Z

N N
400N,

DRI
\“ \ G
N7

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E INVESTIGACION

INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIA MEDICAS Y NUTRICION
SALVADOR ZUBIRAN

CARACTERISTICAS CLINICAS Y DESENLACES A CORTO
PLAZO DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO
GENERALIZADO SOMETIDOS A PROCEDIMIENTOS

QUIRURGICOS MAYORES

TESIS
PARA OBTENER EL TiTULO DE )
LA ESPECIALIDAD DE REUMATOLOGIA

PRESENTA ]
DR. LAURO QUINTANILLA GONZALEZ

TUTORES DE TESIS
DRA. ANDREA HINOJOSA AZAOLA
DR. GONZALO TORRES VILLALOBOS

Ciudad de México
2017



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



TESIS PARA OBTENER EL TITULO DE LA ESPECIALIDAD DE REUMATOLOG
Caracteristicas clinicas y desenlaces a corto plazo de pacientes con lupus erite
generalizado sometidos a procedimientos quirtrgicos mayores

INCMNSZ
INSTITUTO NACIONAL
DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRICION
“DR. SALVADOR ZUBIRAN

DIRECCION DE ENSENANZA
México, D.F.

yaaoz,a. /
Dra. Marina Rull Gabayet

Jefa del Departamento de Inmunologia y Reumatologia
Profesor titular del curso de Reumatologia

AL

Dra. Andrea Hingjosa Azaola
Profesor adscrito al servicio de Reumatologia del INCMNSZ
Tutora de tesis

Gonzalo Torres Villalobos y
Jefe del Departamento de Cirugia Experimental del INCMNSZ
Tutor de tesis

Dr. Lauro Quintanilla Gonzalez
Residente de segundo afio de Reumatologia



indice
T R ESUM BN . e 4
2 | - o7 T8 (Yo ) 4 o o T 5
3. DefiniCion del Problema. ... ... e 6
N 1 1= )T T [ o 6
LG TR 1100 (=T 1 6
B. O BlIVOS. e 6
7. Pacientes Y METOGAOS. ... et e 7
8. RESURAUOS. .. e e e 9
LS TR I o 1= (o ) o 13
0 TR =T o] =T 18
T REIOIENCIAS. ... e e 25



Resumen

Titulo: Caracteristicas clinicas y desenlaces a corto plazo de pacientes con lupus eritematoso generalizado
sometidos a procedimientos quirirgicos mayores.

Introduccién: El lupus eritematoso generalizado (LEG) es una enfermedad autoinmune con aumento de riesgo
cardiovascular y de complicaciones infecciosas por ateroesclerosis subclinica, actividad de la enfermedad y
tratamiento utilizado.

Objetivo: ldentificar y describir las complicaciones postquirurgicas tempranas infecciosas y no infecciosas en
pacientes con LEG sometidos a cirugia mayor no cardiaca electiva, urgente y emergente en el Instituto Nacional
de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran (INCMNSZ) en el periodo comprendido entre enero de 2010 y
diciembre de 2015.

Pacientes y métodos: Cohorte comparativa retrolectiva que incluy6 pacientes con LEG que se sometieron a
cirugia mayor no cardiaca entre 2010 y 2015 y pacientes sin LEG pareados 1:1 de acuerdo a edad, género y
tipo de cirugia. Se recolectaron datos demograficos, comorbilidades, variables asociadas a LEG, laboratorios
prequirirgicos y escala de riesgo quirurgico. El desenlace primario fue el desarrollo de complicaciones
infecciosas, no infecciosas y mortalidad a 30 dias de la cirugia. Las diferencias entre grupos fueron evaluadas
con prueba t de student o U de Mann-Whitney para variables continuas y chi cuadrada o prueba exacta de
Fisher para variables categoricas. Como parte del analisis, se realizé regresion logistica univariada y
multivariada.

Resultados: Se incluyeron 382 pacientes (191 con LEG y 191 sin LEG). La mediana de tiempo de evolucion de
LEG fue de 132 meses (0-468). Las variables asociadas a complicaciones infecciosas fueron: uso de
prednisona (OR 1.81, IC 95% 1.13-2.90, p=0.01), anemia (OR 243, IC 95% 1.45-4.08, p=0.001);
hipoalbuminemia (OR 2.58, IC 95% 1.55-4.30, p<0.001) y linfopenia (OR 2.43, IC 95% 1.52-3.89, p<0.001). En
el analisis multivariado, hipoalbuminemia, anemia y linfopenia fueron variables asociadas independientemente a
complicaciones infecciosas. Las variables asociadas a complicaciones no infecciosas fueron: anemia (OR, 1.93,
IC 95% 1.03-3.64, p=0.03) e hipoalbuminemia (OR 2.11, IC 95% 1.16-3.86, p=0.01); mientras que en el
multivariado sélo la hipoalbuminemia fue variable independiente para complicaciones no infecciosas. Las
variables asociadas a cualquier complicacién (infecciosa o no infecciosa) fueron: SLEDAI-2K (OR 1.1, IC 95%
1.01-1.20, p=0.02); nefritis lupica (OR 10.08, IC 95% 1.21-83.63, p=0.03); uso de acido acetilsalicilico (OR 2.68,
IC 95% 1.19-6.02, p=0.01); C3 bajo (OR 2.00, IC 95% 1.06-3.80, p=0.03); anemia (OR 2.68, IC 95% 1.39-5.18,
p=0.003); hipoalbuminemia (OR 3.49, IC 95% 1.83-6.66, p<0.001) y linfopenia (OR 2.36, IC 95% 1.30-4.26,
p=0.004). Sdlo el uso de aspirina se mantuvo en el analisis multivariado. Hubo mayor mortalidad en pacientes
con LEG que en controles (6% vs 1%, p=0.02) y mas pacientes con complicaciones murieron (13% vs O,
p<0.001).

Conclusiones: Los pacientes con LEG presentan mayor frecuencia de complicaciones postquirargicas
tempranas y mortalidad comparado con los pacientes sin LEG sometidos a la misma cirugia. Hipoalbuminemia,

anemia y linfopenia ademas de uso de aspirina fueron factores de riesgo independientes.



Marco teorico

El lupus eritematoso generalizado (LEG) es una enfermedad autoinmune del tejido conectivo con una
presentacion clinica y gravedad variables." Tiene una incidencia de 5-15 por 100 000 personas, la mayoria
siendo afroamericanos y hasta el 90% mujeres en edad reproductiva.® La fisiopatologia tiene un origen
multifactorial incluyendo factores ambientales, neuroenddcrinos, genéticos, hormonales e infecciosos.’ Las
causas de muerte tienen un patrén bimodal: muerte temprana causada principalmente por actividad de LEG e
infecciones graves, mientras que la muerte tardia se asocia a complicaciones cardiovasculares ligadas a
ateroesclerosis.

Los pacientes con LEG presentan factores de riesgo cardiovasculares tradicionales, tales como
dislipidemia, diabetes mellitus, hipertension arterial sistémica, obesidad y/o tabaquismo. Por otro lado, también
se conoce que estos pacientes tienen ateroesclerosis asociada al proceso inflamatorio crénico con la activacién
de monocitos/macrofagos, asi como de células T y la produccion de citocinas proinflamatorias (factor de
necrosis tumoral alfa (TNF-a) e interferén gamma (INF-y)). Respecto a la dislipidemia, los pacientes con LEG
activo suelen tener elevacion de triglicéridos y LDL, ademas de disminucién de HDL en mayor proporcion que
los pacientes con LEG inactivo. Las mujeres entre 44-50 afos con LEG mostraron 50 veces mas riesgo de
infarto agudo al miocardio respecto a los controles en el estudio Framingham.4

En un estudio prospectivo con seguimiento a 5 afios, se demostré que la actividad de la enfermedad,
dosis acumulada de prednisona y dafio renal son los principales factores de riesgo no tradicionales para
ateroesclerosis subclinica en pacientes con LEG.® Otros factores fisiopatogénicos identificados que aumentan la
incidencia de ateroesclerosis temprana son la inflamacién vascular, lesién de la pared vascular y sindrome
antifosfolipidos (SAF). Algunas manifestaciones clinicas de LEG como trombocitopenia, pericarditis, linfopenia,
involucro neurolégico y la positividad de anticuerpos antifosfolipidos (aFL) se han relacionado con mayor
incidencia de eventos cardiovasculares. Por otro lado, el uso de hidroxicloroquina ha demostrado la disminucién
de éstos.’

En la cohorte multicéntrica de SLICC (Systemic Lupus International Collaborating Clinics), formada por
pacientes de 11 paises diferentes, incluyendo México, se identificé que los hispanos y coreanos tienen la mayor
prevalencia de sindrome metabdlico. De los componentes del sindrome metabdlico, los hispanos tienen mas
hipertrigliceridemia y disminuciéon de HDL a pesar de misma prevalencia de obesidad central, ademas de mayor
actividad renal, mayor exposicion a corticoesteroides y menor uso de antimalaricos.”

