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1. RESUMEN

Introduccion: la apendicitis aguda (A.A) es una de las urgencias quirargicas
mas comunes a nivel mundial. Debido a los avances modernos en el tratamiento
meédico, actualmente existe una mayor incidencia y prevalencia de pacientes con
compromiso inmunoldgico, lo que hace cada vez mas comun la valoracién de
cuadros de A.A. en pacientes con estas caracteristicas. No existe validacion de las
escalas diagndsticas de A.A. en esta poblacién y la evidencia de su curso clinico es
escasa. Objetivo: Identificar si existe diferencia en la estratificacion del riesgo de
apendicitis aguda de acuerdo a la escala de Alvarado, la escala AIR y la escala
RIPASA en pacientes con y sin inmunocompromiso, analizando su exactitud
diagndstica en cada grupo. Encontrar las posibles diferencias en la presentaciéon
clinica de ambos grupos y proponer una nueva escala para pacientes con
inmunocompromiso. Pacientes y métodos: se trata de un estudio observacional
prospectivo de alcance comparativo-correlacional donde se analizaron pardmetros
demograficos, clinicos, de gabinete y puntajes en escalas diagndsticas de
apendicitis aguda (Alvarado, AIR y RIPASA) en los pacientes valorados por
sospecha de A.A. en un centro de tercer nivel de la Ciudad de México. Se crearon
dos grupos de estudio: pacientes inmunocomprometidos y pacientes sin
inmunosupresion. El andlisis del rendimiento diagnoéstico de cada escala fue
realizado para cada grupo. Asi mismo, se analiz6 de manera comparativa su curso
perioperatorio. Se disefid una nueva escala para pacientes inmunosuprimidos de
acuerdo a los parametros encontrados con mayor relevancia. Resultados y
analisis: durante un afio se registraron 96 valoraciones realizadas por sospecha de
A.A. De los 85 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, 36 fueron
clasificados como inmunosuprimidos y 49 sin inmunocompromiso. No se
encontraron diferencias demogréficas entre ambos grupos. El uso de analgésicos
al diagnostico fue mas comun en inmunosuprimidos (67.74% vs 42.42%, p = 0.042).
Este grupo presentd menor incidencia de dolor en fosa iliaca derecha (62.29% vs
87.87%, p= 0.01), menor migracion del dolor (35.48% vs 66.66%, p= 0.01), menor

presentacion de signos apendiculares (p<0.05), menor incidencia de leucocitosis y
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neutrofilia (p<0.001) y menor incidencia de apendicitis complicada (33.33% vs
12.9%, p= 0.05). Las escalas diagnosticas clasificaron a los pacientes
inmunosuprimidos con A.A. en bajo riesgo en el 45.10%, 67.7% Yy 48.3% en la escala
de Alvarado, RIPASA y AIR respectivamente, con una exactitud diagnostica <60%
en todos los casos. En la poblacion sin inmunosupresion, las tres escalas tuvieron
un desempefio similar a lo publicado en la literatura. La escala disefiada en el
presente estudio para pacientes inmunosuprimidos (AAIS) se encontré con una
exactitud diagnostica del 68.57%. Conclusiones: la presentacion clinica de los
pacientes inmunosuprimidos se caracteriza por la ausencia de signos y sintomas
cardinales generalmente asociados con apendicitis aguda. El curso operatorio y
postoperatorio de los pacientes inmunosuprimidos no se vio modificado por sus
patologias, sin observarse mayor tasa de morbi-mortalidad. Las escalas
diagnésticas actualmente validadas no son utiles en pacientes inmunosuprimidos,
ya que >40% son clasificados con bajo riesgo de A.A. La escala propuesta (AAIS)
tiene mayor exactitud diagnostica y es necesaria su validacion en una poblacién

mayor.

Palabras clave: apendicitis aguda, inmunosupresién, inmunocompromiso, escala
de Alvarado, escala AIR, escala RIPASA.



2. MARCO TEORICO

La apendicitis aguda (A.A.) es una causa comun de dolor abdominal. En
nuestro pais y en el mundo constituye la principal urgencia quirdrgica,
representando un importante problema de salud. Se estima que el riesgo a los largo
de la vida de presentar este cuadro es del 8.6% para hombres y del 6.7% para
mujeres, con una mayor incidencia entre los 10 y los 30 afios. Su progresion a

perforacion y peritonitis puede resultar en una alta morbimortalidad.!

A pesar de contar con multiples estudios acerca del curso de la apendicitis
aguda y los avances modernos de la medicina, aun existen muchos aspectos sin
resolver, incluido el mejor abordaje diagndéstico. Un diagndstico certero es
importante para evitar cirugias innecesarias y al mismo tiempo, disminuir el nimero

de diagnésticos erréneos que retrasen el tratamiento oportuno de los pacientes. !

Es conocido que el principal sintoma referido por los pacientes con
apendicitis aguda es el dolor abdominal, presentando de manera variada nausea,
vomito y anorexia. A la exploracion fisica, el dolor localizado en la fosa iliaca derecha
(FID) y la rigidez muscular son los signos mas frecuentes, acompafiados de
leucocitosis y neutrofilia.? Este conjunto de sintomas referidos, signos y valores de
laboratorio contribuyen a la creacion de herramientas diagndsticas que estratifican

a los pacientes de acuerdo al riesgo de presentar apendicitis aguda. *

Multiples escalas diagndsticas se han desarrollado para estimar la
probabilidad de presentar A.A., ninguna de ellas con aceptacion a nivel mundial. Las
mas populares son la escala de Alvarado® (también conocida como la escala
MANTRELS), la escala AIR (Appendicitis Inflammatory Response)*, RIPASA (Raja
Isteri Pengiran Anak Saleha Appendicitis)® y la escala pediatrica para apendicitis
aguda (PAS)é. Actualmente, la escala de Alvarado es la mas estudiada y validada.
En el meta-andlisis llevado a cabo por Ohle et al.” se encontré6 un rendimiento
diagnéstico acorde al punto de corte, siendo Gtil para descartar el diagnéstico de
A.A. usando un punto de corte <5 con una sensibilidad del 99% y una especificidad

del 43%. En cambio, un puntaje <7 se encontré con una sensibilidad del 82% y



especificidad del 81%, sugiriendo que no es lo suficientemente exacta para indicar
el tratamiento quirdrgico. Validaciones individuales han encontrado resultados con
menor exactitud diagndstica, sin embargo, no se han podido corroborar en meta-
analisis.®1° Por otro lado, la escala AIR fue disefiada en 2008, con un reporte inicial
de una mejor capacidad de discriminacion que la escala de Alvarado, con un area
bajo la curva de 0.93 vs. 0.88 respectivamente. De acuerdo a la escala AIR, los
pacientes con <4 puntos se clasifican con bajo riesgo de apendicitis con una
sensibilidad del 0.96, un puntaje entre 5 y 8 se clasifica en riesgo moderado,
indicandose observacion y mayor abordaje, mientras que un total de 8 0 mas puntos
diagnostican apendicitis con una especificidad el 0.99.4 Validaciones externas de
esta escala han sido realizadas con resultado similares.'* 12 La escala de RIPASA
se ha reportado con sensibilidad del 98% y especificidad de 81% para el diagndstico
de A.A. utilizando un punto de corte de 7.5, sin embargo, su uso no ha sido popular

a nivel mundial.®

En el estudio POSAW (Prospective Observational Study on acute
Appendicitis Worldwide) publicado en 2018, se realiz6 un trabajo multicéntrico en
116 departamentos de cirugia en 44 paises durante 6 meses, el cual incluyé a todos
los pacientes ingresados con diagnadstico clinico de apendicitis aguda (N=4282). En
dicho estudio se encontré un puntaje promedio en la escala de Alvarado de 7
puntos, con un 11.9% de los pacientes con escalas <5 puntos. Respecto a la escala
de AIR, el puntaje promedio fue de 6 con un 18.9% de los pacientes clasificados
errbneamente en bajo riesgo. Un total =2 5 en ambas escalas se relacioné con

confirmacion histopatolégica en el 89.8% y 83.4% respectivamente. 3

En 2016, la Sociedad Mundial de Cirugia de Emergencia (WSES por sus
siglas en inglés) cred una guia para el diagndstico y tratamiento de la apendicitis
aguda. Tomando en cuenta estos hallazgos, la sociedad recomienda el uso de las
escalas diagnosticas de apendicitis aguda como parte importante del abordaje
diagnoéstico. Sin embargo, hace hincapié en que las escalas estan basadas en
estudios con pacientes en los que se realizé apendicectomia pudiendo tener altas

