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RESUMEN

Antecedentes: El sindrome antifosfolipido (SAF) es una enfermedad autoinmune en la que los
autoanticuerpos dirigidos contra determinadas proteinas plasmaticas de unidn a fosfolipidos se
asocian con un mayor riesgo de trombosis (tanto venosa como arterial), pérdida del embarazo y
morbilidad.Aproximadamente el 40% de los pacientes con SAF sufren embolismo pulmonar (EP)
durante el curso de la enfermedad, de los cuales el 3% desarrollaran cambios vasculares
pulmonares permanentes e hipertensién pulmonar tromboembdlica crénica (HPTEC). La
tromboendarterectomia pulmonar (ETP) es el procedimiento quirurgico 6ptimo recomendado para
todos los pacientes con HPTEC, sin embargo, la HPTEC desarrollada a partir de SAF a menudo se
complica por una lesién multiorganica.

Objetivo: Determinar los predictores de mortalidad involucradas en los pacientes con SAF sometidos
a ETP, caracteristicas clinicas, demograficas y perioperatorias de los pacientes y su asociacion entre
los anticuerpos antifosfolipidos con la morbilidad y mortalidad perioperatoria

Metodologia: Se realiz6 un estudiodescriptivo, retrospectivo, longitudinal, analitico en pacientes
sometidos a endarterectomia de enero 2010 a enero 2021 con diagnostico establecido por SAF.
Ciento tres pacientes sometidos a endarterectomia de los cuales se encontraron 23 que cumplian
criterios diagnostico para ser incluidos

Resultados: Se encontraron 15 (65.2%) mujeres y 8(34.8%) hombres, y la edad promedio fue de 36
afnos, 13 pacientes tenian triple positivo, de los cuales 4 representaban SAF secundario y el 94.4%
de los paciente vivos presentaba titulos positivos para anti Beta 2 glicoproteina y el 90%(n=18) del
total de los paciente tenia positividad para anticoagulante lupico. La mortalidad representd el 21%(
n=5). Trombocitopenia representd la complicacion posoperatoria mas prevalente (79%, n=18). La
hemorragia masiva se presentd como la cause de muerte en el 80% (n=4), se evidencidé una
asociacion negativa en hemoptisis y choque séptico la positividad de anti beta 2 glicoproteina y
anticardiolipina (p=0.012 y p=0.024 respectivamente). La supervivenciade acuerdo a curvas ROC
tuvo significancia estadistica conlos linfocitos prequirurgicos, representdé un punto de corte de 1720
linfocitos xmm3 con una razon de verosimilitud (RV)de 1.3,con sensibilidad del 77.8% y espcificidad
de 40%.

Conclusiones:No se encontro un grado significativo de linfopenia que representara un descenso
franco en la mortalidad. Es la cohorte mas grande de EAP secundaria a HPTEC en pacientes con
SAF hasta el dia de hoy. Es necesacio identificar los principales sintomas y signos de la HPTEC que

van a condicionar identificar los casos mas selectivos para disminuir la mortalidad.
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1. Antecedentes

El sindrome antifosfolipido (SAF) es una enfermedad autoinmune en la que los autoanticuerpos
dirigidos contra determinadas proteinas plasmaticas de union a fosfolipidos se asocian con un mayor
riesgo de trombosis (tanto venosa como arterial), pérdida del embarazo y morbilidad. Se estima, que
de todos los pacientes que desarrollan TVP,entre el 5% y el 20% de ellos tienen anticuerpos
antifosfolipidos detectables (aPL). Entre el espectro de trastornos trombéticos asociados con SAF, la
trombosis venosa profunda es el evento trombdtico venoso informado con mas frecuencia, y los
accidentes cerebrovasculares son las manifestaciones tromboticas arteriales mas frecuentes en
pacientes por afo en los estudios de cohorte informados hasta la fecha (1). Las manifestaciones
pulmonares del SAF pueden ser bastante variables, pero la inmensa mayoria de las complicaciones
pulmonares implican tromboembolismo venoso y sus secuelas asociadas(2). Aproximadamente el
40% de los pacientes con SAF sufren embolismo pulmonar (EP) durante el curso de la enfermedad,
y hasta el 55% presenta trombosis venosa profunda (TVP) documentada de las extremidades,
incluso, la embolia pulmonar, es a menudo la manifestacion clinica inicial del SAF (3).