Los eventos cardiovasculares son las principales causas de morbimortalidad perioperatorias en todos
los pacientes, especialmente aquéllos con algun factor de riesgo cardiovascular agregado como diabetes
mellitus, hipertension o LEG. Yazdanyar et al, analizaron de manera retrospectiva durante 5 aflos a mujeres con
LEG >18 afios sometidas a cirugia no cardiaca electiva, y las compararon con pacientes sin LEG, concluyendo
que las pacientes con LEG tienen mayor morbimortalidad cardiovascular en procedimientos de bajo y alto
riesgo; mientras que en los procedimientos de riesgo intermedio no hubo diferencias significativas.SJui—An Lin et
al, en un estudio de Taiwan, analizaron de manera retrospectiva por 4 afios, pacientes con LEG y pacientes sin
LEG, que se sometieron a algun procedimiento quirargico mayor (hospitalizacion por mas de 24 horas ademas
de anestesia general, epidural o espinal), encontrando mayor nimero de complicaciones tempranas (<30 dias)

asi como mayor mortalidad en los pacientes con LEG; ademas de demostrar que estos mismos pacientes que
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hayan presentado una recaida reciente con requerimiento de tratamiento intrahospitalario (<6 meses) tenian
aun mas riesgo de morbimortalidad postquirL’Jrgica.1

En el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricidn Salvador Zubiran (INCMNSZ), se estudié de
manera retrospectiva a 30 pacientes con diagnédstico de LEG que se sometieron a cirugia cardiaca urgente o
electiva (ventana pericardica, recambio valvular, revascularizaciéon cardiaca, pericardiectomia) en el periodo
comprendido de enero de 2004 a diciembre de 2014. Se encontré6 que un 63% presenté al menos una
complicacion postquirirgica, siendo las infecciones las mas comunes, y una mortalidad temprana del 17%. No
se encontré asociacion entre las complicaciones postoperatorias y mortalidad; ni tampoco con el uso y dosis de

prednisona.9 Este estudio sentd las bases para llevar a cabo el proyecto de la presente tesis.

Definicién del problema

Nuestra Institucién, es un centro de referencia de pacientes con enfermedades autoinmunes (LEG), por
lo que se tiene que dar respuesta a la necesidad de ofrecer tratamiento quirdrgico a esta poblacion. Por lo
anterior, es necesario analizar los desenlaces de estos procedimientos para conocer las variables asociadas,

tanto de la enfermedad como del procedimiento, a un peor desenlace a corto plazo.

Justificacion

El identificar las caracteristicas preoperatorias de los pacientes con LEG, asi como su desenlace a corto
plazo ayudard a definir factores de riesgo para complicaciones tempranas y su tratamiento oportuno. No
existen, al momento, indices prondsticos que permitan valorar la morbilidad y mortalidad de los pacientes con
LEG previo a la cirugia. Conocer los desenlaces postoperatorios en esta poblacion permitira disefiar las

estrategias para la atencion perioperatoria de estos pacientes.

Pregunta de investigacion
¢Cuales son los factores de riesgo preoperatorio asociados al desarrollo de complicaciones
postquirdrgicas infecciosas y no infecciosas tempranas en pacientes con LEG sometidos a cirugia mayor no

cardiaca?

Hipdtesis nula
El dafio acumulado de LEG, la actividad de la enfermedad previa a la cirugia, el uso de farmacos
inmunosupresores y dosis altas de corticoesteroides seran factores asociados a mayor riesgo de desarrollar

complicaciones tempranas postquirurgicas.

Objetivos
Objetivo general: Identificar y describir las complicaciones postquirirgicas tempranas infecciosas y no
infecciosas en pacientes con LEG sometidos a cirugia mayor no cardiaca electiva, urgente y emergente en el

IINCMNSZ en el periodo comprendido entre enero de 2010 y diciembre de 2015.



Objetivos especificos:

- Describir las caracteristicas demograficas, clinicas y serolégicas de los pacientes con LEG
sometidos a cirugia mayor no cardiaca electiva, urgente y emergente.

- Clasificar las cirugias por riesgo cardiovascular preoperatorio y conocer las complicaciones
postquirurgicas de cada una de ellas.

- Calcular la actividad y el dafio acumulado de los pacientes con LEG previo a la cirugia para
complementar, con estos indices, el calculo del riesgo cardiovascular quirurgico.

- Conocer las causas de mortalidad temprana de los pacientes con LEG sometidos a cirugia.

- ldentificar factores de riesgo tradicionales y relacionados a la enfermedad que guarden asociacion
con el desarrollo de complicaciones y/o mortalidad postquirdrgicas tempranas.

- Comparar las complicaciones tempranas postquirtirgicas con pacientes sin enfermedades del tejido

conectivo.

Pacientes y métodos

Disefio: Estudio de cohorte comparativa, retrolectiva.

Poblacion de estudio: Se incluyeron todos los pacientes con diagnéstico de LEG, de acuerdo a los criterios de
clasificacion del Colegio Americano de Reumatologia (ACR)10 que fueron sometidos a cirugia mayor no
cardiaca emergente (procedimiento en el cual la vida o la integridad fisica estd amenzada, donde el tiempo para
evaluacién clinica es nulo o muy limitado, tipicamente < 6 horas), urgente (procedimiento en el cual existe
tiempo limitado para evaluacién clinica, usualmente con amenaza de la vida o integridad fisica, tipicamente
entre 6 a 24 horas) o electiva (procedimiento que se puede demorar no mas de 1 aﬁo);11 con uso de anestesia
general o epidural, en el periodo comprendido entre enero 2010 a diciembre 2015, en el INCMNSZ, con un
tiempo de hospitalizacion mayor a 24 horas.

Asi mismo, se incluyeron pacientes sin enfermedad del tejido conectivo, pareados 1:1, con los pacientes
con LEG, por edad +/- 5 afios, sexo y procedimiento quirdrgico, que fueron sometidos a cirugia mayor no
cardiaca emergente, urgente o electiva con uso de anestesia general o epidural, en el periodo comprendido

entre enero 2010 a diciembre 2015, en el INCMNSZ, con un tiempo de hospitalizaciéon mayor a 24 horas.

Criterios de inclusion:

- Pacientes mayores de 18 afios de edad al momento de la cirugia, de ambos sexos, con diagndstico de
LEG que cumplan 4 6 mas criterios del ACR de 1982,"° que fueron sometidos a cirugia mayor no
cardiaca emergente, urgente o electiva, con uso de anestesia general o epidural, en el periodo
comprendido entre enero 2010 a diciembre 2015 en el INCMNSZ, con un tiempo de hospitalizacién
mayor a 24 horas.

- Pacientes mayores de 18 afios de edad, sin enfermedad del tejido conectivo, pareados por edad (+/- 5
afos), sexo y procedimiento quirdrgico con la primera cohorte, que fueron sometidos a cirugia mayor no

cardiaca emergente, urgente o electiva, con uso de anestesia general o epidural, en el periodo
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comprendido entre enero 2010 a diciembre 2015 en el INCMNSZ, con un tiempo de hospitalizacion
mayor a 24 horas.
Criterios de exclusion:
- Pacientes con SAF primario.'?
- Pacientes pertenecientes a nuestro Instituto pero que se hayan operado en otro centro.
- Pacientes con informacidn insuficiente.
- Pacientes con sobreposicion de otras enfermedades del tejido conectivo distintas a SAF.
Criterios de eliminacion:

- Pacientes que hayan perdido seguimiento en el primer mes postquirdrgico.

Tamafio de muestra
Se realizé el célculo de tamafio de muestra para una proporcion para conocer la validez de los
resultados, tomando como referencia el Unico estudio de pacientes con LEG que investigd los desenlaces
postquirdrgicos a un mes, encontrando la presencia de al menos una complicacién en el 9% de los pacientes.1
Considerando una proporcion anticipada de positivos en el grupo a estudiar de 9%, una seguridad del
95% con un valor de za=1.96, y una tolerancia o precision del 5%, se realiz6 el siguiente calculo de tamafo de

muestra de acuerdo a la formula:™

:iprq
(]2

Obteniendo una n=126 pacientes (252 pacientes en total en ambos grupos). Se cumplié con el tamafio de

n =

muestra al incluir 191 pacientes por grupo (382 pacientes en total).

Metodologia

Se solicitd la base de datos del archivo del INCMNSZ filtrada por diagndsticos especificos para
identificar aquellos pacientes con diagndstico de LEG y sin enfermedad del tejido conectivo, que ingresaron a
quiréfano a procedimiento mayor no cardiaco electivo, urgente o emergente con uso de anestesia general o
epidural y que requirieron hospitalizacién por mas de 24 horas durante el periodo comprendido por el estudio.
Se registraron caracteristicas demograficas como sexo, edad e indice de masa corporal; caracteristicas al
diagnéstico de LEG asi como tiempo de evolucién de la enfermedad y presencia de SAF secundario;
comorbilidades como obesidad, hipertensién arterial sistémica, diabetes mellitus tipo 2, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica, cirrosis, consumo de tabaco, dislipidemia, enfermedad renal crénica, enfermedad renal
cronica terminal (ERCT) con sustituciéon, cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca, insuficiencia arterial
periférica, enfermedad vascular cerebral y neoplasia; consumo de acido acetilsalicilico (ASA), anticoagulantes
orales, prednisona (PDN) e inmunosupresores con dosis al momento de la cirugia; indice de actividad de LEG
con SLEDAI-2K (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index);14 indice de dafio acumulado con
SLICC/ACR-DI (Systemic Lupus International Collaborating Clinics, ACR Damage Index);15 presencia de

actividad clinica grave en los ultimos 3 meses (SELENA-SLEDAI (Safety of Estrogen in Lupus Erythematosus
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National Assessment - SLEDAI) >12 puntos; nueva manifestacion o empeoramiento definido como afeccion a
sistema nervioso central, vasculitis, glomerulonefritis, miositis, trombocitopenia (<60000/mm® o anemia
hemolitica autoinmune (AHAI) con requerimiento de duplicar dosis de prednisona (PDN) o dosis >0.5mg/kg/dia;
y/o aumento de PDN >0.5mg/kg/dia, inicio de ciclofosfamida, azatioprina, mofetil micofenolato o metotrexate);16
laboratorios generales prequirurgicos y marcadores de actividad de LEG (anti-DNA doble cadena, C3 y C4); uso
de esteroide preoperatorio; riesgo prequirurgico (bajo, medio o alto) con base en la clasificacion de la American
Heart Association;'” indice de comorbilidad de Charlson el cual es un indice altamente estudiado donde se
identifican comorbilidades del paciente como factores de riesgo para mortalidad a 10 afios;"® evolucion trans y
postoperatoria incluyendo sangrado y requerimientos transfusionales, tiempo de intubaciéon orotraqueal,
requerimiento y tiempo de estancia en la unidad de cuidados intensivos (UCI), tiempo de estancia hospitalaria
total, complicaciones infecciosas, identificadas por imagen o por aislamiento microbioldgico, y no infecciosas
documentadas por métodos diagnésticos apropiados; asi como causas de mortalidad en el primer mes
postquirdrgico, de acuerdo a lo establecido en los certificados de defuncion. Se documenté también la
presencia de actividad de LEG en los primeros 30 dias postquirirgicos, incluyendo manifestaciones como
trombocitopenia, actividad renal, AHAI, hemorragia alveolar difusa, miocarditis, serositis, crisis convulsivas y
manifestaciones cutaneas.

