer
molar, por ejemplo, fractura | Ocurrencia o no del
mandibular/ de tuberosi- | efecto adverso/com-
dad, alveolitis, alteraciones | plicacién

nerviosas sensoriales, entre
otras (Sayed et al., 2019)

Eventos adversos o
complicaciones aso-
ciadas a la extraccion
de terceros molares

Medicacién adicional para
aliviar el dolor (Carrasco-La-
braetal., 2024)

Medicacién de
rescate

Numero de comprimi-
dos consumidos

Sintesis de datos

La sintesis de los datos se realizard mediante un enfoque narrativo
y cuantitativo, dependiendo de la heterogeneidad de los estudios
incluidos. Se detallaran las caracteristicas de la intervencion realizada
y datos cuantitativos de los estudios seleccionados que evaluaron
desenlaces de interés. Se llevard a cabo una descripcién detallada
de las caracteristicas de los estudios. Para resumir y comparar los
datos extraidos de cada uno, se emplearan tablas.

Si los estudios presentan suficiente homogeneidad en cuanto a
disefo, intervenciones y resultados, se realizard un metaandlisis.
En este caso, se utilizard un modelo de efectos aleatorios y el mé-
todo de inverso de la varianza. Si existe alta heterogeneidad entre
los estudios o si no se dispone de datos suficientes para realizar
el metaanalisis, se optard por una sintesis narrativa, en la cual se
reportardn los hallazgos mas relevantes y las diferencias observadas
entre los estudios, tales como variaciones en los protocolos de tra-
tamiento, discrepancias en las caracteristicas de los participantes o
diferencias en los métodos de medicién de los resultados.

Analisis de subgrupo

En caso de observar una alta heterogeneidad estadistica (> > 75%),
y en caso de que la cantidad de estudios lo permita, se realizard un
andlisis de sensibilidad para evaluar la robustez de los resultados.
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Una exclusién secuencial de estudios con alto riesgo de sesgo,
diferencias metodoldgicas marcadas (por ejemplo, tipo de AINE,
dosis, momento de administracién o tipo de cirugia), o tamafos
muestrales extremos se llevard a cabo, con el fin de determinar el
impacto de cada estudio en la estimacién global del efecto. Ade-
mas, exploraremos posibles fuentes de heterogeneidad mediante
analisis de subgrupos. Sila heterogeneidad persiste sin explicacion
clara, los resultados se interpretaran con precaucién, enfatizando la
consistencia de las tendencias mas que las estimaciones puntuales.

Riesgo de sesgo

Se utilizara la herramienta RoB-1 (Risk of Bias 1) (Higgins et al., 2011)
de la colaboracién Cochrane. Esta considera 7 dominios de sesgo:
generacién de secuencia de aleatorizacién, ocultamiento de la asig-
nacién, ocultamiento de participantes y personal, ocultamiento de
la evaluacién del desenlace, datos de resultados faltantes, informes
selectivos y otros tipos de sesgo. Cada dominio se evaluara segin

preguntas predefinidas y seradn clasificados segun “bajo’, “poco
claro” o “alto” riesgo de sesgo.

Aporte al conocimiento

Esta revision sistemdtica evaluard de forma exhaustiva y actuali-
zada la literatura respecto al uso de AINEs como premedicacion.
Al identificar y sintetizar la evidencia disponible, esta revision
proporcionara una base de conocimientos para disminuir desen-
laces postoperatorios de importancia para la calidad de vida del
paciente. Se espera que los resultados de esta revisién ayuden y
guien a los profesionales de la salud en la toma de decisiones para
la practica clinica sobre el uso o no de AINEs como premedicacion.

Etica y difusion

Esta revision sistematica no involucra la recopilacién de datos
primarios de participantes humanos, por lo cual no seré necesario
obtener la aprobacién de un comité ético. Los resultados de esta
revision se dardn a conocer mediante publicaciones en revistas
cientificas con revision por pares y presentaciones en conferencias
cientificas pertinentes.
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