La principal causa de mortalidad en SAF esta asociada a trombosis grave. En una cohorte de 1000
pacientes con SAF, en un periodo de 10 afos, murieron 93 (9,3%) pacientes (72 mujeres y 21
hombres). Dentro de las causas mas frecuentes de muerte fueron episodios trombdticos graves,
incluidos infarto de miocardio, ictus y embolia pulmonar (36,5% del total de muertes); dentro de las
causa no tromboticas se encuentran infecciones (26,9%: bacterianas 21,5%, otras 5,4%) y
hemorragias (10,7%). Las causas predominantes de muerte fueron los trombosis como accidente
cerebrovascular, infarto de miocardio, embolia pulmonar, esta ultima representando mas de un
tercio de las muertes(4).Es importante sefialar que aproximadamente el 3% de los pacientes que
sufren EP aguda desarrollaran cambios vasculares pulmonares permanentes e hipertension
pulmonar tromboembdlica cronica (HPTEC)(5). La HPTEC es el resultado de la obstruccion del
lecho vascular pulmonar por trombos organizados. Los mecanismos precisos para el desarrollo de
HPTEC no estan claros, pero se postulan ser atribuible a la resolucion incompleta del coagulo agudo
y el daino endotelial precipitado por la EP aguda que desencadena una cascada de eventos de
remodelacion vascular que probablemente incluyen el desarrollo de microtrombosis in situ (6).

Segun los reportes de la Sociedad Europea de Cardiologia / Sociedad Respiratoria Europea, la
tromboendarterectomia pulmonar (ETP) es el procedimiento quirdrgico éptimo recomendado para
todos los pacientes con HPTEC tras una evaluacion exhaustiva por parte de especialistas(7,8,9). Sin
embargo, la HPTEC desarrollada a partir de SAF a menudo se complica por una lesion multiorganica
que incluye trombocitopenia, nefropatia por SAF, y afectacion del sistema nervioso central, tambien
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reportadas las complicaciones perioperatorias tales como trombosis recurrente y hemorragia. No
obstante, reportes de casos han demostrado que los pacientes con HPTEC asociada a SAF pueden
beneficiarse de la ETP(10).



2. Planteamiento de problema
En los paciente con SAFcuentan con la presencia de anticuerpos antifosfolipidos (aPL), mismos que
interfieren con la analitica de coagulacion dependientes de fosfolipidos in vitro y causa la
prolongacion del tiempo de tromboplastina parcial activada (TTPa) , sobre todo el anticoagulante
lupico (AL). Dicho esto, los paciente con son SAF pueden tener un mayor riesgo de trombosis
posoperatoria, particularmente después de una cirugia vascular. Ademas de las trombosis, pueden
ocurrir complicaciones hemorragicas potencialmente mortales durante el periodo perioperatorio
debido a: anticoagulacion excesiva, trombocitopenia reportada en la literatura como ocurrencia en el
20-40% de los pacientes con SAF.

Varios estudios han demostrado que la ETP es el esquema terapéutico 6ptimo que da como
resultado mejores resultados en pacientes con HPTEC con diferentes caracteristicas,
manifestaciones clinicas y funcion cardiaca. La ETP se recomienda ahora como el mejor tratamiento
para la HPTEC, sin embargo, no esta claro si los pacientes con HPTEC asociada a APS se

beneficiaran de la ETP.



3. Justificacion
Siendo un centro de referencia de patologia cardiovascular, surge la necesidad de evaluar los
predictores de mortalidad en nuestra Institucion y determinar las caracteristicas clinicas,

demograficas y perioperatorias involucradas.



4. Pregunta de Investigacion
¢ Cuales son los predictores de mortalidad implicados en los pacientes con Sindrome de anticuerpos
antifosfolipido e hipertension pulmonar sometidos a endarterectomia?



5. Hipdtesis
e Hipdtesis nula: No existe asociacion entre las caracteristicas clinicas, demograficas y
perioperatorias con la morbimortalidad en los pacientes con SAF sometidos a ETC
e Hipdtesis alterna: Existen caracteristicas clinicas, demograficas y perioperatorias

involucradas en la morbimortalidad en los pacientes con SAF sometidos a ETC
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6. Objetivos

6.1 OBJETIVO PRIMARIO

Determinar los predictores de mortalidad involucradas en los pacientes con SAF sometidos a ETP
6.20BJETIVOS SECUNDARIOS

6.2.1 Determinar las caracteristicas clinicas, demograficas y perioperatorias de los pacientes.
6.2.2 Explorar la asociacion entre los anticuerpos antifosfolipidos con la morbilidad y mortalidad
perioperatoria
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7 Metodologia

7.1 Tipo v disefo general del estudio

e De acuerdo con la interferencia de las variables a analizar: Descriptivo
e De acuerdo con el periodo de captura de la informacion: Retrospectivo
e De acuerdo con la evolucion del estudio: Longitudinal

e De acuerdo con la comparacion de las poblaciones: Analitico

7.2 Descripcion de la poblacién de estudio:

Pacientes sometidos a endarterectomia de enero 2010 a enero 2021 con diagndstico establecido por
sindrome antifosfolipido por Médico reumatdlogo o establecido de acuerdo a los criterios de Sydney
de 2006.