En los desenlaces a 30 dias, se consider6é el desarrollo de cualquier complicacién, asi como las
complicaciones especificas infecciosas y no infecciosas. Dentro de las complicaciones infecciosas se
incluyeron: neumonia, infeccion de vias urinarias y de herida quirdrgica, bacteremia, celulitis, sepsis abdominal,
osteomielitis, diarrea, infeccidn protésica y meningitis. Las complicaciones no infecciosas incluyeron: trombosis
(cardiopatia isquémica, tromboembolia pulmonar, trombosis venosa profunda, evento vascular cerebral,
trombosis de fistula arterio-venosa, trombosis de la porta y trombosis del injerto renal), sangrado, choque
hemorragico, arritmias, choque cardiogénico, falla renal aguda e hipocalcemia. Se defini6 anemia como Hb

<12g/dI, hipoalbuminemia <3.5g/dl y linfopenia <1000mm?®.

Analisis estadistico

Se utilizo estadistica descriptiva. Las variables continuas se expresaron como promedio y desviacion
estandar (DE) o mediana con intervalo minimo y maximo; las categdricas como numero y porcentaje. Las
diferencias entre grupos se evaluaron con prueba t de student o U de Mann-Whitney para las variables
continuas, y chi cuadrada o exacta de Fisher para las categoricas. Se realizé regresion logistica univariada y
analisis mutivariados incluyendo, en estos ultimos, las variables significativas obtenidas en los andlisis
univariados (presentes en al menos 20% de los pacientes y con p<0.10), para identificar las variables asociadas
independientemente a complicaciones quirtrgicas infecciosas y no infecciosas. Se calcularon razones de
momios (OR) con intervalos de confianza de 95% (IC 95%). Un valor de p<0.05 se considero significativo y se

report6 valores de 2 colas. Se utilizé el software STATA version 12.0.

Resultados
La base de datos arrojé un total de 351 pacientes con LEG. Se excluyeron 65 pacientes por no haberse

sometido a cirugia mayor, 28 por no haber cumplido criterios de LEG o tener diagnéstico de otra enfermedad de
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tejido conectivo, 27 por diagnéstico de sobreposicion, 10 por expediente extraviado y 9 por informacion
insuficiente. Posteriormente, se excluyeron otros 21 pacientes por no poder parearlos con la cohorte de
pacientes sin LEG. Con lo anterior, se obtuvo un total de 191 pacientes con LEG que fueron pareados 1:1 de

acuerdo a las caracteristicas antes descritas.

Caracteristicas de los pacientes con LEG

La mayoria de los pacientes (88%) fueron mujeres, con una mediana de edad al diagnéstico de LEG de
25 afios (8-75) y de 39 afios (19-76) al momento de la cirugia; con tiempo de evolucién de la enfermedad de
132 meses (0-468) al momento de la cirugia. El 20% de los pacientes tenian diagnéstico de SAF secundario.
Tanto el SLEDAI-2K como el SLICC/ACR tuvieron valores bajos previo a la cirugia, con una mediana de 2 (0-
18) y 1 (0-8), respectivamente. Por otro lado, 23 (12%) pacientes con LEG presentaron actividad grave en los
90 dias previos a la cirugia en una mediana de tiempo de 44 dias (13-90), siendo las manifestaciones mas
prevalentes nefritis lUpica (8 pacientes, 31%) y trombocitopenia (5 pacientes, 19%). Respecto al consumo de
farmacos previo a la cirugia, el 57% (109 pacientes) tomaba PDN y 51% (56 pacientes) de éstos, tenia una
dosis 210mg/dia. El 45% (86 pacientes) tomaba algun tipo de inmunosupresor previo a la cirugia mientras que
30 pacientes (16%) tomaban acido acetilsalicilico (ASA). Sobre la serologia previa a la cirugia, 72% tenian
DNAdc positivo y 53% complemento bajo. En la tabla 1 se muestran las caracteristicas de los pacientes con
LEG.

Analisis comparativo de los pacientes con y sin LEG sometidos a cirugia

Al comparar a los pacientes con LEG y sin LEG (tabla 2), no se observaron diferencias en cuanto a
género y edad (p=1.00). La comorbilidad mas frecuente en ambos grupos fue obesidad (42% vs 50%, p=0.15),
pero destacé mayor prevalencia de hipertension, dislipidemia y enfermedad cerebrovascular en los pacientes
con LEG (41% vs 31%, p=0.05; 30% vs 20%, p=0.02; 6% vs 1%, p=0.02; respectivamente). No se encontré
diferencia en el riesgo prequirurgico (bajo, medio o alto) de acuerdo al tipo de cirugia ni en la indicacion
quirirgica (electiva, urgente o emergente) entre ambos grupos de pacientes. El indice de Charlson
preoperatorio en los pacientes con LEG mostré menor porcentaje de supervivencia a 10 afios (85% vs 90%,
p<0.001). Como era esperado, los pacientes con LEG tenian una mayor frecuencia de uso de esteroides
prequirurgico (57% vs 13%, p<0.001) y uso de inmunosupresores (44% vs 7%, p<0.001) comparados con los
pacientes sin LEG. Respecto a los estudios de laboratorio prequirdrgicos, los pacientes con LEG presentaron
menor cifra de hemoglobina (11.9g/dl vs 12.7g/dl, p=0.04) y con esto, mayor frecuencia de anemia (68% vs
55%, p=0.01); ademas de hipoalbuminemia (31% vs 16%, p=0.001) y linfopenia <1000mm° (54% vs 19%,
p<0.001).

Durante el periodo transquirurgico, sin diferencias en tiempo quirargico (2.5 horas vs 2.3 horas, p=0.98),
sangrado (135ml vs 150ml, p 0.84), numero de transfusién de paquetes globulares (0 vs 0, p=0.17) ni uso de
esteroides durante la cirugia (61% vs 56%, p=0.30).

Durante el periodo postquirirgico, no se observaron diferencias en cuanto al tiempo de intubacion
orotraqueal (0 dias vs 0 dias, p=0.11), tiempo de estancia en UCI (0 dias vs 0 dias, p=0.57), ni en el tiempo total

de hospitalizacién (7 dias vs 6 dias, p=0.13).
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La presencia de alguna complicacion (infecciosa o no infecciosa) fue mayor en los pacientes con LEG
(43% vs 30%, p=0.01); con tendencia a mayor incidencia en complicaciones infecciosas en los pacientes con
LEG (30% vs 21%, p=0.06). En cuanto a las complicaciones no infecciosas, estuvieron presentes en 17% de los
pacientes con LEG y en 13% sin LEG (p=0.25), sin diferencias en las complicaciones especificas excepto
hipocalcemia (0 pacientes con LEG vs 4% sin LEG, p=0.01). Los pacientes con LEG, tuvieron mayor necesidad
de reintervencién quirdrgica (9% vs 4%, p=0.05), estancia hospitalaria 231 dias (6% vs 2%, p=0.03) y muerte
postquirargica (11 pacientes vs 2 pacientes, p=0.02). Las causas de muerte en los pacientes con LEG fueron: 4
pacientes (36%) por choque séptico, 3 (27%) por infarto agudo al miocardio, 3 (27%) por choque hemorragico y
1 (9%) por falla hepatica aguda por virus de hepatitis A. La causa de muerte en los 2 pacientes sin LEG fue
choque séptico. Sin diferencia en el tiempo de muerte posterior a la cirugia (4 vs 6, p=1.00).

Al realizar la regresién univariada, la presencia de anemia (OR 2.93, IC 95% 1.84-4.67, p<0.001),
hipoalbuminemia (OR 3.59, IC 95% 2.18-5.89, p<0.001) y linfopenia <1000 (OR 2.82, IC 95% 1.83-4.37,
p<0.001) fueron variables asociadas al desarrollo de cualquier complicacion en los pacientes con LEG respecto
a los pacientes sin LEG; mientras que el indice de Charlson demostré ser un factor de proteccion (OR 0.98, IC
95% 0.97-0.99, p=0.03). En el analisis multivariado, se conservaron las mismas variables: anemia (OR 2.01, IC
95% 1.19-3.39, p=0.008), linfopenia <1000 (OR 2.3, IC 95% 1.44-3.72, p=0.001) e hipoalbuminemia (OR 2.57,
IC 95% 1.49-4.43, p=0.001).