tasas de falsos negativos. Ademas, hacen notar la gran variabilidad de las



poblaciones estudiadas que limitan la aplicabilidad generalizada. Finalmente emite
las siguientes recomendaciones: 1) en pacientes con sospecha de apendicitis, el
abordaje debe ser individualizado de acuerdo a su probabilidad de presentar A.A.,
sexo y edad, 2) se debe realizar una imagen ligada al riesgo determinado por la
escala de AIR o Alvarado (= 5 puntos), 3) los pacientes con puntajes bajos en las
escalas y sin mejoria clinica deben ser sometidos a imagen diagndstica (tomografia
axial computada), 4) los pacientes clasificados con riesgo intermedio se benefician
de observacion e imagen sistematica y 5) no se recomienda imagen preoperatoria

en pacientes menores a 60 afios dado su alta probabilidad de A.A.1

El uso de estudios de imagen es controvertido y sin aceptacion mundial.
Actualmente el estudio de tomografia axial computada (TAC) es el mas
recomendado, alcanzando una sensibilidad y especificidad para el diagnéstico del
95%. En el estudio POSAW se report6 el uso del TAC en el 21.2% de los casos,
TAC + ultrasonido en 43.3% y en un 28.8% no se realizd estudio de imagen.® En
un estudio retrospectivo realizado por McKay et al.'* que correlacioné la escala de
Alvarado con los hallazgos tomogréficos ante la sospecha de A.A., se encontr6 que
un puntaje igual o menor a 3 en dicha escala tuvo una sensibilidad del 96.2% y una
especificidad de 67% para descartar apendicitis, por lo que contraindican realizar
TAC en dichos casos, reservando su uso para puntajes entre 4 y 6 donde el
diagnéstico puede ser equivoco. Recientemente la exposicion a radiacion,
principalmente en poblacion pediétrica, ha orillado al menor uso de estudios de

imagen.

Como se ha hecho notar en distintos estudios, las recomendaciones actuales
sobre apendicitis aguda estan basadas en trabajos con poblaciones heterogéneas
y poco detalladas. La prevalencia de pacientes inmunosuprimidos en dichas series
se desconoce ya que son pocos los trabajos que lo especifican. En el estudio
POSAW se describié una prevalencia de inmunosupresiéon del 1.7% de la poblacion
estudiada.’®* Ademas, la definiciébn operacional de inmunocompromiso es muy
variable, lo que dificulta poder realizar un estudio acerca de este grupo. En trabajos

sobre la presentacion de enfermedades infecciosas en pacientes



inmunosuprimidos, se utiliza la definicion de inmunosupresion como la presencia de
uno o mas de los siguientes: malignidad sélida o hematologica activa, infeccion por
VIH / SIDA, tratamiento con prednisona =10 mg o su equivalente, receptores de
quimioterapia o radioterapia dentro de las dos semanas previas al diagndstico,
receptores de trasplante solido o hematologico con uso cronico de
inmunosupresion, enfermedades autoinmunes o del tejido conectivo con uso
cronico de inmunosupresion, defectos congénitos o adquiridos de la inmunidad

celular o humoral.15 16

Actualmente, se desconoce la prevalencia real del estado de
inmunosupresion en la poblacion mundial. Sabemos que gracias a los avances
médicos en los campos de la hemato-oncologia, infectologia, trasplantes y
reumatologia, este grupo poblacional ha ido en aumento debido a la mayor
sobrevida y al nimero creciente de indicaciones de tratamiento inmunosupresor. En
2013, Harpaz y cols. condujeron un estudio transversal en 4,426 pacientes
estadounidenses donde por medio de una encuesta estructurada se encontré un
auto-reporte de inmunosupresion del 4.2%, con un 2.8% que brind6 informacién
adicional de su estado.'” En cuanto al aumento en la sobrevida, podemos utilizar
como ejemplo a los pacientes con VIH/SIDA, quienes han mostrado un aumento en
la esperanza de vida 36.1 afios en 2002 a 51.4 afios en 2007. Actualmente, se
espera que los pacientes jévenes con esta infeccion tengan una esperanza de vida

similar a la poblacién general.!8

Los paciente inmunosuprimidos son susceptibles a mayor namero de
enfermedades infecciosas acompafiadas de patdégenos oportunistas y se
caracterizan por presentaciones poco llamativas de los cuadros infecciosos por
defectos en el sistema inmune innato y adaptativo. Se calcula que los pacientes con
artritis reumatoide tienen 1.5 a 2 veces mayor niumero de hospitalizaciones por
cusas infecciosas, mientras que los pacientes con lupus eritematoso sistémico
tienen una morbimortalidad desproporcionada ante estos cuadros. Ademas de la

disrregulacion intrinseca del sistema inmune en las enfermedades del tejido



conectivo, se conoce el aumento del riesgo de complicaciones graves dosis-

dependiente con el uso de prednisona (1.5 <5mg a 4x > 20mg/dia).'®

Existen pocos estudios acerca de la presentacion clinica de apendicitis aguda
en pacientes inmunosuprimidos, siendo la mayoria reportes de caso. Chui et al.?°
publicaron un estudio retrospectivo de pacientes pediatricos con enfermedades
hematoldgicas y diagndstico de apendicitis aguda (10 pacientes en 9 afios) basado
en los resultados histopatologicos. Ellos hacen especial mencion sobre la alta morbi-
mortalidad del cuadro, asociado a presentaciones poco especificas, siendo los
principales sintomas fiebre y dolor abdominal difuso, lo que se puede confundir con
tiflitis o colitis neutropénica y retrasar el tratamiento quirtrgico. Ellos hacen hincapié
en el uso de imagen diagndéstica temprana en estos pacientes, ya que se tiene
reporte de errores diagnosticos de hasta 37.5% en pacientes pediatricos
oncoldgicos con apendicitis aguda.?® Ponce de Leo6n-Ballesteros 22 realizdé un
estudio retrospectivo de 128 pacientes sometidos a apendicectomia en el Instituto
Nacional de Ciencias Médicas y Nutricibn Salvador Zubiran (INCMNSZ), de los
cuales 11.7% tenian diagnostico de infeccion por VIH y 36.7% Diabetes mellitus tipo
2. En dicho estudio, encontré una menor proporcion de leucocitosis en pacientes
con VIH y para ambos grupos un mayor tiempo de evolucion, mayor tasa de
complicaciones y mayor tiempo de estancia intrahospitalaria, sin encontrar
diferencia significativa en el puntaje en la escala de Alvarado frente al grupo control.
Forghieri y cols.?® reportaron dos casos de apendicitis aguda en pacientes
neutropénicos, encontrando cuadros poco llamativos. Ellos hacen énfasis en la
necesidad de realizar TAC en el algoritmo diagndstico del dolor abdominal en este
grupo, ademas de la importancia del uso de antibioticos de amplio espectro y el uso
de cirugia laparoscopica como técnica de eleccion con el fin de disminuir el riesgo

de complicaciones infecciosas y hemorragicas.

Como podemos observar, el manejo de los pacientes inmunocomprometidos
con sospecha de apendicitis aguda esta basado en estudios con poblaciones
heterogéneas. Unicamente existen estudios retrospectivos y con muestras

poblacionales pequefias que describen el cuadro clinico y asumen el manejo a



seguir basados en reportes de otras enfermedades infecciosas en
inmunosuprimidos. No existen estudios de validacion de las escalas diagnésticas
de A.A. en pacientes con inmunocompromiso. En centros de tercer nivel como el
INCMNSZ, esta poblaciéon representa un alto porcentaje, por lo que es necesario

contar con evidencia de mayor calidad para normar su tratamiento.

3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La apendicitis aguda es una de las urgencias quirdrgicas mas frecuentes a
nivel mundial, incluso en pacientes inmunosuprimidos. Es conocido que este grupo
tiene presentaciones atipicas y menos llamativas de los cuadros infecciosos en
general, lo que podria conllevar a un retraso diagnostico-terapéutico y una mayor
morbi-mortalidad. Por el déficit que comprende su situacién inmunoldégica, se asume
la necesidad de tratamiento temprano y en muchas ocasiones mas agresivo para el
control del foco infeccioso con el fin de evitar complicaciones graves. Sin embargo,
en la actualidad no existe evidencia de calidad sobre la presentacion clinica de los
cuadros de apendicitis aguda en pacientes inmunosuprimidos. De igual modo, no
contamos con validacion de las escalas diagnésticas de apendicitis aguda en este
grupo poblacional ni con recomendaciones basadas en evidencia para su abordaje

diagnéstico-terapéutico.

4. JUSTIFICACION

Debido a los avances modernos en el tratamiento médico, actualmente existe
una mayor incidencia y prevalencia de pacientes con compromiso inmunolégico. El
correcto conocimiento de la presentacion y curso clinico de los padecimientos
quirdrgicos en este grupo es de vital importancia para un manejo oportuno. Es
necesario contar con evidencia de mayor calidad que norme el abordaje diagnostico
y terapéutico en estos pacientes con el fin de evitar un tratamiento excesivo o

insuficiente que agregue morbi-mortalidad al cuadro.