7.3Tamafo muestral.
Se analizaron 103 pacientes sometidos a endarterectomia pulmonar en los ultimos 30 afios, de los

cuales se encontraron 23 pacientes que cumplian criterios diagnostico de sindrome antifosfolipido

limitando los afios de busqueda de 2010 a la fecha.
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7.4 Especificacion de variable

Unidades/Valore

Variable Tipo Definicién operativa s
s . Edad del sujeto en afios -
Edad Cuantitativa | Continua cumplidos Anos
Talla Cuantitativa | Continua Estatura del sujeto Metros
s . Peso ponderal del sujeto .
I’Deso AC Cuantitativa | Continua orevio a la endarterectomia Kilogramos
:\r/l1cai|8c: de indice de masa corporal del Kiloaramos/metro
Corporal Cuantitativa | Continua sujeto (Peso AC/Talla2) cuagra do
AC P antes de COVID
Asociacion con otra
SAF 1° Y . enfermedad autoinmune Primaro
o 2° Cualitativa Nominal (SAF secundario) o no Secundario
(SAF primario)
Edad
giil no Continu Edad en anos en la que Numero total en
stic% Cuantitativa a se realiz6 el diagnostico afios cumplidos
de por un médico P
SAF
LES, Sjogren,
Otras o . Enfermedad Esclerosis
EAI Cualitativa Nominal autoinmune primaria sistémica, Artritis
Reumatoide
Alteracién autoinmune
adquirida que se asocia con
SAF complicaciones obstétricas,
obstetrico Cualitativa Nominal en ausencia de historia Si/No
trombatica previa, junto con
la existencia de anticuerpos
antifosfolipidos
Fenomeno de
Raynaud, livedo
Manifesta Manifestaciones clinicas reticular, cefalea
ciones o . asociadas al SAF descritas y/o migrafia,
clinicas Cualitativa Ordinal desde el inicio de la corea o
SAF enfermedad mielopatia,
convulsiones,
nefropatia
2/,::2;2?1 Manifestaciones clinicas Dolor toracico,
es Cualitativa | Ordinal asociadas a HAP descritas telangiectasias,
. desde el inicio de la disnea,sincope,to
clinica enfermedad s, hemoptisis
s HAP ’
Sitio de localizacion de
Trombo primer evento de trombosis
sis 1a Cualitativa Ordinal confirmado o con cuadro Arterial, venosa

clinico sugestivo de
localizacion
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Margarita
Texto escrito a máquina
7.4 Especificación de variable 


Dos o0 mas eventos de
trombosis confirmado

Trombosis Cualitativa Nominal 0 con cuadro clinico Si, No
recurrente :
sugestivo de
localizacion
Qgtlcuerp Anticuerpos anti
antifosfoli Evidencia en expediente BZ(_3P1 IgG 0 IgM,
: o . - ) anticardiolipina
pido Cualitativa Ordinal clinico de titulos de I9G o IgM
?Xﬁjg\éosz anticuerpos positivos ia,nt_icoagulante
P.ACL) upico
Tratamiento indicado por Sildenafil,
cardiologia, inhibidores de
cardioneumologia, o FINC endotelina,
Tx HP Cualitativa Ordinal para el tratamiento estandar riociguat, tx
de hipertensioén arterial y/o estandar para
insuficiencia cardiaca insuficiencia
congestiva cardiaca (ICC)
Tratamler)to de trombosis ACO, ASA,
secundaria y/o para la FVC HCQ
Tx SAF/Al | Cualitativa Ordinal enferme_dad autom.mune Inmunosupresore
concomitante previo a la
. s, GC
endarterectomia
Procedimiento utilizado para
Plasmafer o _ sacar yseparar el’plasma de _
esis Cualitativa Nominal las células sanguineas que Si, no
se reemplaza y reingresa al
cuerpo.
Dias totales de estancia Numero de dias
DEIH Cuantitativa | Continua !ntrahospitalaria, de§d§ su ftotales desde el
ingreso para procedimiento, ingreso hasta el
hasta su egreso o muerte egreso
Hemoptisis,
choque septico,
arritmia,
hemorragia
masiva, sangrado
de tubo digestivo
Complicaciones descritas en (STD), neumonia,
Complicac notas clinicas, desde y/o endarteritis,
iones Cualitativa Ordinal durante el evento quirugico infeccion de
postQx (transoperatorio), hasta el herida, sinusitis,

egreso hospitalario

dehiscencia de
herida quirurgica,
falla organica
muutiple, choque
cardiogénico,
paro
cardiorespiratorio/
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RCP,
trombocitopenia,
derrame
pericardico,
derrame pleural,
lesién renal
aguda, edema
agudo pulmonar
(EAP),
coagulacion
intravascular
diseminada (CID),
trombocitopenia
inducida por
heparina (TIH),
delirium, evento
vascular cerebral
(EVC),
insuficiencia
cardiaca (IC),
neumotorax,
SIRA, BIAC
ECMO

Labs
preQx

Cuantitativa

Continua

Analitica clinica medida en
sangre previa a la cirugia

Hb, hto, leu, linf,
neu, plaq,
VPM,Cr, AU,
Albumina, TGO,
TGP, DHL, Tropl,
proBNP,VSG,
PCR, DD

Labs
postQx 24

Cuantitativa

Continua

Analitica clinica medida en
sangre medida en las
primeras 24 horas del
posquirurgico