Por otro lado, el uso de prednisona (OR 1.81, IC 95% 1.13-2.90, p=0.01), anemia (OR 2.43, IC 95%
1.45-4.08, p=0.001), hipoalbuminemia (OR 2.58, IC 95% 1.55-4.3, p<0.001) y linfopenia <1000 (OR 2.43, IC
95% 1.52-3.89, p<0.001) se asociaron a complicaciones infecciosas en LEG. En el andlisis multivariado se
mantuvieron linfopenia <1000 (OR 2.19, IC 95% 1.31-3.64, p=0.002), hipoalbuminemia (OR 1.90, IC 95% 1.08-
3.34, p=0.025) y anemia (OR 1.88, IC 95% 1.05-3.37, p=0.032) como variables independientemente asociadas
a complicaciones infecciosas.

El analisis de regresion logistica univariada para complicaciones no infecciosas en pacientes con LEG
mostré anemia e hipoalbuminemia (OR 1.93, IC 95% 1.03-3.64, p=0.03; OR 2.11, IC95% 1.16-3.86, p=0.01;
respectivamente), conservandose soélo la hipoalbuminemia (OR 2.08, IC 95% 1.12-3.86, p=0.02) en el

multivariado.

Tipos de cirugia

Se realizaron 15 tipos diferentes de cirugias (tabla 3) englobando algunas de ellas de la siguiente
manera: cirugias de glandulas de cabeza y cuello incluyé parotidectomia, paratiroidectomia y tiroidectomia,
cirugias de intestino delgado que cubri6 reseccion y reconexion intestinal, intestino grueso que incluyo, de igual
manera, reseccion y reconexion intestinal e histero-ooforectomia que englobé histerectomia u ooforectomia o la
combinacion de éstas. Las cirugias mas frecuentes fueron histero-ooforectomia (16%), trasplante renal (13%) y

colecistectomia laparoscopica (11%).

Complicaciones infecciosas
Los pacientes con LEG tuvieron mayor tendencia a la presencia de procesos infeccioso postquirdrgicos

(58 pacientes vs 41 pacientes, p=0-06). Dentro de estas complicaciones, la mas frecuente fue sepsis abdominal
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en ambos grupos (8% vs 8%, p=1.00), sin diferencias en la frecuencia de los tipos especificos de infecciones
entre grupos, aunque la neumonia con tendencia a mayor incidencia en pacientes con LEG (7% vs 3%, p=0.08).
Se identificaron 9 tipos diferentes de infecciones en ambos grupos que incluyen desde procesos infecciosos
nosocomiales comunes como neumonias, diarrea e infeccién de vias urinarias, asi como propios de los
procedimientos quirirgicos, como sepsis abdominal, osteomielitis e infeccion protésica. Los aislamientos de las
complicaciones infecciosas de los pacientes con LEG se muestran en la tabla 4, siendo el mas frecuente

Escherichia coli.

Caracteristicas de los pacientes con LEG con y sin complicaciones postquirargicas

Al comparar pacientes con LEG (tabla 5) con complicaciones (infecciosas y no infecciosas) (n=82) y sin
complicaciones (n=109) postquirurgicas, el tiempo de duracién de la enfermedad (108 vs 156 meses, p=0.04);
SLEDAI-2K previo a la cirugia (4 vs 2, p=0.04); presencia de nefritis lupica en los ultimos 90 dias (7/13 vs 1/13
pacientes, p=0.03); dosis de prednisona previo a cirugia (10 vs 7.5mg/dia, p=0.03); uso de ASA (23% vs 10%,
p=0.01); C3 bajo (64% vs 46%, p=0.03); hemoglobina prequirirgica (10.8 vs 12.7g/dl, p<0.001); linfocitos
prequirurgicos (726 vs 1074mm?®, p<0.001); albumina prequirurgica 3.5 vs 4g/dl, p<0.001); presencia de anemia
(79% vs 59%, p=0.003); hipoalbuminemia (46% vs 20%, p<0.001) y linfopenia <1000 (66% vs 45%, p=0.005);
muerte posotperatoria (11 pacientes, 13% vs 0, p<0.001), y presencia de cualquier actividad de LEG en el
postquirdrgico inmediato (12 pacientes, 15% vs 0, p<0.001) fueron estadisticamente significativos.

Al realizar la regresion univariada en los pacientes con LEG con alguna complicacién, destacé: SLEDAI-
2K prequirurgico (OR 1.1, IC 95% 1.01-1.20, p=0.02); nefritis lupica en los ultimos 90 dias (OR 10.08, IC 95%
1.21-83.63, p=0.03); uso de ASA (OR 2.68, IC 95% 1.19-6.02, p=0.01); C3 bajo (OR 2, IC 95% 1.06-3.80,
p=0.03); presencia de anemia (OR 2.68, IC 95% 1.39-5.18, p=0.003); hipoalbuminemia (OR 3.49, IC 95% 1.83-
6.66, p<0.001) y linfopenia <1000 (OR 2.36, IC 95% 1.30-4.26, p=0.004); pero en el andlisis multivariado sélo se
conservo el uso de aspirina (OR 4.35, IC95% 1.32-14.3, p=0.01) como variable independientemente asociada a

cualquier complicacion.

Analisis comparativo de pacientes con LEG sometidos a cirugia electiva vs no electiva

Al comparar los pacientes con LEG (tabla 6) que fueron sometidos a cirugia electiva (n=133) vs no
electiva (n=58), los pacientes programados para cirugia electiva eran mas jovenes (24 vs 29 afos, p=0.04) pero
con mayor comorbilidad destacando ERCT en sustitucion (32% vs 14%, p=0.008) y la presencia de alguna
neoplasia (13% vs 0%, p=0.002). Respecto a las caracteristicas de la enfermedad, los pacientes con cirugia
electiva tenian mayor tiempo de evolucién del LEG al momento de la cirugia (147 vs 100 meses, p=0.05),
menor grado de actividad (SLEDAI-2K prequirurgico: 2 vs 4 puntos, p=0.009) pero con mayor dafio acumulado
(SLICC prequirurgico: 2 vs 1 punto, p=0.001); mientras que los pacientes sometidos a cirugia no electiva tenian
mayor frecuencia de nefritis lupica en los ultimos 90 dias (7 pacientes vs 1 paciente, p=0.001), mayor dosis de
PDN prequirargica (10 mg/dia vs 7.5 mg/dia, p=0.05) y uso de PDN 210mg/dia (69% vs 44%, p=0.02). De los
laboratorios prequirirgicos en los pacientes con cirugia electiva vs no electiva, los leucocitos (6600 vs 8200,
p=0.005), neutrdfilos (4324 vs 6704mm?, p=0.0008), linfocitos (1056 vs 537mm?, p<0.001), plaquetas (225 vs
181K/ul, p=0.002), albumina (4 vs 3.5g/dl, p=0.004) y la presencia de hipoalbuminemia (24% vs 48%, p=0.001)
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y linfopenia <1000 (46% vs 72%, p=0.001) mostraron diferencias significativas. De las variables
transquirdrgicas, los pacientes con cirugia electiva tuvieron mayor uso de esteroide durante la cirugia (67% vs
47%, p=0.01), ademas de mayor dosis equivalente de PDN (50 vs 25mg, 0=0.002). Sobre las caracteristicas
postquirdrgicas en cirugia electiva vs no electiva, los dias de ventilacion mecanica (0.1 vs 2.3 dias, p<0.001) y
de UCI (0.3 vs 2.9 dias, p<0.001) ademas de la presencia de alguna complicacion (34% vs 64%, p<0.001)
siendo mas temprana la aparicion de ésta en los pacientes con cirugia no electiva (2 vs 4 dias, p=0.04). La
presencia de choque séptico, neumonia y sepsis abdominal (16% vs 1%, p<0001; 16% vs 3%, p=0.003; 22% vs
2%, p<0.001; respectivamente) fueron significativos y mas prevalentes en los pacientes con cirugia no electiva;
asi como una estancia hospitalaria 231 dias, mayor mortalidad y mayor incidencia de hemorragia alveolar difusa
30 dias después de la cirugia (16% vs 2%, p=0.001; 14% vs 2%, p=0.004 y 5% vs 0, p=0.02; respectivamente).
Al realizar la regresion univariada, SLEDAI-2K prequirdrgico (OR 1.14, IC 95% 1.04-1.24, p=0.003),
SLICC prequirurgico (OR 0.70, IC 95% 0.56-0.87, p=0.002), uso de prednisona 210mg/dia (OR 2.78 IC 95%
1.16-6.65, p=0.02), uso de esteroide durante la cirugia (OR 0.45, IC 95% 0.23-0.84, p=0.01), nefritis lupica (OR
18.11, IC 95% 17-150.94, p=0.007), hipoalbuminemia (OR 2.98, IC 95% 1.54-6.05, p=0.001), linfopenia <1000
(OR 3.09, IC 95% 1.58-6.05, p=0.001), dias de ventilacion mecanica (OR 1.62, IC 95% 1.17-2.24, p=0.003),
dias en UCI (OR 1.28, IC 95% 1.1-1.49, p=0.001), presencia de cualquier complicaciéon (OR 3.44, IC 95% 1.8-
6.56, p<0.001), presencia de infeccion postoperatoria (OR 3.58, IC 95% 1.85-6.93, p<0.001), choque séptico
(OR 24.24, IC 95% 2.99-196.37, p=0.003), neumonia (OR 5.92, IC 95% 1.74-20.12, p=0.004), sepsis abdominal
(OR 1.52, IC 95% 1.22-1.89, p<0.001), estancia hospitalaria 231 dias (OR 7.95, IC 95% 7.95-30.61, p=0.003) y
muerte postquirurgica (OR 6.93, IC 95% 1.76-27.18, p=0.005) fueron factores relacionados a cirugia no electiva.
Con la regresion multivariada, SLEDAI-2K (OR 1.18, IC 95% 1.02-1.36, p=0.02), SLICC (OR 0.54, IC 95% 0.33-
0.90, p=0.01), neumonia (OR 11.7, IC 95% 1.75-78.39, p=0.01), muerte (OR 14.7, IC 95% 1.19-182.49, p=0.03),
sepsis abdominal (OR 1.38, IC 95% 1.05-1.81, p=0.01) y dias de ventilacién mecanica (OR 10.7, IC 95% 1.49-

76.83, p=0.01) fueron variables independientemente asociadas a cirugia no electiva.