A pesar de la validacién y recomendacion a nivel mundial del uso de escalas
diagndsticas para la estratificacion del riesgo de apendicitis aguda y su utilidad para
normar la conducta terapéutica, al momento no existe evidencia sobre su utilidad en
pacientes inmunocomprometidos. La intencidn de este estudio es aplicar las escalas
diagnésticas de apendicitis aguda mas utilizadas para conocer su utilidad en este
grupo de pacientes. Asi mismo, se buscaran los datos clinicos y paraclinicos que
se presentan con mayor frecuencia en este grupo poblacional para identificar los
datos clave que orillen a sospechar apendicitis aguda y de este modo, disminuir el

retraso diagnodstico-terapéutico o en su caso, el abordaje y tratamiento excesivo.

5. HIPOTESIS

Las escalas diagnosticas de apendicitis aguda (Alvarado, AIR, RIPASA) no
son utiles para la valoracion de pacientes inmunocomprometidos con sospecha de
apendicitis aguda, ya que este grupo tiene una presentacion clinica diferente a los

pacientes sin inmunosupresion.

6. OBJETIVOS

Objetivo principal:
- Identificar si existe diferencia en la estratificacion del riesgo de apendicitis
aguda de acuerdo a la escala de Alvarado, la escala AIR y la escala RIPASA

en pacientes con y sin inmunocompromiso.

Objetivos secundarios:
- Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo y exactitud de acuerdo a cada punto de corte la escala de

Alvarado, AIR y RIPASA en pacientes con y sin inmunosupresion.
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- Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP), valor
predictivo negativo (VPN) y exactitud de cada pardmetro valorado utilizado
en la escala de Alvarado, AIR y RIPASA en pacientes inmunosuprimidos.

- Reconocer parametros clinicos y paraclinicos diferentes a los utilizados en la
escala de Alvarado, AIR y RIPASA asociados a la presentacion de apendicitis

aguda en pacientes inmunocomprometidos.

- Describir la presentacion clinica, tratamiento médico-quirargico y evolucion
posoperatoria de los pacientes con y sin inmunosupresion que cuente con

diagnéstico de apendicitis aguda.

- Proponer una escala diagnéstica de apendicitis aguda para pacientes con

iInmunocompromiso.
7. PACIENTES Y METODOS

Tipo de estudio:

Se trata de un estudio no experimental observacional prospectivo de alcance
comparativo-correlacional, en el cual se comparan diversas variables entre dos
grupos de estudio.

Se disefid una hoja de recoleccion de datos con apartado para datos
demograficos, ausencia o presencia de criterios de inmunosupresioén, signos vitales,
hallazgos clinico-laboratoriales y las escalas de Alvarado, AIR y RIPASA. Asi
mismo, se cred un apartado para especificar la confirmacion o descarte del
diagnéstico de A.A. por imagen y la decision terapéutica para el paciente (Anexo 1).
Dichos formatos estuvieron disponibles de junio de 2018 a junio de 2019 en el
servicio de urgencias de Cirugia General del INCMNSZ para ser utilizados al

momento de la valoracién de todos los pacientes con sospecha de apendicitis
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aguda, independientemente del diagnostico definitivo. Los datos obtenidos fueron
confirmados con lo plasmado en expediente fisico y electrénico de cada paciente,
confirmando concordancia con resultados de laboratorio e imagen. Respecto al
manejo operatorio y su morbimortalidad, la informacion fue obtenida de los

expedientes fisicos y electronicos. La informacion recabada fue codificada en una base de

datos electronica respetando el principio de confidencialidad.

Criterios de inclusion:

- Pacientes mayores a 18 afios de cualquier género.

- Pacientes admitidos al servicio de urgencias/hospitalizacién valorados por el

servicio de Cirugia General por sospecha de A.A.

- Pacientes con seguimiento postoperatorio de al menos siete dias y en el caso
de un diagnéstico diferente a A.A., por lo menos una valoracién médica de

seguimiento.

Criterios de exclusion:

- Pacientes con indice de Charlson = 2 por patologias diferentes a las

especificadas en la definicibn de inmunosupresion.

- Pacientes con apendicectomia o hemicolectomia derecha previa.
Criterios de eliminacion:
- Pacientes con informacién incompleta o discordante en los formatos de

recoleccién de datos.

- Pacientes sin seguimiento médico de al menos siete dias o sin seguimiento

médico subsecuente a la valoracion inicial.
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Posteriormente se conformaron dos grupos:

-Pacientes inmunocomprometidos: pacientes mayores a 18 afos
valorados por sospecha de apendicitis agua con 1 o mas de los siguientes:
malignidad solida o hematologica activa, infeccion por VIH / SIDA, tratamiento con
prednisona 210 mg o su equivalente, receptores de quimioterapia o radioterapia
dentro de las dos semanas previas al diagndstico, receptores de trasplante sélido o
hematoldgico con uso cronico de inmunosupresion, enfermedades autoinmunes o
del tejido conectivo con uso cronico de inmunosupresion, defectos congénitos o

adquiridos de la inmunidad celular o humoral.

-Pacientes sin inmunocompromiso: pacientes mayores a 18 afos
valorados por sospecha de apendicitis aguda, sin criterios de inmunosupresion y

con un indice de Charlson <2.

En ambos grupos se compararon las manifestaciones clinicas y paraclinicas
cuya integracién normé la conducta terapéutica. Ademas, en todos los pacientes
incluidos se aplicaron las escalas de Alvarado, AIR y RIPASA. Para el analisis de la
presentacion durante la valoracion inicial, se consider6 como diagndstico de A.A.
aquellos pacientes con imagen inequivoca de A.A. por tomografia axial computada
con contraste intravenosos y/u oral que conjunto con el cuadro clinico se
diagnosticaron con A.A. y se consideraron candidatos a un procedimiento quirdrgico
para la resolucién de dicho cuadro. Posteriormente, para el analisis de rendimiento
diagndstico de las escalas aplicadas, se incluy6 en el grupo con diagnostico de A.A.
Gnicamente a aquellos pacientes sometidos a procedimiento quirdrgico dentro del

INCMNSZ y que contaran con confirmacion histopatolégica de A.A.
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Variables

Tabla 1. Variables utilizadas en el estudio

documentadas previamente (Anexo 2)

Inmunocompromiso

Estado inmunolégico del paciente al
momento del diagnéstico de A.A.
basado en los antecedentes médicos y
determinado por la presencia de 1 o
mas de los siguientes: malignidad sélida
o hematoldgica activa, infeccion por VIH
/ SIDA, tratamiento con prednisona 210
mg o0 Su equivalente, receptores de
guimioterapia o radioterapia dentro de
las dos semanas previas al diagnéstico,
receptores de trasplante sélido o
hematolégico con uso cronico de
inmunosupresion, enfermedades
autoinmunes o del tejido conectivo con
uso cronico de inmunosupresion,
defectos congénitos o adquiridos de la
inmunidad celular o humoral. Se usara
como sinénimo de inmunosupresion.

Dicotémica (si
/ no).

NOMBRE DE LA < ESCALA DE FUENTE DE
VARIABLE DEFINICION OPERACIONAL MEDICION | INFORMACION
. . Numero de identificacion de un :
Numero de registro . . Nominal
expediente clinico.
Tiempo en afios que ha transcurrido
Edad (afios) desple_ _ el D_imensional
nacimiento del paciente hasta la|discreta
valoracién médica presente.
Caracteristicas fisiologicas y
Sexo anatémicas que distinguen mujeres de | Dicotomica
hombres
indice de masa corporal (peso en Dimensional
IMC kilogramos / talla en metros al )
continua
cuadrado)
Lugar de internamiento del paciente al
Procedencia del| momento de la valoracion | . ., .
) . Dicotomica
paciente (departamento de  urgencias u
hospitalizacién)
Enfermedades previamente padecidas
por el
paciente hasta el momento del Formato de
Comorbilidades diagnéstico de | Nominal recoleccion de
apendicitis aguda. Se encuentran datos /
codificadas en un expediente
catalogo de la base de datos clinico
) indice calculado en base a las Dimensional
Indice de Charlson |comorbilidades di
iscreta
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Puntaje  en la
escalas de riesgo
de apendicitis
aguda

Puntos obtenidos en la escalas de
Alvarado, AIR y RIPASA (figura 1) tras
la valoracién clinica y paraclinica por el
equipo de cirugia general.

Dimensional
discreta

Formato
recolecciéon
datos

de
de

Tratamiento
farmacoldgico
habitual

Listado de medicamentos consumidos
por el
paciente por comorbilidades hasta
antes del inicio
de los sintomas de A.A. (incluyendo
dosis y tiempo
de consumao). Se encuentran
codificados en un
catalogo de la base de datos.