Hb, hto, leu, linf,
neu, plaq,
VPM,Cr, AU,
Albumina, TGO,
TGP, DHL, Tropl,
proBNP,VSG,
PCR, DD

Labs
postQx
>48 horas

Cuantitativa

Continua

Analitica clinica medida en
sangre medida de las 48-72
horas del posquirurgico

Hb, hto, leu, linf,
neu, plaq,
VPM,Cr, AU,
Albumina, TGO,
TGP, DHL, Tropl,
proBNP,VSG,
PCR, DD)

Caminata
de 6 min
pre

Cuantitativa

Continua

Medicion de la distancia
maxima que el paciente puede
recorrer durante un periodo de
seis minutos caminando tan
rapido como le sea posible
previo a la endarterectomia

Frecuencia
cardiaca inicial
(Fci), Frecuencia
respiratoria
inicial(FRIi),
Saturacion de
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oxigeno inicial,
frecuencia
cardiaca final
(FCf), frecuencia
respiratoria final
(FRTf), saturacion
de oxigeno final,
BORG, metros
totales

Caminata
de 6 min
post

Cuantitativa

Continua

Medicion de la distancia
maxima que el paciente
puede recorrer durante un
periodo de seis minutos
caminando tan rapido como
le sea posible previo a la
endarterectomia

Fci, FRi,
Saturacion de
oxigeno inicial,
FCf, FRTf,
saturacion de
oxigeno final,
BORG, metros
totales

ECOTT
pre

Cuantitativa

Continua

Reporte de ecocardiografia
transtoracica en nota clinica o
reporte official en el
expediente clinico previo a la
endarterectomima

TAPSE,
diametroAD,PSA
P, Derrame, FEVI,
Valvulopx

ECOTT
post

Cuantitativa

Continua

Reporte de ecocardiografia
transtoracica en nota clinica o
reporte official en el
expediente clinico posterior a
la endarterectomia

TAPSE,
diametroAD,PSA
P, Derrame, FEVI,
Valvulopx

Clase
funcional
preQx

Cualitativa

Ordinal

Clasificacion mas usada es la
propuesta por la New York
Heart Association (NYHA),
basada en los grados de
incapacidad funcional: Clase
funcional I: Actividad ordinaria
sin sintomas. No hay
limitacion de la actividad
fisica. Clase funcional Il: El
paciente tolera la actividad
ordinaria, pero existe una
ligera limitacion de la
actividad fisica, apareciendo
disnea con esfuerzos
intensos.

Clase funcional Ill: La
actividad fisica que el
paciente puede realizar es
inferior a la ordinaria, esta
notablemente limitado por la
disnea. Previa a la
endarterectomia.

Clase

Cualitativa

Ordinal

Clasificacion mas usada es la
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funcional
egreso

propuesta por la New York
Heart Association (NYHA),
basada en los grados de
incapacidad funcional: Clase
funcional I: Actividad ordinaria
sin sintomas. No hay
limitacion de la actividad
fisica. Clase funcional Il: El
paciente tolera la actividad
ordinaria, pero existe una
ligera limitacion de la
actividad fisica, apareciendo
disnea con esfuerzos
intensos.

Clase funcional Ill: La
actividad fisica que el
paciente puede realizar es
inferior a la ordinaria, esta
notablemente limitado por la
disnea. Posterior a la
endarterectomia.

02

Cuantitativa

Discreta

Cantidad de O2
suplementario utilizada en
litros totales

Litros de oxigeno
requeridos para
mantener meta
arriba de 88%

COVID

Cualitativa

Nominal

Evidencia por PCR de SARS
CoV2 confirmada

Si, no

Tx HP
posQx

Cualitativa

Ordindal

Tratamiento indicado por
cardiologia,
cardioneumologia, o FINC
para el tratamiento estandar
de hipertensioén arterial y/o
insuficiencia cardiaca
congestiva posterior a la
endarterectomia

Sildenafil,
inhibidores de
endotelina,
riociguat, tx
estandar para
insuficiencia
cardiaca (ICC

Cate
postQx

Cuantitaiva

Continua

Mediciones realizadas
durante el cateterismo pos
quirurgico

PAPm, RVP, IC

Muertes

Cualitativa

Nominal

Cesacion o término de la vida

Si, no
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8 Plan de analisis estadistico
Se crearon bases de datos en hojas de calculo en el programa Excel. Una vez construida, se
analizé la distribuciéon de variables mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Para la
descripcion de variables se utilizaran proporciones y porcentajes, en caso de variables
dicotomicas, nominales y ordinales, mientras, para la descripcion de variables dimensionales
se utilizaran promedios con desviacion estandar o medianas con intervalos intercuartilicos,
segun el tipo de distribucion observada.
Las comparaciones de variables cuantitativas antes y después se realizaron con la prueba de
rangos con signos de Wilcoxon y las comparaciones de variables cualitativas con la prueba de
McNemar. Para comparar las variables cuantitativas pacientes y controles se utilizé la prueba
de U de Mann Whitney y para comparar las variables cualitativas la prueba exacta de Fisher.
Las asociaciones exploradas se midieron mediante coeficientes rho de Spearman o Pearson,
segun corresponda.
Todos los analisis se realizardn bajo el principio de dos lados y se fijo un valor de significancia
en P<0.05.
Para el analisis estadistico se utilizé la paqueteria estadistica GraphPadPrism version 6.0
(GraphPadInc, San Diego, CA) y el programa IBM SPSS Statistics S, version 23 (IBM,
Armonk, NY).
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9 Aspectos éticos
Dado que es un estudio observacional retrospectivo no existe conflicto para el comité de etica.
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10 Resultados