Discusion

Este es un estudio de cohorte comparativa donde se analizé la incidencia de complicaciones tempranas
postquirargicas infecciosas y no infecciosas en pacientes con LEG intervenidos de cirugia mayor no cardiaca,
tanto electiva como no electiva, comparado con pacientes sin patologia del tejido conectivo. Se describié que
los pacientes con LEG fueron sometidos a 15 intervenciones quirdrgicas mayores diferentes; y se confirmé que
estos pacientes tienen un mayor numero de eventos de morbimortalidad, principalmente en cirugias no
electivas, asociado a variables propias de la patologia de base (SLEDAI y SLICC), uso de farmacos (ASA) y
laboratorios prequirdrgicos (albumina, linfocitos y hemoglobina).

La incidencia de cualquier complicacion postquirdrgica inmediata en pacientes con LEG en este estudio
fue de 43%, a diferencia de la cohorte comparativa que presenté 30% (p=0.01); pero ambas con mayor
incidencia al compararlo con el estudio de Jui-An Lin et al.' donde solo el 8.9% y 6.6% lo presentd,
respectivamente; a pesar de que los pacientes con LEG, de este ultimo estudio, tenian mayor niumero de
comorbilidades que los controles. También, en este estudio taiwanés, el analisis multivariado arrojo que los

pacientes con LEG tenian mayor riesgo de cualquier tipo de complicaciéon, donde destac6 neumonia y
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bacteremia. La mortalidad de nuestros pacientes con LEG fue de 6% vs 1% (p=0.02) de los pacientes sin
patologia del tejido conectivo, pero también mayor a la presentada en el estudio de Taiwan' (0.8% y 0.4%,
respectivamente). En este ultimo estudio, no se especificd la actividad de la enfermedad de LEG que pudiera
justificar el menor nimero de complicaciones; en cambio, en nuestro estudio, se realizé el calculo de SELDAI-
2K que a pesar de ser bajo, fue estadisticamente significativo al realizar la comparacién entre pacientes con
LEG con y sin complicaciones (4 vs 2, p=0.04). Otro dato no descrito en el estudio taiwanés fue la indicacion
quirdrgica, pero se puede suponer, que las cirugias fueron electivas dado el bajo porcentaje de morimortalidad.
Por ultimo, la presencia de una actividad grave (nefritis lupica) previo al procedimiento quirtrgico, se considerd
un factor de riesgo, que en nuestro estudio, solo fue significativo en el analisis univariado.

A pesar que los pacientes con LEG tenian un mayor consumo de esteroides e inmunosupresores que
los pacientes sin LEG, los tipos de complicaciones infecciosas y no infecciosas no fueron diferentes entre
ambos grupos, pero las complicaciones infecciosas tuvieron una tendencia (p=0.06) hacia la cohorte con LEG
que se podria explicar por el uso de éstos. En estudio previo1, el uso de corticoesteroides en pacientes con LEG
se considerdé un factor de riesgo para complicaciones postquirtrgicas, lo cual en nuestro estudio sdélo fue
significativo en la regresidn univariada para complicaciones postquirdrgicas infecciosas. En el estudio de Tejeda
et al.,® realizado en este centro hospitalario sobre cirugia cardiaca en LEG, el uso de esteroides tampoco se
asocio con complicaciones postquirargicas.

Respecto al uso de farmacos prequirurgicos diferentes a los inmunosupresores y corticoesteroides,
existio diferencia significativa en el uso de ASA y anticoagulantes orales entre ambas cohortes pero sin tener un
impacto en el sangrado ni en el nimero de paquetes globulares. En el estudio de Devereaux et al.,' donde se
comparé el uso de ASA a dosis bajas vs placebo en cirugia no cardiaca, se demostré que los pacientes con uso
del farmaco tenian mayor sangrado, sin diferencia en infarto agudo al miocrardo no fatal ni en ningun otro
evento cardiovascular; pero en aquellos pacientes que se inicid ASA previo a la cirugia, aumentd el riesgo de
falla renal aguda con requerimiento de reemplazo renal. Por otro lado, en el estudio de Ong et al.,”® donde se
compara el uso de ASA vs no ASA en pacientes que se sometieron a hernioplastia inguinal laparoscopica o
abierta, no hubo diferencias en sangrado. En nuestro estudio, al comprar a los pacientes con LEG con y sin
complicaciones, los primeros tuvieron un mayor uso de ASA (p=0.01), que tras la regresion multivariada, se
consideré un factor de riesgo para cualquier tipo de complicacién postquirargica temprana.

Los pacientes con LEG presentaron menor expectativa de vida a 10 afios con base en el indice de
Charlson comparado con los pacientes sin patologia de tejido conectivo aunque se debe considerar que en esta
escala, uno de sus puntos, es la presencia de alguna patologia del tejido conectivo. Los pacientes con LEG
presentaron mayor numero de comorbilidades respecto a los pacientes sin LEG, destacando hipertension
(p=0.05), dislipidemia (p=0.02) y enfermedad cerebrovascular (p=0.02) similar al estudio taiwanés' y el de
Yazdanyar et al.® Lo anterior, podria ser una de las razones para mayor mortalidad posquirdrgica en los
primeros 30 dias en los pacientes con LEG. Respecto a esto, el estudio de Lakomkin et al.,'® se encontré
correlacién con el indice de Charlson con complicaciones menores y/o mayores, transfusiones, estancia
hospitalaria y mortalidad, en cirugia de revision de protesis de cadera sin definir, claramente, el tiempo de
seguimiento postquirargico; aunque es importante considerar que la mayoria de los pacientes (55.2%) tenian

una escala de American Society of Anesthesiologists de 3-4. Es importante mencionar, que aunque la cirugia
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mas frecuentemente realizada en nuestro estudio fue histero-ooforectomia, seguido por trasplante renal, el
mayor numero de cirugias registradas en la cohorte fueron artroplastias de cadera y rodillas pero el numero
disminuyé por falta de pacientes en la cohorte comparativa para parear, por lo que considerar el indice de
Charlson en los pacientes con LEG que se someteran a cirugia de recambio articular sera de interés. En un
estudio japonés, de un solo centro, también se encontrd correlacion con la escala de Charlson y eventos
adversos graves tempranos en pacientes >20 afios de edad sometidos a cirugia mayor.21

En el ultimo afio, se publicaron dos estudios del mismo centro.?**

El primero de recambio articular de
cadera y el segundo de rodilla, ambos en pacientes con LEG comparado con pacientes con osteoartrosis (OA).
En los dos estudios, los pacientes con LEG presentaron mayor consumo de corticoesteroides e indice de
Charlson. Los pacientes con LEG sometidos a artroplastia de cadera presentaron mayor nimero de eventos
adversos menores (50% vs 19.8%, p<0.0001) y mayores (34.5% vs 19.8%, p=0.0001) similar el porcentaje a los
de nuestro estudio; ademas de mayor estancia intrahospitalaria (6 dias vs 4.7 dias, p=0.008), todo comparado
con los pacientes con OA. En el andlisis multivariado, la presencia de LEG se consider6 una variable
independiente para cualquier complicacién (OR 3.77, IC 95% 1.74-8.16, p=0.0008). En el segundo estudio, los
pacientes con LEG sometidos a artroplastia de rodilla no presentaron mayor nimero de eventos adversos en
comparacion con los pacientes con OA (38.5% vs 27.9%, p=0.18). En ninguno de los dos estudios se calculd
indice de actividad de la enfermedad. En nuestro Instituto, se realizdé un estudio retrospectivo de 18 aﬁ0324,
donde se compararon pacientes con LEG sometidos a artroplastia total de cadera vs pacientes con OA vy artritis
reumatoide (AR). Dentro de los hallazgos mas relevantes, destac6 mayor numero de complicaciones
postquirdrgicas en los pacientes con LEG comparado con ambos grupos (OA y AR) (36.2% vs 5.1%, p<0.0001
y 36.2% vs 15.5%, p=0.029; respectivamente) con predominio de complicaciones tempranas. En el analisis
multivariado, la presencia de LEG y disminucion de la hemoglobina postoperatoria fueron variables
independientes para la presencia de complicacion postquirurgica (HR 2.8, IC 95% 1.02-6.08, p=0.018 y HR
0.77, IC 95% 0.73-0.83, p<0.0001; respectivamente). El SLEDAI-2K no fue factor de riesgo recordando que la
mayoria de las artroplastias en pacientes con LEG son cirugias electivas.