Nominal

(medicamento)
/ Dimensional

discreta
(tiempo

uso)
Dimensional
continua
(dosis).

de
/

Formato
recolecciéon
datos
expediente
clinico

de
de

Tiempo de

evolucion (horas)

Tiempo transcurrido desde el inicio de
los sintomas
al diagndstico de A.A.

Dimensional
discreta

Tratamiento
farmacolégico
durante el
padecimiento
actual

Listado de medicamentos consumidos
durante el inicio de los sintomas vy el
diagnéstico de A.A. Se encuentran
codificados en un catalogo de la base
de

datos.

Nominal

Signos vitales

Hallazgos a la exploracion fisica de
frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria, tension arterial sistélica y
diastélica, temperatura axilar.

Dimensional
continua

Signos de AA.

Datos presentes a la exploracion fisica
compatibles con A.A. (dolor abdominal,
dolor a la palpacién de FID, signo de
Rovsing, Obturador, psoas y
talopercusion, presencia de rebote,
presencia de rigidez muscular).

Dicotémicas
(si/no)

Sintomas de A. A.

Datos referidos por el paciente
presentes durante la evolucién del
padecimiento actual (dolor abdominal,
dolor en FID, migracion del dolor,
nausea, vomito, fiebre o escalofrios)

Dicotémicas
(si/no)

Formato
recoleccion
datos

de
de

Estudios de

laboratorio

Valores de estudios de laboratorio
preoperatorio incluyendo: hemoglobina,
leucocitos, neutrofilos, linfocitos,
plaguetas, creatinina, BUN, PCR, INR,
TTP, TP, sodio, potasio, cloro, glucosa,
carga viral, CD4, examen general de
orina, hemocultivos.

Dimensional
continua

Hallazgos
tomograficos

Alteraciones demostradas en los
estudios de imagen al momento del
diagnostico de apendicitis aguda. Se
encuentran codificados en un catalogo
de la base de datos.

Nominal

Formato
recolecciéon
datos
expediente
clinico

de
de
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Sospecha clinica de apendicitis aguda Formato de
Diaanéstico de acompafiado de la presencia de imagen Dicotémica recoleccibn de
a e?]dicitisa uda tomogréfica inequivoca y/o (si/no) datos /
P 9 histopatologia compatible con dicho expediente
diagnéstico. clinico
Procedimiento Técnica de resolucién quirtrgica de la .
AR Nominal
quirurgico A. A
Hallazgos Alteraciones demostradas durante el :
. I A Nominal
transoperatorios procedimiento quirdrgico.
Toma ~de  muestra de liquido Dicotomica (si| Expediente
, inflamatorio, pus o tejido durante el . -XP
Cultivo rocedimiento quirdraico v enviado al / no) / Nominal | clinico / nota
transoperatorio P quirurgico y € (aislamiento operatoria / nota
departamento de microbiologia para su microbiolégico) | anestésica
procesamiento. 9
. L Duracibn en minutos del evento|Dimensional
Tiempo quirdrgico PP .
quirdrgico discreta
Sanarado Cuantificacion ~ en  mililitros  del | Dimensional
g sangrando transoperatorio continua
, Colocacion de dispositivo de drenaje | Dicotomica (si
Uso de drenajes .
para el postoperatorio. / no)
Tratamiento Presencia o ausencia de tratamiento chotom|ca_(5|
N N - - / no) / nominal
antibiotico antibidtico posterior al procedimiento (tipo de
postoperatorio quirdrgico antibiético)
I , Horas transcurridas desde el término| .. ,
Reinicio de dieta . A ...~ | Dimensional
del procedimiento quirurgico y el reinicio | .
(horas) . . discreta
de dieta via oral Exoediente
Estancia Dias transcurridos desde el diagnéstico | Dimensional Cll'n‘i)CO
intrahospitalaria de A.A.y el egreso del paciente. continua
Complicaciones dentro de los primeros
Morbilidad 30 dias relacionadas al procedimiento | Dicotébmica (si
operatoria quirdrgico. Se encuentran codificadas |/ no)
en un catalogo de la base de datos.
Mortalidad Decesos dentro de los primeros 30 dias | Dicotémica (si
operatoria relacionados procedimiento quirdrgico. |/ no)
Clasificacion de | Categorizacion de las complicaciones :
: , : Nominal
Clavien -Dindo operatorias.
Hallazgos reportados del estudio
. . . - D SIPAM /
Histopatologia histopatoldgico. Se encuentran | Dicotomica .
) o . P expediente
compatible con A.A. | codificados en un catélogo de la base | (si/no) clinico

de datos.
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8. ANALISIS ESTADISTICO

El analisis estadistico se realiz6 mediante el programa Microsoft Excel
version 15.0.5153.1001. Para la comparacion de variables dimensionales se aplico
la prueba de t de Student y para variables categéricas Chi cuadrada. Asi mismo, se
realizaron y compararon las curvas ROC de cada escala diagnostica. Se considero
estadisticamente significativo a cualquier valor de p igual o menor a 0.05 0 5% para

una prueba de hipétesis de dos colas.

9. CONSIDERACIONES ETICAS

El presente trabajo mantuvo apego a la declaracién de Helsinki. Dado el
disefio metodolégico observacional del presente estudio, no existen riesgos
potenciales a los pacientes. A través de la codificacion de los datos por medio del
namero de registro institucional, se mantuvo el principio de confidencialidad de la

informacion de los pacientes.

10. RESULTADOS

Se registraron 96 valoraciones realizadas por el equipo de cirugia general del
INCMNSZ por sospecha de apendicitis aguda. De este numero, 6 cumplieron con
criterios de exclusion y 7 tuvieron criterios de eliminacion, obteniendo asi una N
calculada de 85 pacientes. De acuerdo a los criterios establecidos, 36 pacientes

fueron clasificados como inmunosuprimidos y 49 sin inmunocompromiso.

Tras realizar correlacion clinica — imagenologica, en el grupo de pacientes
inmunocomprometidos (n=36) se descarto el diagndstico de A.A. en 5 pacientes y
se confirmd el diagndstico en 31 individuos. Un paciente fue referido para ser

operado en otra unidad y 1 paciente fallecié en el pre-operatorio por choque séptico
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con confirmaciéon histopatolégica de A.A. + colangiocarcinoma metastasico ya
conocido. Un total de 29 pacientes inmunocomprometidos fueron sometidos a

apendicectomia.

En cuanto a los pacientes sin inmunocompromiso (n= 49), se descart6 el
diagnostico de sospecha en 16 pacientes y se confirmé en 33. Seis pacientes con
confirmacion imagenoldgica inequivoca de apendicitis aguda fueron referidos a otra
unidad para su atencion y un total de 27 pacientes fueron sometidos a tratamiento

quirargico en el INCMNSZ.

En los pacientes con diagndstico clinico e imagenologico inequivoco de
apendicitis aguda (33 sin inmunocompromiso y 31 inmunosuprimidos), se analizo la
presentacion clinica, estudios paraclinicos y clasificacion de acuerdo a la escala de
Alvarado, AIR y RIPASA. En relacion a las caracteristicas demograficas,
Gnicamente se encontré diferencia significativa entre ambos grupos en la
procedencia de los pacientes (38.7% de interconsultas provenientes de
hospitalizacion en pacientes inmunocomprometidos contra 0% de pacientes sin
dichos criterios, con una p< 0.001) y en el uso de analgésicos previo al diagnéstico,
siendo mas frecuente en los pacientes inmunosuprimidos (67.74% vs 42.42%, p =
0.042) (Tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas demograficas de los grupos estudiados.

ASPECTOS DEMOGRAFICOS

Edad (afios + DE) 40.01 £17.19 38.81+18.14 41.29+16.31 0.49
Sexo paciente (n [%])
Femenino 35 (54.68%) 18 (54.54%) 17 (54.83%) 0.98
Masculino 29 (45.31%) 15 (45.45%) 14 (45.16%)
IMC (kg/m* + DE) 26.43 £ 5.51 27.12+£6.18 25.7+4.5 0.30
Procedencia del paciente (n [%])
Urgencias 52 (81.25%) 33 (100%) 19 (61.29%) <0.001*
Hospitalizacion 12 (18.75%) 0 (0%) 12 (38.70%)
Tiempo de evolucion (hrs £ DE) 659.37 £ 60.29 61.54 £68.54 57.06+51.12 0.76
Duracion <48hrs (n [%]) 29 (45.31%) 14 (42.42%) 15 (48.38%) 0.63
Analgésicos al diagnéstico (n [%]) 35 (54.68%) 14 (42.42%) 21 (67.74%) 0.042*
Antibioticos al diagndstico (n [%]) 28 (43.75%) 12 (36.36%) 16 (51.69%) 0.21

DE: desviacion estandar, hrs: horas.
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Respecto a los sintomas referidos (Tabla 3), los pacientes inmunosuprimidos
presentaron menor incidencia de dolor referido a la FID (62.29% vs 87.87%, p=0.01)
y menor migracion del dolor (35.48% vs 66.66%, p= 0.01). En la Tabla 4 se
presentan los hallazgos a la exploracién fisica en ambos grupos. En los pacientes
inmunocomprometidos se encontré menor incidencia de signos apendiculares (dolor
a la palpacion de FID; psoas, obturador y talopercusion, todos con p< 0.05), con
excepcion del signo de Rovsing y la presencia de resistencia muscular. El alza
térmica =237.3°C fue significativamente mas frecuente en pacientes
inmunocomprometidos (p= 0.02), al igual que menor tension arterial media (p=

0.005), sin diferencia en la incidencia de hipotension.