Se encontraron 23 paciente que cumplieron criterios diagnostico de SAF de acuerdo a Sydney en
quienes se le realizo endarterectomia secundario a TEP cronico, de los cuales, 6 tenian SAF
secundario, 5 de los pacientes tenian LES y un paciente tenia diagnostico de Sjogren primario. Se
encontraron 15 (65.2%) mujeres y 8(34.8%) hombres, y la edad promedio fue de 36 afnos.
Fallecieron 5 pacientes, de cuales, solo uno tenia SAF secundario y la media de edad en
mortalidad se evidencié de 41 afos, siendo 5 afos superior a la media de edad del total de los
pacientes. Dentro de los anticuerpos antifosfolipido que presetaban, 13 pacientes tenian triple
positivo, de los cuales 4 representaban SAF secundario. El 90%(n=18) del total de los paciente
tenia positividad para anticoagulante lupico. Pese a que solo el 26.1% (n=6) presentaba SAF
secundario, el 56.6%(n=13) presentaban anticuerpos antinucleares positivos. La mortalidad en
nuestra cohorte representd el 21%( n=5). El 94.4% de los paciente vivos presentaba titulos
positivos para anti Beta 2 glicoproteina.

Se reportaron veintisiete diferentes complicaciones perioperatorias, de las cuales la
trombocitopenia fue la mas prevalente, presente en el 79% (n=18) de los paciente, seguida de
derrame pericardico, neumonia, edema agudo pulmonar y hemorragia masiva. La hemorragia
masiva se presentd como la cause de muerte en el 80% (n=4) de los pacientes, siendo el choque
séptico la causa de muerte del restante. Dentro del analisis estadistico, se evidencié una
asociacion negativa en hemoptisis y choque séptico la positividad de anti beta 2 glicoproteina y
anticardiolipina (p=0.012 y p=0.024 respectivamente).

Se realizo el analisis de los laboratorios pre y posquirurgicos de las primeras 24 horas y
posterior a 48 horas, encontrando significancia estadistica unicamente en los linfocitos pre y
posquirurgico inmediato entontrandose en rangos mas bajos en los pacientes vivos. Dicha
linfopenia no represento diferencia entre el SAF primario y el secundario.

Para determinar la supervivencia se realizaron curvas ROC con las variables que fueron
estadisticamente diferentes entre vivos y muertos (linfocitos pre y posquirargico y dias de
estancia intrahospitalaria[DEIH]) y se realizo un punto de corte calculando la distancia mas corta
del punto de la curva ROC hacia el punto 6ptimo de especificidad y sensibilidad. En el caso de
linfocitos prequirurgicos representd un punto de corte de 1720 linfocitos xmm3. Se calcul6 la
razon de verosimilitud (RV) encontrando una sensibilidad del 77.8% y una espcificidad de 40%,
siendo la RV de 1.3.

La presion estimada por ecocardiograma transtoracico (ECOTT) previa a la realizacion de
endarterectomia fue en de 88+/-25mmHgen promedio, con un descenso estimado por ECOTT a
la mitad de 42+/-15mmHg posterior al procedimiento, medida por cateterismo de 48+/-14mmHg,
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en promedio. El 76.5% de los paciente no requierieron tratamiento para hipertension arterial
pulmonar posterior a la endarterectomia.

Dado que la pandemia se cruzo6 durante la temporalidad del estudio, resalta que solo uno de los
pacientes tuvo infeccion por SARS-CoV19.

Tabla 1. Caracteristicas generales vivos y muertos

Total(n=23) Muertos (n=5) Vivos (n=18) P
Edad 36+-12 41+-15 34+-11 0.446
Edad de Dx SAF | 28+-9 33+-10 27+9 0.325
Otra EAI 6 (26.1%) 1 51 0.608
Sexo H8 M15(65.2%) | M4 H1(20%) | M11(61.1%) | H7 0.414

(34.8%) (80%) (39.9%)
Triple positivo 13 9 primario 1(7.7%) 12(92.3%)

(56.5%) | 4 0.062

secundario

aC B2GP + 19 (82.6%) 2(40%) 17(94.4%) 0.021
aC 20 (87%) 3(60%) 17(94.4%) 0.107
anticardiolipina +
Anticoagulante 18 (90%) 4 (80%) 14 (93.3%) 0.447
Lupico
ANA 13 (56.5%) 2 (40%) 11(61.1%) 0.367
Clase funcional I 4 (17%) I 1(20%) || 3(16.7%) | 0.924
inicial Il 11 (47%) | |l 2(40%) |1l 9(50%)