La hipoalbuminemia fue un factor de riesgo persistente que se encontr6 en nuestro estudio para
desarrollo de cualquier complicacion temprana postquirdrgica, asi como de complicaciones infecciosas y no
infecciosas comparado con los pacientes sin LEG; variable que no se encontré en estudios previos de pacientes
con LEG."®® Por otro lado, en la literatura existen estudios sobre cirugia urolégica mayor y menor?, artroplastia
electiva de rodilla en pacientes con obesidad?®, cirugia de revision de prétesis de rodilla®’ y cirugia de aorta
abdominal,?® donde la hipoalbuminemia no sélo es causa de complicaciones infecciosas postquirdrgicas
(neumonia, infeccion de vias urinarias e infeccién de herida quirdrgica) sino también de mayor estancia
hospitalaria, mayor nimero de transfusiones sanguineas y mayor tasa de rehospitalizacion, reintervencion
quirdrgica y mortalidad.

La anemia como factor de riesgo para complicaciones postquirirgicas tempranas, solo esta
documentado previamente en el estudio de Merayo et al.** donde la disminucion de la hemoglobina se
consider6 factor de riesgo tras el analisis multivariado y la complicacion temprana mas frecuente fue el

requerimiento de paquetes globulares, asociado a la cifra baja de hemoglobina prequirtrgica.
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La linfopenia en LEG, ademas de ser uno de los criterios diagnésticosm, tiene varios mecanismos
fisiopatolégicos entre los que destaca la presencia de anticuerpos antilinfocitos y anti-Ro, linfopenia mediada

por complemento por la baja expresion de CD55 y CD59 y apoptosis de linfocitos mediado por Fas-FasL.>*°E

n
un estudio previo sobre cirugia cardiaca en LEG (Tejeda et aI.),9 la linfopenia sélo se habia asociado a actividad
de la enfermedad mas no a complicaciones. Sin embargo, en otro estudio sobre cirugia cardiaca en pacientes
sin LEG, una cuenta linfocitaria prequirirgica de <1500células/uL se identific6 como factor prondstico de
morbimortalidad postquirurgica.31 En nuestra cohorte, la linfopenia <1000células/uL se asocié al desarrollo de
cualquier complicacién y de complicaciones infecciosas. Probablemente, los mecanismos fisiopatolégicos de la
linfopenia antes mencionados, contribuyan a la presencia de complicaciones en pacientes con LEG,
principalmente el aumento de la expresion del complemento y el aumento de la apoptosis.

A diferencia de lo estipulado en el estudio de Yazdanyar et al,® el riesgo preoperatorio de acuerdo a
procedimiento quirurgico (bajo, medio y alto) no hizo diferencia para los desenlaces de nuestro estudio. En lo
que si se encontré diferencia, fue al comparar pacientes con LEG sometidos a cirugia electiva vs no electiva
donde estos ultimos tenian menor tiempo de evolucién de la enfermedad, asi como menor dafio acumulado por
SLICC/ACR-DI pero mayor indice de actividad por SLEDAI-2K. La cirugia mas frecuente en éstos fue la cirugia
de intestino delgado (19%) a diferencia que en los pacientes con cirugia electiva los eventos quirirgicos mas
frecuentes fueron trasplante renal (18%), histerooforectomia (19%) y artroplastia de cadera y rodilla (13%). Con
lo anterior, se explica por qué los pacientes que ingresaron a cirugia electiva tenian mayor frecuencia de ERCT
(32% vs 14%, p=0.008), de SLICC/ACR (2 vs 1 punto, p=0.001) y tiempo de evolucion de la enfermedad (147
vs 100 meses, p=0.05). En el estudio de Ozrazgat et al.,*® se encontré6 como factor de riesgo para
complicaciones postquirurgicas tempranas el indice de Charlson, que ya se coment6 previamente, pero también
la cirugia emergente (OR 3.5, IC 95% 3.33-3.77, p<0.05) aunque en este estudio se analizaron todo tipo de
cirugias incluyendo cardiacas. Llama la atencidon que en nuestro estudio, en el andlisis multivariado, el indice de
SLICC/ACR-DI fue un factor protector para complicaciones en cirugia no electiva (OR 0.54, IC 95% 0.33-0.90,
p=0.019) que se explica por el tipo de «cirugias a las que ingresan estos pacientes
(apendicectomias/colecistectomias abiertas y laparoscopicas, cirugias de intestino delgado y colon) que son
procedimientos quirirgicos que no demuestran cronicidad por LEG, ya sea por la evolucién de la enfermedad o
por uso de farmacos.

El presente estudio presenta algunas limitantes, entre las que destaca el disefio retrospectivo y la
inclusion de pacientes referidos a un centro de tercer nivel con una mayor gravedad de la enfermedad por lo
que dificulta la extrapolacion de los resultados. Ademas, no se logré una cohorte comparativa mayor por falta de
pacientes con las mismas caracteristicas para parear, sobresaltando que algunas de las cirugias realizadas en
pacientes con LEG, son cirugias de pacientes con otras comorbilidades de mayor edad, por ejemplo las
artroplastias de cadera y rodilla. Por ultimo, uno de los factores que se considerd fue quién realizé la cirugia
(adscrito vs residente) pero ya que nuestra Institucion es un centro de ensefianza fue dificil recabar este dato
por falta de informacion en el expediente. Las fortalezas del estudio incluyen el analisis de los pacientes con
LEG considerando las caracteristicas clinicas, serolégicas, al diagnéstico y de tratamiento, asi como escalas de

actividad y de dafo crénico e indices de riesgo prequirtrgico, comparado con pacientes sin patologia del tejido
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conectivo sometidos al mismo tipo de cirugia. Es uno de los estudios mas completos realizados en un solo
centro.

Como perspectivas de este estudio, se debera realizar un estudio prospectivo para validar los hallazgos
identificados como la presencia de hipoalbuminemia, anemia y linfopenia prequirurgicos, ademas del indice de
Charlson. Con todo lo anterior, es de vital importancia poder crear una escala preoperatoria para pacientes con
patologias autoinmunes sistémicas para identificar de manera temprana los pacientes con alto riesgo de
complicaciones infecciosas y no infecciosas.

En conclusion, los pacientes con LEG tienen mayor incidencia de complicaciones postquirirgicas
tempranas y de mortalidad comparado con los pacientes sin LEG sometidos al mismo tipo de cirugia; por lo
anterior, se debe tener especial atencion en la valoracidn preoperatoria de estos pacientes. Dentro de ésta, se
debe considerar el grado de anemia, la linfopenia y la presencia de hipoalbuminemia ademas del uso de ASA
como los factores mas importantes para desarrollo de complicaciones infecciosas y no infecciosas en los
primeros 30 dias postquirirgicos. A diferencia de lo esperado, el tratamiento inmunosupresor no fue uno de los
grandes factores para desarrollo de complicaciones pero de cualquier modo, se debe intentar ingresar al
paciente con la menor inmunosupresién posible. Por ultimo, en caso de ser una cirugia electiva, programar esta
cirugia lo mas alejado de alguna actividad grave de la enfermedad, especialmente en nefropatia lUpica. Se debe

intentar realizar un protocolo prequirdrgico especial para pacientes con LEG considerando todos estos puntos.



Tablas

Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes con LEG (n=191).

Variables
Mujeres 169 (88)
Edad al diagnostic de LEG —afos 25 (8-75)
Duracion de la enfermedad a la cirugia—meses 132 (0-468)
Criterios de LEG al diagnéstico
Eritema malar 100 (52)
Lupus discoide 12 (6)
Fotosensibilidad 67 (35)
Ulceras orales 80 (42)
Avrtritis 157 (82)
Serositis 49 (26)
Renal 92 (48)
Neurolégico 12 (6)
Hematologico 109 (57)

Inmunolégico—n+/n (%)
ANAs positivos—n+/n (%)
Anti-DNAdc positivos—n+/n (%)

149/168 (89)
163/176 (93)
137/163 (84)

SAF secundario 38 (20)
SLEDAI-2K previo a la cirugia 2 (0-18)
SLICC/ACR previo a la cirugia 1(0-8)
Manifestaciones graves de LEG previas a la cirugia 23 (12)
Tiempo desde la ultima manifestacion grave de 44 (13-90)
LEG—dias*

Anemia hemolitica 2 (8)
Trombocitopenia 5(19)
Nefritis lupica 8 (31)
Serositis 3(12)
Sintomas constitucionales 3(12)
Cutaneas 2 (8)
Tratamiento preoperatorio de LEG

Prednisona 109 (57)
Dosis de prednisona—mg 10 (2.5-100)
Dosis de prednisona = 10 mg/dia 56 (51)
Ciclofosfamida 5(3)
Dosis de ciclofosfamida—mg 1000 (500-1200)
Azatioprina 58 (30)
Dosis de azatioprina—mg 75 (25-200)
Mofetil micofenolato 19 (10)
Dosis de mofetil micofenolato—mg 1500 (500-3000)
Metotrexate 4(2)
Dosis de metotrexate—mg 12.5 (7.5-17.5)
Antimalaricos gg E?g;
Acido acetilsalicilico 29 (15)

Anticoagulantes orales

Caracteristicas serolégicas preoperatorias
Anti-DNAdc positivo—n+/n (%)

C3 bajo—n+/n (%)

C4 bajo—n+/n (%)

111/155 (72)
86/158 (54)
80/155 (52)

Actividad de LEG en los 30 dias postquirargicos* 12 (6)
Trombocitopenia 3(2)
Nefritis 2(1)
Hemorragia alveolar difusa 3(2)
Miocarditis 1(0.5)
Serositis 1(0.5)
Crisis convulsivas 1(0.5)
Cutaneas 1(0.5)

Valores expresados en n (%) o mediana (intervalo minimo-maximo).