Tabla 3. Sintomas referidos por los grupos estudiados.

SINTOMAS

Dolor referido en FID (n [%]) 48 (75.0%) 29 (87.87%) 19 (61.29%) 0.01*
Nausea y vomito (n [%]) 46 (71.87%) 26 (78.78%) 20 (64.51%) 0.20
Vémito (n [%]) 30 (46.87%) 18 (54.54%) 12 (38.7%) 0.20
Anorexia (n [%]) 35 (54.68%) 20 (60.6%) 15 (48.38%) 0.32
Mg_racién del dolor (n [%]) 33 (51.56%) 22 (66.66%) 11 (35.48%) 0.01*

FID: fosa iliaca derecha.

Tabla 4. Hallazgos a la exEIoracién fisica en ambos grupos estudiados.

EXPLORACION FiSICA

Dolor a la palpacion en FID (n [%]) 4 (84.37%) 32 (96.96%) 22 (70.96%) 0.004*
Rovsing (n [%]) 7 (26.56%) 12 (36.36%) 5 (16.12%) 0.06
Obturador (n [%]) 17 (26.56%) 13 (39.39%) 4 (12.90%) 0.01*
Psoas (n [%]) 2 (34.37%) 16 (48.48%) 6 (19.35%) 0.01*
Talopercusion (n [%]) 2 (34.37%) 17 (51.51%) 5(16.12%) <0.001*
Resistencia muscular (n [%]) 16 (25.0%) 12 (36.36%) 4 (12.90%) 0.03*
Rebote (n [%]) 28 (43.75%) 15 (45.45%) 13 (41.93%) 0.77
+ 15 (23.43%) 9 (27.27%) 6 (19.35%) 045
++ 9 (14.06%) 4 (12.12%) 5 (16.12%) 0.64
+++ 4 (6.25%) 2 (6.25%) 2 (6.45%) 0.94
Temperatura (°C + DE) 36.8+0.83 36.6 £ 0.61 36.910.97 0.14
Temperatura = 37.3 °C (n [%)]) 13 (20.31%) 3(9.09%) 10 (32.25%) 0.02*
Temperatura 37-37.9 °C (n [%)]) 18 (28.12%) 6 (18.18%) 12 (38.7%) 0.06
Temperatura = 38.5 °C (n [%]) 2 (3.12%) 0 (0%) 2 (6.45%) 0.13
Frecuencia cardiaca (jpm + DE) 89+ 15 87114 91115 0.32
Taquicardia (n [%]) 30 (46.87%) 15 (45.45%) 15 (48.38%) 0.87
Frecuencia respiratoria (rpm + DE) 19+3 19t4 1813 0.12
Taquipnea (n [%]) 15 (23.43%) 10 (30.30%) 5 (16.12%) 0.18
Tension arterial sistélica (mmHg + DE) 1121 16 117 £16 107 £ 14 0.006*
Tensién arterial diastdlica (mmHg + DE) 73+13 77+14 68+ 11 0.01*
Tension arterial media (mmHg + DE) 86+ 13 90+ 14 81+ 11 0.005*
Hipotension (n [%]) 3 (4.68%) 1 (3.03%) 2 (6.45%) 0.51

FID: fosa iliaca derecha, Ipm: latidos por minuto, rpm: respiraciones por minuto, mmHg: milimetros de mercurio.
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Dentro de los resultados de estudios de gabinete (Tabla 5), se encontro
diferencia significativa en los leucocitos totales y porcentaje de neutrofilia (p< 0.001),
asi como en el porcentaje de pacientes con leucocitosis = 10,000 /uL y neutrofilia
>70% (p= 0.001 y p =0.03). En dicha tabla se presentan las diferencias de acuerdo
a distintos puntos de corte. La incidencia de apendicitis complicada por imagen fue

mas frecuente en pacientes sin inmunocompromiso (33.33% vs 12.9%, p= 0.05).

Tabla 5. Resultados de estudios de gabinete en ambos grupos estudiados

RESULTADOS DE LABORATORIO

Leucocitos (x10%/pl + DE) 11.12+£6.18 13.75+£3.45 8.33+7.20 <0.001*
Leucocitos = 10x10%uL (n [%]) 43 (67.18%) 28 (84.84%) 15 (48.38%) 0.001*
Leucocitos 10- 15 x10%pL (n [%]) 26 (40.62%) 15 (45.45%) 11 (35.48%) 0.41
Leucocitos = 15x10%uL (n [%]) 17 (25.56%) 13 (39.38%) 4 (12.9%) 0.01*

Neutréfilos (%t DE) 69.97 + 25.86 81.03+9.21 582 +32.19 <0.001*
Neutrofilia >75% (n [%]) 39 (60.93%) 24 (72.72%) 15 (48.38%) 0.04*
Neutrofilia 70-85% (n [%]) 25(39.06%) 17 (51.51%) 8 (25.8%) 0.03*
Neutrofilia >85% (n [%]) 21(32.81%) 13 (39.39%) 8 (25.8%) 0.24

PCR (mg/dL + DE) 9.98+97 9.38 £9.53 10.61+£10.03 0.61
PCR >1 mg/dL (n [%]) 57 (89.06%) 28 (84.84%) 29 (29.54%) 0.47
PCR 1-5 mg/dL (n [%]) 18 (28.12%) 10 (30.3%) 8 (25.8%) 0.47
PCR > 5 mg/dL (n [%]) 39 (60.93%) 20 (60.6%) 19 (61.29%) 0.95

EGO sin alteraciones (n [%]) 25 (39.06%) 12 (36.36%) 13 (41.93%) 0.64

Sodio (mEq/L £+ DE) 137 +£2.94 137£26 137 £3.27 1
Hiponatremia (n [%]) 20 (31.25%) 8 (24.24%) 12 (38.70%) 0.21

Plaquetas (/microL + DE) 207.42 +119.86 24263 £61.21 169.93 + 152.83 0.01*
Trombocitosis (n [%]) 1(1.56%) 0 (0%) 1(3.22%) 0.29

Toma de hemocultivos (n [%]) 20 (31.25%) 5(15.15%) 15 (48.38%) 0.004*
Hemocultivos positivos (n [%]) 6 (30%) 1(20%) 5 (33.33%) 0.57

HALLAZGOS POR TAC
Apendicitis complicada (n [%]) 14 (21.87%) 11 (33.33%) 4 (12.90%) 0.05*

Apendicitis no complicada (n [%]) 50 (78.13%)

22 (66.67%)

27 (87.1%)

PCR: proteina C reactiva, TAC: tomografia axial computada.

En la Figura 1 se representa la distribucion del puntaje total de acuerdo a las
escalas de Alvarado, RIPASA y AIR para cada caso pacientes con diagndstico
clinico e imagenologico inequivoco de A.A., tal como fueron consignadas en las
hojas de recoleccion de datos al momento de la valoracion. En la Figura 2 se expone
la estratificacion de riesgo de A.A. de acuerdo a los puntos de corte descritos para

cada escala.
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Figura 1. Distribucion del puntaje total para cada escala en ambos grupos
de estudio.
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Figura 2. Estratificacion del riesgo de A.A. de acuerdo a cada escala
diagnéstica

ESTRATIFICACION DE RIESGO DE APENDICITIS AGUDA DE
ACUERDO A CADA ESCALA DIAGNOSTICA
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Inmunosupresion

ALVARADO RIPASA
Riesgo bajo 12.10% 45.10% 21.20% 67.70% 24.20% 48.30%
M Riesgo moderado 21.20% 22.50% - _ 69.60% 48.30%
HmRiesgo alto 66.60% 32.20% 78.70% 32.20% 6.06% 3.20%

El puntaje mas frecuente en inmunosuprimidos fue de 4 puntos en la escala
de Alvarado (19.4%), 7 puntos en RIPASA (19.4%) y 2, 3 4y 6 puntos en AIR (cada
uno con 16.1%). Los pacientes sin inmunosupresion presentaron con mayor
frecuencia 7 puntos (27.3%) en Alvarado, 8.5 y 10.5 puntos (15.2% cada uno) en
RIPASA y 7 puntos (30.3%) en AIR (Figura 1).