11 8 (34%) 11 2(40%) | llI 6(33.3%)
Plasmaféresis 3 (13%) 0 3 0.461
Dias de EIAH 34+-15 21+-10 38+-14 0.024
PSAP ECOTT 88+-25mmHg 90+-32 88+-24 0.914
preQx
PSAP ECOTT 42+-15 NA 42+-15 NA
posQx
PAPm Cate 48+-14 NA 48+-14 NA
Clase funcional NA NA I 14(77.7%) | NA
posQx Il 3 (16.6%)

11 1(5.5%)

Sin Tx para HP 13 (76.5%) 0 13(76.5%) NA
posQx
COVID 1 (5%) 110 0.100

21



Tabla 2. Complicaciones perioperatorias

COMPLICACIONES TRIPLE NO (P) ACL ACL (P) AB2GP AB2GP (P) ANTI ANTI (P) TOTAL
(+) TP + - (+) (-) COAGULANTE COAGULANTE (N=23)
LUPICO + LUPICO -

HEMOPTISIS 0 2 0.17 0 2 0.012 0 2 0.024 2 0 0.8 2
CHOQUE SEPTICO 0 2 0.17 0 2 0.012 0 2 0.024 0 2 0.8 2
ARRITMIA 3 1 0.404 0 1 0.45 3 1 0.56 4 0 0.63 4
HEMORRAGIA 3 3 0.53 0 1 0.61 4 2 0.27 5 1 0.52 6
MASIVA
STD 1 0 0.56 1 0 0.87 1 0 0.82 1 0 0.9 1
NEUMONIA 4 2 0.46 5 1 0.61 4 2 0.27 5 1 0.27 6
ENDARTERITIS 1 0 0.56 1 0 0.87 1 0 0.82 1 0 0.9 1
INFECCION DE 2 2 0.59 4 0 0.54 4 0 0.43 3 0 0.71 4
HERIDA
SINUSITIS 1 0 0.56 1 0 0.87 1 0 0.82 1 0 0.9 1
DEHISCENCIA DE 0 1 0.43 0 1 0.13 0 1 0.17 1 0 0.9 1
HQX
FOM 0 2 0.17 1 1 0.24 1 1 0.32 2 0 0.8 2
CHOQUE 0 1 0.43 1 0 0.87 0 1 0.17 0 1 0.1 1
CARDIOGENICO
PARO RCP 0 1 0.43 1 0 0.87 0 1 0.17 0 1 0.1 1
TROMBOCITOPENIA 9 9 0.25 15 3 0.461 14 4 0.34 13 12 0.55 18
DERRAME 4 3 0.66 7 0 0.31 7 0 0.2 5) 1 0.52 7
PERICARDICO
DERRAME 3 2 0.63 5 0 0.46 5 0 0.34 4 0 0.63 5
PLEURAL
LRA 1 1 0.2 3 1 0.45 2 2 0.12 3 1 0.36 4
EAP 3 3 0.53 5 1 0.61 5 1 0.73 6 0 0.47 6
CID 0 1 0.43 1 0 0.87 1 0 0.82 1 0 0.92 1
HIT 1 1 0.69 2 0 0.75 2 0 0.67 2 0 0.67 2
DELIRIUM 2 0 0.3 2 0 0.8 2 0 0.75 2 0 0.67 2
EVC 1 1 0.69 1 1 0.24 1 1 0.32 2 0 0.8 2
IC 3 0 0.16 3 0 0.64 3 0 0.54 3 0 0.71 3
NEUMOTORAX 1 0 0.56 1 0 0.87 1 0 0.82 1 0 0.9 1
SIRA 0 1 0.43 0 1 0.13 0 1 0.17 1 0 0.9 1
BIAC 0 1 0.43 1 0 0.87 1 0 0.82 1 0 0.9 1
ECMO 3 2 0.63 4 1 0.53 4 1 0.65 5) 0 0.55 5

Tabla 3. Lifocitos en SAF primario y secundario

SAF
SAFPrimario SAFsecundario
Desviacion Desviacion
Media estandar Mediana | Percentil 25 | Percentil 75 Media estandar Mediana | Percentil 25 | Percentil 75
LINFpre 1.59 .83 1.50 1.10 1.80 1.51 1.07 1.28 .82 2.20
LINFpost 1.29 1.10 .90 .50 1.70 .81 A7 .75 .50 1.12
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Tabla 4. Laboratoriales pre, posquirurgico inmediato y mediato