*Porcentaje de manifestaciones que corresponde a los pacientes que las presentaron.
LEG, Lupus eritematoso generalizado; SAF, sindrome antifosfolipidos; SLEDAI-2K, Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index;

SLICC/ACR, Systemic Lupus International Collaborative Clinics/American College of Rheumatology.
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Tabla 2. Caracteristicas de los pacientes g

uirdargicos con y sin LEG.

Variable LEG (n=191) Sin LEG (n=191) p
Sexo femenino 169 (88) 169 (88) 1.00
Edad al momento de la cirugia—afios 39 (19-76) 39 (18-74) 0.72
Comorbilidades
Obesidad 80 (42) 95 (50) 0.15
Consumo de tabaco 60 (31) 57 (30) 0.82
Diabetes mellitus 15 (8) 25 (13) 0.13
Hipertension 78 (41) 59 (31) 0.05
Dislipidemia 58 (30) 38 (20) 0.02
Insuficiencia cardiaca 10 (5) 4 (2) 0.17
ERCT 51 (27) 41 (21) 0.28
Enfermedad cerebrovascular 11 (6) 2(1) 0.02
Caéncer 17 (9) 30 (16) 0.06
Riesgo preoperatorio de acuerdo a tipo de
cirugia
Bajo 0 0 -
Medio 180 (94) 180 (94) 1.00
Alto 11.(6) 11 (6) 1.00
Indicacién quirargica
Electivo 133 (70) 148 (77) 0.10
Urgente 45 (24) 35 (18) 0.25
Emergente 13 (7) 8 (4) 0.37
indice de comorbilidad de Charlson—%* 85 (19) 90 (21) <0.001
Uso de prednisona previo a la cirugia 109 (57) 25 (13) <0.001
Uso de esteroides durante la cirugia 116 (61) 106 (56) 0.30
Dosis equivalente de prednisona durante la 50 (6.25-1250) 50 (12.5-1250) 0.29
cirugia—mg
Uso de inmunosupresores previo a la cirugia 84 (44) 13 (7) <0.001
Uso de acido acetilsalicilico 30 (16) 14 (7) 0.01
Uso de anticoagulacion oral 29 (15) 2(1) <0.001
Laboratorios preoperatorios
Hemoglobina—sg/dl 11.9 (4.9-17.5) 12.7 (5.1-23.1) 0.04
Leucocitos/mm 6800 (13.4-29400) 7400 (300-29000) 0.01
Neutréfilos/mm? 4803 (765-27636) 4695 (12.9-22344) 0.73
Linfocitos/mm?® 961 (82-3496) 1598 (0-4640) <0.001
Plaquetas—K/ul 210 (6-490) 249 (2-585) <0.001
Creatinina—mg/d| 0.8 (0.2-21.4) 0.7 (0.1-20.4) 0.92
Albumina—g/dI 3.9 (0.6-5.2) 4.1(0.9-54) 0.001
Anemia 129 (68) 105 (55) 0.01
Hipoalbuminemia 59 (31) 30 (16) 0.001
Linfopenia <1000 103 (54) 37 (19) <0.001
Tiempo quirdrgico—horas 2.5 (0.7-8.4) 2.3 (0-9) 0.98
Sangrado—ml 135 (5-7000) 150 (10-5000) 0.84
Transfusién—unidades 0 (0-9) 0 (0-6) 0.17
Dias de ventilaciéon mecanica 0 (0-24) 0 (0-19) 0.11
Dias en cuidados intensivos 0 (0-31) 0 (0-31) 0.57
Dias totales de hospitalizacién 7 (0-236) 6 (1-70) 0.13
Complicaciones
Cualquier complicacion 82 (43) 58 (30) 0.01
Dias después de la cirugia 3 (0-30) 3 (1-21) 0.59
Infecciones postoperatorias (cualquiera) 58 (30) 41 (21) 0.06
Choque séptico 10 (5) 7 (4) 0.62
Neumonia 13 (7) 5(3) 0.08
Infeccion de vias urinarias 12 (6) 11 (6) 1.00
Infeccion de herida quirdrgica 5(3) 2(1) 0.44
Bacteremia 3(2) 5(3) 0.72
Celulitis 6 (3) 2(1) 0.28
Sepsis abdominal 16 (8) 15 (8) 1.00
Diarrea 2(1) 0 0.49
Infeccion protésica 1(0.5) 0 1.00
Osteomielitis 0 1(0.5) 1.00




Complicaciones no infecciosas (cualquiera) 33 (17) 24 (13) 0.25
Trombosis 8 (4) 2(1) 0.10
Sangrado 8 (4) 6 (3) 0.78
Choque hemorragico 8 (4) 5(3) 0.57
Choque cardiogénico 2(1) 0 0.49
Arritmia 3(2) 0 0.24
Falla renal aguda 10 (5) 8 (4) 0.81
Hipocalcemia 0 7 (4) 0.01
Segunda intervencion 17 (9) 7 (4) 0.05
Segunda hospitalizacion 12 (6) 6 (3) 0.22
Estancia hospitalaria 231 dias 12 (6) 3(2) 0.03
Muerte postoperatoria 11 (6) 2(1) 0.02
Dias de la cirugia a la muerte 4 (1-25) 6 (1-10) 1.00

Valores son expresados en n (%) o mediana (intervalo minimo-maximo).
*Promedio (DE).
LEG, Lupus eritematoso generalizado; ERCT, enfermedad renal crénica terminal.

Tabla 3. Tipos de cirugias.

Tipos de cirugias n (%)
Colecistectomia abierta 18 (5)
Colecistectomia laparoscopica 42 (11)
Apendicectomia abierta 18 (5)
Apendicectomia laparoscopica 18 (5)
Cirugia glandular de cabeza y cuello 24 (6)
Esplenectomia 26 (7)
Artroplastia y lavado articular 36 (9)
Ciurgia vascular 22 (6)
Ciurgia de intestine delgado 18 (5)
Cirugia de intestine grueso 24 (6)
Toracoscopia asisitida por video 6 (2)
Laparoscopia diagnéstica 12 (3)
Trasplante renal 50 (13)
Histero-ooforectomia 62 (16)
Craniectomia 6 (2)

Tabla 4. Aislamientos de las complicaciones infecciosas en los pacientes con LEG.

Tipo de infeccion Microorganismo n (%)
Neumonia, n=13 Pseudomonas aeruginosa 1(7.6)
Escherichia coli 1(7.6)
Stenotrophomonas maltophila 1(7.6)
Aspergillus fumigatus 1(7.6)
Candida parapsilosis 1(7.6)
Infeccion de vias urinarias, n=12 Escherichia coli 5 (41.6)
Enterobacter aerogen 1(8.3)
Klebsiella pneumonia 1(8.3)
Enterococcus feacalis 1(8.3)
Enterococcus faecium 1(8.3)
Infeccion de herida quirdrgica, n=5 Staphylococcus epidermidis 1 (20)
Escherichia coli 1 (20)
Bacteremia, n=3 Klebsiella pneumonia 2 (66.6)
Escherichia coli 1(33.3)
Celulitis, n=6 Escherichia coli 1(16.6)
Staphylococcus epidermidis 1(16.6)
Proteus mirabilis 1(16.6)
Sepsis abdominal, n=16* Escherichia coli 3(18.7)
Candida albicans 2 (12.5)
Acinetobacter baumanii 2 (12.5)
Enterococcus faecium 2 (12.5)
Pseudomonas aeruginosa 1(6.2)
Streptococcus parasanguinis 1(6.2)
Aeromonas veronii 1(6.2)

Peptostreptococcus sp 1(6.2)




Stenotrophomonas maltophila 1(6.2)
Klebsiella pneumonia 1(6.2)
Mycobacterium bovis 1(6.2)
Diarrea, n=2 Sin aislamiento microbiolégico -
Infeccién protésica, n=1** Citrobacter freundii 1(100)
Staphylococcus epidermidis 1(100)

*Tres infeciones polimicrobianas.
**Infeccion polimicrobiana.

Tabla 5. Caracteristicas de los pacientes con LEG con y sin complicaciones postoperatorias.