Al estratificar el riesgo de A.A. con los puntos de corte descritos en la
literatura, las tres escalas evaluadas clasificaron a mas del 40% de los pacientes
inmunosuprimidos como bajo riesgo, lo que representd una diferencia significativa
al ser comparado con el grupo de pacientes sin inmunocompromiso. Asi mismo,
este ultimo grupo fue clasificado con mayor frecuencia como riesgo alto de A.A.
segun la escala de Alvarado, con una diferencia significativa al compararse con

pacientes inmunosuprimidos (Figura 2).

Con los datos clinicos y paraclinicos antes expuestos y de acuerdo a la

disponibilidad de los recursos quirdrgicos del Instituto en ese momento, 29
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pacientes inmunosuprimidos y 27 sin inmunocompromiso fueron sometidos a algun
procedimiento quirdrgico por sospecha de A.A. dentro del INCMNSZ. En la Tabla 6

se exponen las caracteristicas del manejo quirdrgico en ambos grupos.

Al igual que en los hallazgos tomograficos, la A.A. complicada fue méas
frecuente en los pacientes sin inmunocompromiso (40.74% vs 13.79%, p = 0.02).
En cuanto al procedimiento quirdrgico elegido, Unicamente se encontré con
diferencia estadisticamente significativa en el mayor nUmero de apendicectomias
abiertas en linea media en los pacientes inmunosuprimidos (34.48% vs 11.11%, p=

0.38). Los aislamientos encontrados se describen en la Tabla 7.

En cuanto a la colocacién de drenaje, se calculé con una n=26 en pacientes
no inmunosuprimidos, dado que un paciente de este grupo fue sometido a drenaje
percutdneo que por definicion utiliza este aditamento, sin encontrar diferencia entre
ambos grupos. El uso de antibioticos postoperatorios no fue diferente entre ambos
grupos, sin embargo, existe una tendencia a un mayor uso de carbapenémicos entre
los pacientes inmunosuprimidos. Otro aspecto con relevancia estadistica fue el
mayor numero de pacientes inmunosuprimidos con reinicio de dieta >48 horas
postoperatorias (13.79% vs 0%, p = 0.45). No hubo diferencia en morbilidad
operatoria entre ambos grupos, sin embargo al subdividir las complicaciones de
acuerdo a Clavien-Dindo, se observé una mayor frecuencia de complicaciones
grado | en el grupo de inmunosuprimidos, sin alcanzar diferencia estadisticamente
significativa. Dentro del grupo de pacientes sin inmunocompromiso no se
encontraron apéndices blancos, mientras que 3 pacientes inmunosuprimidos
cumplieron con este criterio. Los reportes histopatolégicos reportados en estos
casos fueron: apéndice con fibrosis periapendicular, pélipo sésil del apéndice y

polipo serrado seésil con displasia de bajo grado.
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Apendicitis complicada (n [%])

Procedimiento quirtirgico (n [%])

Hemicolectomia
Drenaje percutaneo
Tiempo quirdrgico (minutos + DE)

Sangrado (mL + DE)

Cultivo positivo (n [%])
Colocacién de drenaje (n [%])
Antibidtico PO (n [%])

Carbapenémico

Reinicio de dieta (n [%])
Dieta <24 hrs
Dieta 24-48 hrs

Dieta 248 hrs

Morbilidad operatoria total (n [%])
Clavien —Dindo |
Clavien —Dindo Il
Clavien —Dindo Il
Clavien —Dindo IV

Clavien —Dindo V

Apéndice “blanco” (n [%])

Tabla 6. Caracteristicas del manejo quirtirgico en ambos grupos de estudio.

INMUNOCOMPROMISO
VARIABLES NO si
(N=27) (N=29)
15 (26.78%) 11 (40.74%) 4 (13.79%) 0.022*
Apendicectomia laparoscopica 18 (32.14%) 10 (37.03%) 8 (27.56%) 0.44
Conversion a cirugia abierta 1(1.78%) 0 (0%) 1(3.44%) 0.24
Apendicectomia abierta en linea media 13 (23.21%) 3(11.11%) 10 (34.48%) 0.038*
Apendicectomia abierta en FID 23 (41.07%) 13 (48.14%) 10 (24.48%) 0.29
0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) .
1(1.78%) 1(3.70%) 0 (0%) 0.29
88.57 £29.67 93.14+£29.42 84.31+29.78 0.26
33.92+40.96 27.4+26.97 40 +50.49 0.25
Toma de muestra para cultivo (n [%]) 12 (21.42%) 6(22.22%) 6 (20.68%) 0.88
6 (50%) 2 (33.33%) 4(13.79%)
10(18.18%) 6(23.076) ** 4(13.79) 0.37
29 (51.78%) 12 (44.44%) 17 (58.62%) 0.61
20 (68.95%) 6 (50.0%) 14 (82.35%) -
Cefalosporina + metronidazol 9 (31.03%) 6 (50.0%) 3(17.64%)
42 (75%) 23 (85.18%) 19 (65.51%) 0.08
10 (17.85%) 4 (14.81%) 6 (20.68%) 0.56
4(7.14%) 0 (0%) 4 (13.79%) 0.045*
Estancia intrahospitalaria (dias £ DE) 7 £11 5+ 10 9+12 0.17
15 (26.78%) 7 (25.92%) 8(27.58%) 0.88
8 (53.3%) 2(28.57%) 6 (75.0%) 0.07
4 (26.66%) 3 (42.85%%) 1(12.5%) 0.18
2(13.33%) 1(14.28%) 1(12.5%) 0.91
1 (0.66%) 1(14.28%) 0 (0%) 0.26
0 (0%) 0(0%) 0 (0%) -
3 (5.45%) 0 (0%) 3(10.34%) 0.08

FID: fosa iliaca derecha, hrs: horas, PO postoperatorio
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Tabla 7. Aislamientos encontrados en cultivos transoperatorios.

Enterococcus avium Pseudomona areouginosa

Enterococcus raffino
Escherichia coli sensible
Enterobacter faecium

Posterior a eliminar los apéndices con diagndstico diferente a A.A.
(“apéndices blancos”) y a los pacientes cuyo procedimiento quirurgico fue llevado
en otra unidad (y por lo tanto no contar con diagndstico histopatolégico confirmado),
se calculé la sensibilidad, especificidad, VPP, VPN y exactitud de cada escala de
acuerdo a su punto de corte diagnéstico (Tabla 8). La mayor exactitud diagndstica
para pacientes sin inmunosupresion se encontré con un AIR =5 puntos (76.74%) y
para pacientes inmunocomprometidos un puntaje en la escala de Alvarado =5. Este
altimo puntaje fue el mas sensible para ambos grupos. Como es de esperarse, se
observo mayor especificidad para las dos poblaciones con puntos de corte mas alto
(AIR= 9).

Tabla 8. Rendimiento diagnéstico de acuerdo a puntos de corte de cada escala

Alvarado =z 5 puntos  85.19% 59.26% 37.50%  50.00% 69.70% 80.00% 60.00% 26.67 % 67.44% 57.14%
Alvarado 2 7 puntos  59.26% 33.33% 81.25% 75.00% 84.21% 81.82% 54.17% 25.00 % 67.44% 42.86%
RIPASA =7.5 puntos  81.48% 29.63% 18.75% 37.50% 62.85% 61.54% 37.50% 13.64% 58.14% 31.43%

AIR 2 5 puntos 81.48% 55.56% 68.75% 50.00% 81.48% 78.95% 68.75% 25.00% 76.74% 54.29%

AIR = 9 puntos 10.34% 6.90% 94.44% 90.00% 75.00% 66.57% 39.52% 25.00% 42.55% 28.21%

Pacientes sin inmunocompromiso (n=27), pacientes con inmunocompromiso (n=27)

En la Figura 3 se ilustran las curvas ROC de cada escala. En el grupo de
pacientes inmunosuprimidos, no existio diferencia significativa al comparar el area
bajo la curva las tres escalas (p>0.05). En pacientes sin inmunocompromiso, la
escala de AIR resulté con mayor area bajo la curva respecto a la escala de Alvarado

y RIPASA (p= 0.022 y p= 0.0006 respectivamente), mientras que la escala de
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Alvarado fue superior a RIPASA Unicamente (p= 0.021), lo que se traduce en una

superioridad para distinguir pacientes sanos de enfermos.

Figura 3. Curvas ROC de las escalas diagnésticas de A.A. en cada grupo de estudio.

A. Pacientes sin inmunocompromiso
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Con el fin de determinar los parametros mas utiles en el diagndstico de A.A.
en pacientes inmunocomprometidos, se determind la sensibilidad, especificidad,
VPP, VPN y exactitud de cada parametro utilizado en las escalas diagnésticas, al
igual que del resto de los parametros recabados en las hojas de recoleccion de

datos (Tabla 9).