Labs
Cirugia Pre muerto Pre vivo p Post Post p Post Post >48horas p
primeras primeras >48horas vivo
24h muerto  24h vivo muerto
Hb 14.9+-1.69 13.46+-2-58 0.587 10.8+-2.1 12.4+-2.2 0.150 8.8+-1.5 10+-1.8 0.227
Hto 42.62+-4.76 41.8+-8.44 0.745 32+-6.7 37.6+-6.3 0.111 26.4+-4.5 30.3+-5.1 0.166
Leu 7.58+-2-19 6.53+-2.11 0.290 14.58+-6.26  12.56+-3.85  0.587 10.5+-6.31  12.19+-3.95 0.594
Linf 2.33+-1.05 1.37+-0.68 0.024 2.32+-1.37 0.90+-0.68 0.046 0.75+-0.48 0.77+-0.25 0.712
Neu 4.56+-1.61 4.61+-2.3 0.880 11.45+-5.31  10.83+-3.97 0.857 9.2+-6 10.5+-4.3 0.712
Plaq 194+-50 169+-82 0.257 116+-71 91+-52 0.363 66+-29 78+-37 0.262
VPM 8.55+-1.20 8.32+-0.90 0.857 7.9+-1 8.3+-1.2 0.745 8.9+-1.9 9+-0.8 0.902
Cr 1+-0.25 0.89+-0.25 0.363 1.04+-0.28 0.86+-0.26 0.227 1.14+-0.67 0.73+-0.20 0.517
AU 7.58+-1.76 7.18+-2.28 0.721 - - - - - -
Alb 3.9+-0.12 3.93+-0.39 0.842 1.09 3.22+-0.52 1 1.99+-0.16  3.04+-0.23 0.200
TGO 29.7+-17.2 24.8+-13 0.401 256.7+.361.1 68.7+-31 0.875 280.6+- 44.9+-30.1 0.185
329.9
TGP 37.8+-22.9 21.5+-9.8 0.081 85.5 16 1 127+-117.4 28.8+-16.4 0.267
DHL 221.7+-73 271.7+-172.8  0.940 932.8+- 732+-314 0.859 590.8+-373  499.2+-299.6 1
648.4
Tropl 8.9 15.8+-8.7 1 27027 3652.3+- 0.400 27027 539.2+-465.8 0.667
2075.5
Pro- 1180+-1334 1414+-1183 1 287 617+-13 0.400 2642 1699+-727 0.667
BNP
PCR 12.29+-8.59 11.67+-13.6 0.432 3.37+3 7.67+-6.29 0.156 38.4+-28.1  70.3+-69.28 0.477
Dimero 0.212+-0.68 0.54+-0.69 1 3.259+- 2.96+-1.79 0.909 3.24+-3.75  0.58+-0.30 0.533
D 0.878
Tabla 5. Sintomas de HPTEC
SINTOMA DE HPTEC VIVO MUERTO P
DOLOR TORACICO 9 0 0.059
TELANGIECTASIAS 0 0 -
DISNEA 18 4 0.217
SINCOPE 5 0.608
TOS 3 0.291
HEMOPTISIS 4 0.392
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11 Discusion
Escasos estudios se han reportado en la literatura respecto a la mortalidad, prevalencia y

demografia de los pacientes con SAF sometidos a ETP. D’Armini et al. investigaron 204 pacientes
que se habian sometido a una endarterectomia pulmonar por HPTEC entre 1994 y 2008, dentro
de los cuales se le realizé anticuerpos antifosfolipidos a 184 pacientes, detectando anticuerpos en
el 15% (n=28), no obstante, no reportando una segunda medicion con 12 semanas de diferecia;
se reportd en términos de mortalidad y complicaciones mayores, no diferencias entre los grupos
con anticuerpos positivos y los no positivos o a titulos bajos(11). En nuestra cohorte de 10 afos
se encontro que un 22% de los pacientes cumplia criterios por SAF (corroborado por dos
determinacion de tituos de Ac con diferencia de 12 semanas), sin poder realizar los valores de
corte de los titulos, dado que la medicion no se realizé con mismo tipo de estudio de laboratorio
(ej ELISA, etc). El anticoagulante Iupico se encontré como el anticuerpos mas prevalente. En las
cohortes de estudio de SAF sometida a ETP deMartinuzzo et. al.(12)Y Ando et. al, (13)
encontraron que la positividad de AL fue mas frecuente en los pacientes con HPTEC, en un 63%
para la cohorte de Martinuzzo et. al, con respecto a los otros anticuerpos, sin especificacion de
porcentaje para la cohorte de Ando et. al, ambas menores a la nuesta, sin embargo, con mismo
resultado, encontrandose en el 90% en nuestra poblacién de estudio.

En 2018 Li et al. Reporté una cohorte de 20 pacientes con HPTEC con SAF. Dentro de sus
resultados se evidencié una relacion de genero similar a la nuestra, representado por el sexo
femenino en el 65% de las pacientes, mismo resultado que en nuestra cohorte. Los sintomas de
HPTEC descritos fueron dolor toracico (n = 5, 25%), disnea de esfuerzo (n = 20, 100%), tos (n=4,
20%) y hemoptisis (n=7, 35%)(10). Similar a nuestros resultados, se evidencié como el sintomas
mas prevalente la disnea (n=22, 95%), sin embargo, el segundo sintoma mas prevalente fue
representado en nuestra cohorte por el dolor toracico (n=9, 39%), sin embargo ninguno de los
sintomas tuvo significacion estadistica entre los vivos o muertos.