Tabla 9. Analisis de parametros individuales en pacientes inmunocomprometidos

ASPECTOS DEMOGRAFICOS

Sexo (hombre) 37.04% 50.00% 71.43%  19.05% 40.0%
Edad <40 arios 40.44% 50.00% 75.0 21.05% 45.71%
SINTOMAS
Dolor referido en FID 64.29% 50.00% 81.82% 28.57% 61.11%
Nausea y vomito 60.71% 37.50% T7727T% 21.43% 55.56%
Vémito 40.74% 62.50% 7857% 23.81% 4571%
Anorexia 48.15% 62.50% 81.25% 26.32% 51.43%
Migracién del dolor 37.04% 87.50% 9091% 29.17% 48.57%
Duracién <48hrs 55.56% 37.50% 75.0 20.00% 51.43%
EXPLORACION FiSICA
Dolor a la palpacion en FID 75.0%% 50.00% 84.0% 36.36% 69.44%
Rovsing 18.52% 87.50% 83.33% 24.14% 34.29%
Obturador 17.94% 90.00% 83.33% 27.27% 35.90%
Psoas 17.94% 90.00% 83.33% 27.27% 35.90%
Talopercusion 17.86% 90.00% 83.33% 28.13% 36.84%
Resistencia muscular 14.81% 75% 66.67%  20.69% 28.57%
Rebote 48.15% 75.00% 86.67% 30.0% 54.29%
Rebote + 22.22% 87.50% 85.71% 25.0% 37.14%
Rebote ++ 18.57% 87.50% 83.33% 24.14% 34.19%
Rebote +++ 10.34% 90.00% 75.00% 25.71% 30.77%
Temperatura = 37.3°C 33.33% 50.00% 69.23% 18.18% 37.14%
Temperatura 37-39 °C 40.74% 50.00% 73.33% 20.0% 42.86%
Temperaturaz 38.5°C 10.34% 90.0%% 75.00% 25.71% 30.77%
Taquicardia (= 90 lpm) 48.15% 25.00% 68.42% 12.50% 42.86%
Taquipnea (=20 rmp) 20.69% 90.00% 85.71% 28.12% 38.46%
Hipotension (TAM <65) 10.34% 90.00% 75.00% 25.71% 30.77%
ESTUDIOS DE LABORATORIO
Leucocitos = 10x10/uL 48 15% 50.00% 76.47% 2222% 48.57%
Leucocitos 10 - 15 x10%/uL 33.33% 62.50% 75.0% 21.74% 40.0%
Leucocitos = 15x102/L 14.81% 87.50% 80.00% 23.33% 31.43%
Neutrofilia >75% 48.12% 25.0% 68.42% 12.50% 42.86%
Neutrofilia >85% 25.93% 50.0% 63.64% 16.67% 31.43%
PCR >1 mg/dL 94.12% 12.50% 69.57% 50.0% 68.0%
PCR 1-5mg/dL 37.04% 75.00% 83.33% 26.09% 45.71%
PCR > 5 mg/dL 59.26% 37.50% 76.19% 21.43% 54.29%
EGO sin alteraciones 33.33% 50.00% 69.23% 18.18% 37.14%
Hiponatremia 37.04% 50.00% 71.43% 19.05% 40.0%
Trombocitosis 6.90% 90.00% 66.67% 25.0% 28.21%

VPFP: valor predictivo positivo, VPN: valor predictivo negativo, FID: fosa iliaca derecha, Ipm: latidos
por minuto, rpm: respiraciones por minuto, PCR: proteina C reactiva
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Tras seleccionar los parametros con mayor exactitud en cada campo
(demogréfico, sintomas, signos, estudios paraclinicos) se cred una propuesta de
escala diagndstica de apendicitis aguda para este grupo (AAIS = apendicitis aguda
en inmunosuprimidos) (Tabla 10). Se asigné un punto a cada parametro
seleccionado y 2 puntos al item con mayor especificidad dentro de los previos,
dando un puntaje minimo de 0 puntos y maximo de 13 puntos. Se estratific6 como
alto riesgo de A.A. aquel puntaje que representé <20% de falsos negativos (puntaje
total = 6). En la Tabla 11 se compara el rendimiento diagndstico de la escala
propuesta contra el resto de las escalas estudiadas. Como se puede observar, la
escala AAIS presentd mayor sensibilidad, VPN y exactitud que las tres escalas
analizadas previamente, con VPP similar a la escala de Alvarado. Sin embargo,
presenta una especificidad menor. El area bajo la curva de la escala AAIS fue de

0.523, sin diferencia significativa respecto a las demas escalas.
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Tabla 10. Escala AAIS para el diagndstico de
apendicitis aguda en inmunocomprometidos

ESCALAAAIS PUNTUACION

Sexo (hombre) 1
Edad =< 40 afos 1
Dolor referido en FID 1
Nausea y/o vomito 1
Duracioén de los 1
sintomas <48 hrs
Dolor a la palpacion de 1
FID
Rebote 2
Taquicardia 1
Temperatura 237°C 1
Leucocitosis (=10 1
x10%/pL)
Neutrofilia (275%) 1
PCR = 1mg/dL 2
TOTAL 13
Riesgo de apendicitis Puntuacion total
Riesgo bajo 0-5
Riesgo alto 6-13

AAIS: apendicitis aguda en inmunosuprimidos FID:
fosa iliaca derecha, PCR: proteina C reactiva.

Tabla 11. Rendimiento diagnéstico de escalas diagnosticas de AA en inmunocomprometidos.

VALOR PREDICTIVO VALOR PREDICTIVO

ESCALA DIAGNOSTICA  SENSIBILIDAD ESPECIFICIDAD POSTIVO NEGATIVO EXACTITUD
Alvarado 2 5 puntos 59.26% 50.00% 80.00% 26.67% 57.14%
Alvarado = 7 puntos 33.33% 75.00% 81.82% 25.00% 42.86%
RIPASA 27.5 puntos 29.63% 37.50% 61.54% 13.64% 31.43%

AIR 2 5 puntos 55.56% 50.00% 78.95% 25.00%
54.29%
AIR 2 9 puntos 6.90% 90.00% 66.57% 25.00% 2821%
AAIS 2 6 puntos 77.78%% 37.50% 80.77% 33.33% 68.57%
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11. DISCUSION

Hasta donde conocemos, este es el primer estudio prospectivo en validar las
escalas diagndsticas de A.A. en pacientes inmunosuprimidos, al igual que ser el
primero en su tipo en comprar la presentacion clinica de la apendicitis aguda en
pacientes con y sin inmunocompromiso. Estudiamos de manera comparativa un
grupo de 64 pacientes valorados en el transcurso de un afio dentro del INCMNSZ,
donde aproximadamente el 50% presentaron criterios de inmunosupresion. Dada la
alta prevalencia de inmunocompromiso en nuestro medio, es de vital importancia
conocer con mayor detalle las posibles similitudes, diferencias y prondstico de la

apendicitis aguda en este grupo.

A pesar de los avances médicos actuales, estudios diagnosticos paraclinicos
mas sensibles y especificos y mayor conocimiento de la fisiopatologia de la
apendicitis aguda en la poblacién general, su diagndstico sigue siendo un reto para
los clinicos, sin haber disminuido el numero de apéndices blancos y morbi-
mortalidad asociada en los ultimos afios. Si consideramos estos aspectos aunado
a la presentacion atipica de procesos infecciosos en pacientes

inmunocomprometidos, el reto es aun mayor.

En el presente trabajo confirmamos que el cuadro clinico en pacientes con
compromiso del sistema inmune tiene una presentacion poco llamativa, con menor
incidencia de sintomas cardinales como es el caso del dolor referido a la FID
(62.29% vs 87.87%, p= 0.01) y menor migracion del dolor (35.48% vs 66.66%, p=
0.01), y ausencia de leucocitosis y neutrofilia en la mayoria de los casos. Estos
cuatro signos mencionados son los asociados con mayor peso diagndéstico desde el
estudio inicial de Alvarado®. Ademas, el estado de inmunosupresion se asocié a una
menor presentacion de signos apendiculares (dolor a la palpacién en FID, signos de
psoas, obturador y talopercusion, todos con p<0.05). Es por esta presentacion
atipica que al aplicar las escalas diagnésticas de apendicitis aguda (Alvarado, AIR
y RIPASA) del 45.1% al 67.7% de los pacientes inmunosuprimidos son clasificados

como pacientes con bajo riesgo de apendicitis aguda. Si no tomamos en cuenta el
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estado de inmunoldgico y nos apegamos a las recomendaciones internacionales,
estos pacientes serian dados de alta con diagndsticos alternos, aumentando el
riesgo de morbi-mortalidad asociada. Por esto motivo y tras analizar la sensibilidad,
especificidad, VPP y VPN de los sintomas y signos que presentan los pacientes
inmunosuprimidos con apendicitis aguda, proponemos una escala diagnostica
especifica para este grupo poblacional que aparenta tener una mayor exactitud. El
desempeiio de la escala AAIS es similar al de las escalas actualmente validadas en
poblacién sin inmunosupresion. Es necesaria su validacion en una poblacién mayor

para saber su verdadera utilidad.

Cabe destacar que la escala de Alvarado, AIR y RIPASA en la poblacion sin
criterios de inmunosupresion de nuestro Instituto tuvo resultados similares a los
reportados en la literatura internacional® 3% 7. 11-12, 14 y en estudios en poblacion
mexicana®* en cuanto a la exactitud diagnéstica, resultando superior la escala AIR,
lo que hace notar ain mas las diferencias de presentacién en los pacientes
inmunosuprimidos. A pesar de la superioridad de la escala AIR, consideramos que
ésta tiene aspectos subjetivos (como es el caso de la intensidad del rebote) y mayor
namero de items, lo que dificulta su aplicacion al compararse con la escala de

Alvarado.

Pese a lo que se asume en diferentes textos, en nuestro estudio no se
presentd diferencia significativa entre pacientes con y sin inmunosupresion respecto
al tiempo de evolucién ni en la incidencia de apendicitis aguda complicada por
imagen o durante la cirugia, lo que no justifica un manejo quirargico mas agresivo,

como puede ser el realizar una apendicectomia abierta por linea media.

Es importante notar que los pacientes inmunocomprometidos tuvieron menor
riesgo de ser referidos a otra institucion para tratamiento definitivo (p= 0.05),
conducta que debe ser enfatizada y fomentada entre el personal médico. En
estudios retrospectivos, se ha demostrado que el traslado intrahospitalario es un
factor de riesgo para mortalidad en procesos infecciosos.2® Por otro lado, Lee et al.
realizaron un estudio retrospectivo donde se encontré una mayor tasa de apendicitis

complicada relacionada al mayor tiempo de evolucion desde el inicio de los
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sintomas, sin relacion con el tiempo intrahospitalario desde el diagnostico hasta el
procedimiento quirdrgico, sin embargo, desconocemos las comorbilidades de los
pacientes estudiados y podria ser riesgoso asumir esta aseveracion para pacientes

inmunocomprometidos.®

En nuestro estudio, no encontramos diferencias significativas en el tiempo
quirurgico, sangrado, estancia intrahospitalaria, complicaciones postquirargicas o
manejo postoperatorio. Unicamente se observé una tendencia a mayor nimero de
complicaciones Clavien-Dindo |, principalmente en la incidencia de seroma y
dehiscencia de herida quirtrgica, probablemente asociado a los defectos en la
cicatrizacion conocidos por el uso de esteroides, quimio/radioterapia Yy

enfermedades del tejido conectivo.

En diferentes series retrospectivas'®16 que analizan procesos infecciosos en
pacientes inmunosuprimidos, se sugiere la mayor incidencia de microorganismos
atipicos y resistentes asociados, lo que justifica el tratamiento antibiotico de amplio
espectro. Aunque limitado por el nimero estudiado, en nuestro estudio tampoco
encontramos diferencia en los patdgenos aislados de los cultivos transoperatorios,
sin encontrar microorganismos resistentes, lo que debera ser tomado en cuenta
para el tratamiento antimicrobiano y ser valorado de acuerdo a la epidemiologia de

cada centro y los cultivos previos de cada paciente.

El INCMNSZ es un centro de tercer nivel donde el personal médico esta
acostumbrado a la valoracién constante de pacientes inmunosuprimidos, por lo que
el uso de estudios de imagen con mayor libertad es comin en estos casos. Sin
embargo, el aumento en la prevalencia de inmunosupresién hace necesario
concientizar a la comunidad médica sobre los cuadros atipicos que presentan estos

pacientes en torno a una patologia comun como es la apendicitis aguda.

La principal limitante de este estudio es el tamafio muestral, lo que no permite
realizar un andlisis por subgrupo de acuerdo al criterio de inmunosupresion. No se
descarta que la presentacion clinica cambie de acuerdo a la comorbilidad
subyacente. Sin embargo, la importancia de este estudio recae en ser el primero en

su tipo, abriendo la posibilidad a estudios con mayor tamafo muestral que permitan
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validar los datos encontrados y la escala diagnostica propuesta para pacientes

inmunosuprimidos.

12. CONCLUSIONES

La presentacion clinica de los pacientes inmunosuprimidos se caracteriza por
la ausencia de signos y sintomas cardinales normalmente asociados con apendicitis
aguda en la poblacién general. El procedimiento quirdrgico elegido para este grupo
poblacional aparenta ser mas agresivo a pesar de la menor tasa de apendicitis
complicada. En contra de lo esperado, el curso operatorio y postoperatorio de los
pacientes inmunosuprimidos no se vio modificado por sus patologias de base
respecto a los pacientes sin inmunosupresion, sin observarse mayor tasa de morbi-

mortalidad.

Con el uso de las escalas diagndsticas actualmente validadas, un porcentaje
importante de los pacientes (>40%) son clasificados con bajo riesgo de apendicitis
aguda, lo que llevaria a no realizar mayor abordaje e incurrir en un error diagnostico
grave. No se debe de utilizar la escala de Alvarado, AIR o RIPASA como punto con
peso diagndéstico en el abordaje diagnéstico de pacientes inmunosuprimidos. En
este grupo poblacional el indice de sospecha debe ser alto sin escatimar en el uso
de estudios de imagen diagnéstica ante un cuadro de dolor abdominal poco
especifico. La escala propuesta (AAIS) tiene mayor exactitud diagndstica, aunque

es necesaria su validacién en una poblacién mas grande para conocer su utilidad.
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ANEXO 1. Formato de recolecciéon de datos

Fecha: Registro: Sexo:
Edad: Talla: Peso:

Comorbilidades:

Tratamiento médico al momento de la valoracion:

¢,Criterio de inmunosupresiéon? Sioc No o (uno o mas de los siguientes)

e Malignidad sdlida activa o

¢ Malignidad Hematol4gica activa o

e Infeccion por VIH / SIDA o

e Tratamiento con prednisona =10 mg o su equivalente o

¢ Receptor de quimioterapia o radioterapia dentro de las dos semanas previas al diagnéstico
|

e Receptor de trasplante sélido con uso crénico de inmunosupresion o

e Receptor de trasplante hematolégico con uso crénico de inmunosupresion o

e Enfermedad autoinmune o del tejido conectivo con uso crénico de inmunosupresiéno

e Defectos congénitos o adquiridos de la inmunidad celular o humoral o

e Otro (especifique) o

Signos vitales: FC: FR: TA: Temperatura:
Signos: McBurney:  Talopercusion: _ Rovsing:
Psoas:  Obturador: _ Leucocitos: _ Neutréfilos:
PCR: Na: Plaguetas:
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ANEXO 1. Formato de recoleccion de datos (continuacion)

Migracion Vomito 1 Sexo 0.5 (mujer)
de dolor 1 (hombre)
Anorexia Dolor en FID 1 Edad (afios) 0.5 (>40)
1 (40)
Nausea y/o Rebote 1 (leve) Nacionalidad 1 (si)
vomito extranjera
Dolor en FID 2 (moderado) | Dolor referido en 1
FID
Rebote 3 (fuerte) Migracion del dolor 0.5
Fiebre Fiebre 1 Anorexia 1
(=37.3°C) (=38.5°C)
Leucocitosis Leucocitosis 1 (10- Nauseas y/o vomito 1
(=10x108/uL) 14.9x103%/uL)
Neutrofilia 2 (215x108/uL) | Duracion de los 0.5 (>48 horas)
(275%) sintomas 1 (< 48 horas)
Total: Neutrofilia 1 (70-84.9%) | Dolor a la palpacion 1
- de FID
2 (285%) Resistencia 2
muscular
PCR 1(1-4.9 Rebote 1
mg/dL)
2 (5mg/dL) Signo de Rovsing 2
Total: Temperatura 37 - 2
39°C
Leucocitosis 1
(210x103/uL)
EGO no patoldgico 1
Total:

Apendicitis confirmada por imagen: Sic Noo

Diagnostico alterno:

Apendicitis complicada por imagen: Sic Noo

Destino del paciente:

Nombre del residente responsable:

36



ANEXO 2. indice de comorbilidad Charlson 27

Enfermedad coronaria

Insuficiencia cardiaca congestiva
Enfermedad vascular periférica
Enfermedad vascular cerebral
Demencia

Enfermedad pulmonar crénica
Enfermedad del tejido conectivo
Ulcera péptica

Enfermedad hepatica leve

Diabetes

Hemiplejia

Enfermedad renal moderada-severa
Diabetes con dafio de 6rganos diana
Cualquier tumor, leucemia, linfoma
Enfermedad hepética moderada-
severa

Tumor sélido metastasico

VIH/ SIDA
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