Aunque la mayoria de los pacientesevaluados para cirugia entrarén en la clase funcional Ill o IV
de la Organizacion Mundial de la Salud, un numero creciente de pacientes con HPTEC
sintomatica en clase funcional Il con o sin hipertension pulmonar estan siendo remitidos para
evaluacion quirurgica. Las expectativas de un paciente joven (tercera decada de la vida) con
HPTEC en clase funcional Il pueden diferir significativamente de las de un paciente adulto mayor
con sintomas similares(14). Respecto a la clase funcional posquirurgica, en la cohorte de Li et al,
s6lo 8 pacientes fueron sometidos a ETP, de los cuales 7 (87,5%) pacientes se encontraron en
Clase I, 1 (12,5%) paciente en Clase Il y ninguno en Clase lll, relacién similar a nuestra cohorte,
donde 14 (77.7%) pacientes se encuentra en Clase |, 3 (16.6%) pacientes en Clase Il y 1(5.5%)
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paciente en Clase lll. Cabe destacar que la cohorte de Li, et al. evalud la relacion entre los
pacientes sometidos a ETP contra los no sométidos, por lo que el analisis estadistico no se
relaciona con nuestro trabajo(15).

Solo existe el reporte de caso de un paciente sometido a endarterectomia que recibid
plasmaféresis(PLEX), misma que fue administrada para el tratamiento de trombocitopenia
inducida por heparina posquirurgica. (16) Se sabe que en la teoria, la PLEX en una medida
terapeutica en paciente con SAF esto basado en la légica de que elimina aPL y citocinas del
paciente, mientras que el reemplazo de volumen con plasma fresco congelado restableceria los
anticoagulantes naturales como la antitrombina Ill (17), por lo tanto, se infiere la utilidad
profilactica en los pacientes con titulos elevados de aPL y HPTEC que son candidatos a ETP,
podria disminuir lass complicaciones periperatorias, incluido el sangrado, causa de mortalidad
principal en nuestra cohorte. El 16.6% de los pacientes, en nuestra Institucion recibio
plasmaféresis previa a endarterectomia, con una supervivencia del 100%. Existe previamente
reportada una serie de tres pacientes sometidos a endarterectomia secundaria a HPTEC con
SAF previo al 2010, con una supervivencia del 66.6%. (18)

De acuerdo a la mortalidad perioperatoria, resaltaron dos causas principales: hemorragia masiva
y choque séptico, dentro de las cuales se encontré estadisticamente siginificativa, la relacién de
los aPL para aCL y aB2GP1. La muerte se presento en los primeros 5 dias del posquirurgico, por
ende se encontro estadisticamente significativo la dferencia con dias de estancia intrahospitalaria.
Antecedentes: La anti-B2-glicoproteina 1 (B2-GPI) es un anticuerpo antifosfolipido que puede
estar presente en el sindrome antifosfolipido primario o secundario (SAF). El lupus eritematoso
sistémico (LES) es la principal enfermedad asociada al SAF secundario(19).

Los niveles de linfocitos fueron el unico marcados de laboratorio que representd significancia
estadistica. Se ha reportado en la literatura la asociacion de linfocitopenia con los aB2GP1
(18),sin embargo, esto en el contexto de SAF secundario, lo que en nuestra cohorte no tuvo
significancia estadistica.

Dentro de las limitaciones del estudio, no se realiz6 comparacion en la poblacién sin diagnéstico
de SAF. Estudio similar al nuestro evalué una poblacion con diagnostico de SAF sometidos a
ETP secundaria a HPTEC en Francia de 2007 a 2011, comparada con la poblacion sin SAF. Se
encontré unicamente 17 pacientes de un total de 190 sometidos, reportando el impacto en
morbilidad y mortalidad posterior al procedimiento con un aumento de EVC y delirium en dicha
poblacién como complicacion posquirurgica mas comun, asi como trombocitopenia como hallazgo
comparativo con la poblacion sin diagnostico de SAF sometida a mismo procedimiento
(20).Dejando esto como una brecha para futuras investigaciones. El numero de pacientes es
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pequefio, limitando el valor estadistico, asi como analisis extenso multivariado, sin embargo,

representa el mayor numero reportado en la literatura.
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12 Conclusiones

Existe una brecha importante de investigacion sobre los beneficios de PLEX previo a
endarterectomia indispensables para mediar conducta terapeutica. No se encontro un grado
significativo de linfopenia que representara un descenso franco en la mortalidad. Es la cohorte
mas grande de EAP secundaria a HPTEC en pacientes con SAF hasta el dia de hoy. Aunque la
cohorte fue pequefa para realizar un analisis multivariado vale la pena dar un seguimiento
prospectivo para lograr una mejor determinacion de factores asociacios a la morbi-mortalidad
perioperatoria. Es necesacio identificar los principales sintomas y signos de la HPTEC que van a

condicionar identificar los casos mas selectivos para disminuir la mortalidad.
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