Variable Con complicaciones Sin complicaciones p
(n=82) (n=109)
Mujeres 71 (87) 98 (90) 0.50
Edad al diagnostic de LEG—afios 25 (12-75) 24 (8-63) 0.63
Edad en la cirugia—afos 36 (19-76) 39 (19-72) 0.64
Tiempo de evolucion de LEG—meses 108 (0-468) 156 (0-456) 0.04
Comorbilidades
Obesidad 31 (38) 49 (45) 0.37
Consumo de tabaco 26 (32) 34 (31) 1.00
Diabetes mellitus 4 (5) 11 (10) 0.27
Hipertension 38 (46) 40 (37) 0.18
Dislipidemia 24 (29) 34 (31) 0.87
Insuficiencia cardiaca 5 (6) 5(5) 0.74
ERCT 24 (29) 27 (25) 0.51
Enfermedad cerebrovascular 7(9) 4 (4) 0.21
Caéncer 8 (10) 9(8) 0.80
Criterios de LEG al diagnéstico
Eritema malar 43 (52) 57 (52) 1.00
Lupus discoide 3(4) 9 (8) 0.23
Fotosensibilidad 33 (40) 34 (31) 0.22
Ulceras orales 35 (43) 45 (41) 0.88
Avrtritis 66 (80) 91 (83) 0.70
Serositis 22 (27) 27 (25) 0.86
Renal 44 (54) 48 (44) 0.19
Neurolégico 4 (5) 8 (7) 0.56
Hematologico 47 (57) 62 (57) 1.00
Inmunolégico—n+/n (%) 67/72 (93) 82/96 (85) 0.14
ANAs positivos—n+/n (%) 70/73 (96) 93/103 (90) 0.24
Anti-DNAdc positivo—n+/n (%) 60/67 (90) 77/96 (80) 0.13
SAF secundario 19 (23) 19 (17) 0.36
SLEDAI-2K previo a la cirugia 4 (0-16) 2 (0-18) 0.04
SLICC/ACR previo a la cirugia 2 (0-8) 1(0-6) 0.16
Manifestacion grave de LEG previo a la 13 (16) 13 (12) 0.52
cirugia
Tiempo desde la ultima manifestacion 45 (13-90) 43 (15-90) 0.93
grave de LEG—dias*
Anemia hemolitica 0 2 (15) 0.48
Trombocitopenia 3 (23) 2 (15) 1.00
Nefritis lUpica 7 (54) 1(8) 0.03
Serositis 2 (15) 1(8) 1.00
Constitucionales 0 3 (23) 0.22
Cutaneos 0 2 (15) 0.48
Tratamiento preoperatorio
Prednisona 51 (62) 58 (53) 0.23
Dosis de prednisona—mg 10 (2.5-75) 7.5 (2.5-100) 0.03
Dosis de prednisona =10 mg/dia 31 (61) 25 (43) 0.08
Ciclofosfamida 4 (5) 1(0.9) 0.16
Azatioprina 23 (28) 35 (32) 0.63
Dosis de azatioprina—mg 50 (25-150) 75 (50-200) 0.17
Mofetil micofenolato 10 (12) 9 (8) 0.46
Dosis de mofetil micofenolato—mg 1500 (500-3000) 1000 (750-2500) 0.40
Metotrexate 1(1) 3(3) 0.63
15 (15-15) 10 (7.5-17.5) 0.65
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Dosis de metotrexate—mg 32 (39) 34 (31) 0.28
Antimalaricos 19 (23) 11 (10) 0.01
Acido acetilsalicilico 13 (16) 16 (15) 0.84
Anticoagulantes orales

Serologia preoperatoria

AntiDNAdc positivo—n+/n (%) 50/75 (67) 61/80 (76) 0.21
C3 bajo—n+/n (%) 47/74 (64) 39/84 (46) 0.03
C4 bajo—n+/n (%) 39/73 (53) 41/82 (50) 0.74
indice de comorbilidad de 82 (23) 87 (16) 0.39
Charlson—%**

Esteroides durante la cirugia 45 (56) 70 (64) 0.29
Dosis equivalente de prednisona 50 (12.5-1250) 50 (6.2-1250) 0.99
durante la cirugia—mg

Laboratorios preoperatorios

Hemoglobina—sg/dl 10.8 (4.9-16.3) 12.7 (5.2-17.5) <0.001
Leucocitos/mm 6450 (13.4-29400) 7100 (1800-17200) 0.35
Neutréfilos/mm? 5152 (765-27636) 4547 (972-14635) 0.64
Linfocitos/mm?® 726 (140-2840) 1074 (82-3496) <0.001
Plaquetas—K/ul 203 (6-418) 217 (32-490) 0.07
Creatinina—mg/dl 1(0.2-21) 0.7 (0.3-16.7) 0.29
Albumina—g/dI 3.5 (0.6-5) 4 (1.3-5.2) <0.001
Anemia 65 (79) 64 (59) 0.003
Hipoalbuminemia 38 (46) 21 (20) <0.001
Linfopenia <1000 54 (66) 49 (45) 0.005
Muerte postoperatoria 11 (13) 0 <0.001
Actividad de LEG en los 30 dias 12 (15) 0 <0.001
postquirurgicos*

Trombocitopenia 3 (4) 0 0.07
Nefritis 2 (3) 0 0.18
Hemorragia alveolar difusa 3 (4) 0 0.07
Miocarditis 1(1) 0 0.42
Serositis 1(1) 0 0.42
Crisis convulsivas 1(1) 0 0.42
Cuténeo 1(1) 0 0.42

Valores expresados en n (%) o mediana (intervalo minimo-maximo).

*El porcentaje de manifestaciones corresponde a los pacientes que lo presentaron.

** Promedio (DE).
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LEG, Lupus eritematoso generalizado; SAF, syndrome antifosfolipidos; SLEDAI-2K, Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index;
SLICC/ACR damage index, Systemic Lupus International Collaborative Clinics/American College of Rheumatology; ERCT, enfermedad renal

cronica terminal.

Tabla 6. Caracteristicas de los pacientes con LEG sometidos a cirugia electiva vs no electiva

Variable Cirugia electiva (n=133) | Cirugia no electiva (n=58) p
Mujeres 116 (87) 53 (91) 0.47
Edad al diagnostic de LEG—afios 24 (8-75) 29 (12-52) 0.04
Edad en la cirugia—afios 38 (19-76) 39 (19-66) 0.67
Tiempo de evolucion del LEG—meses 147 (0-468) 100 (0-408) 0.05
Comorbilidades
Obesidad 59 (44) 21 (36) 0.34
Consumo de tabaco 43 (32) 17 (29) 0.73
Diabetes mellitus 11 (8) 4 (7) 1.00
Hipertension 60 (45) 18 (31) 0.07
Dislipidemia 45 (34) 13 (22) 0.12
Insuficiencia cardiaca 6 (5) 4 (7) 0.49
ERCT 43 (32) 8 (14) 0.008
Enfermedad cerebrovascular 5 (4) 6 (10) 0.09
Caéncer 17 (13) 0 0.002
Criterios diagnésticos de LEG
Eritema malar 72 (54) 28 (48) 0.52
Lupus discoide 8 (6) 4 (7) 0.75
Fotosensibilidad 45 (34) 22 (39) 0.61
Ulceras orales 58 (44) 22 (38) 0.52
Avrtritis 108 (81) 49 (84) 0.68
Serositis 32 (24) 17 (30) 0.47




Renal 66 (50) 26 (45) 0.63
Neurolégico 6 (5) 6 (10) 0.19
Hematologico 75 (56) 34 (59) 0.87
Inmunolégico—n+/n (%) 50/53 (94) 99/115 (86) 0.18
ANAs positivo—n+/n (%) 52/54 (96) 111/122 (91) 0.34
Anti-DNAdc positivo—n+/n (%) 93 (83) 44 (86) 0.65
SAF secundario 25 (19) 13 (22) 0.56
SLEDAI-2K previo a la cirugia 2 (0-18) 4 (0-16) 0.009
SLICC/ACR previo a la cirugia 2 (0-8) 1(0-5) 0.001
Manifestaciones grave de LEG previo a la 13 (10) 10 (17) 0.15
cirugia

Tiempo desde la ultima manifestacion 43 (15-90) 45 (13-90) 0.73
grave de LEG—dias*

Anemia hemolitica 2 (15) 0 1.00
Trombocitopenia 3(23) 2 (20) 0.64
Nefritis lUpica 1(8) 7 (70) 0.001
Serositis 2 (15) 1(10) 1.00
Constitucionales 3(23) 0 0.55
Cutéaneos 2 (15) 0 1.00
Tratamiento prequirurgico de LEG

Prednisona 77 (58) 32 (55) 0.75
Dosis de prednisona—mg 7.5 (2.5-100) 10 (2.5-60) 0.05
Dosis de prednisona =10 mg/dia 34 (44) 22 (69) 0.02
Ciclofosfamida 2(2) 3(5) 0.16
Dosis de ciclofosfamida—mg 1000 (1000-1000) 1000 (500-1200) 1.00
Azatioprina 42 (32) 16 (28) 0.61
Dosis de azatioprina—mg 75 (25-200) 50 (50-150) 0.42
Mofetil micofenolato 13 (10) 6 (10) 1.00
Dosis de mofetil micofenolato—mg 1250 (500-2500) 1750 (750-3000) 0.32
Metotrexate 3(2) 1(2) 1.00
Dosis de metotrexate—mg 15 (10-17.5) 7.5(7.5-7.5) 0.17
Antimalaricos 47 (35) 19.(33) 0.86
Acido acetilsalicilico 19.(14) 11(19) 0.51
Anticoagulantes orales 17(13) 12 (21) 0.19
Serologia preoperatoria

Anti-DNAdc positivo—n+/n (%) 72/105 (69) 39/50 (78) 0.25
C3 bajo—n+/n (%) 58/107 (54) 28/51 (55) 1.00
C4 bajo—n+/n (%) 52/104 (50) 28/51 (55) 0.61
indice de comorbilidad de Charlson—%** 84 (20) 86 (18) 0.09
Esteroide durante la cirugia 88 (67) 27 (47) 0.01
Dosis equivalente de prednisona durante la 50 (6.2-1250) 25 (12.5-625) 0.002
cirugia—mg

Laboratorios preoperatorios

Hemoglobina—g/dI 12 (6.9-17.5) 11.2 (4.9-17.3) 0.35
Leucocitos/mm> 6600 (13.4-16600) 8200 (1000-29400) 0.005
Neutréfilos/mm? 4324 (765-14425) 6704 (770-27636) 0.0008
Linfocitos/mm?® 1056 (82-3496) 537 (140-2840) <0.001
Plaquetas—K/ul 225 (6-490) 181 (14-418) 0.002
Creatinina—mg/d| 0.4 (0.3-21.4) 0.7 (0.2-15.3) 0.10
Albumina—g/dI 4 (0.6-5.2) 3.5(0.9-4.9) 0.004
Anemia 88 (66) 41 (71) 0.61
Hipoalbuminemia 31 (24) 28 (48) 0.001
Linfopenia <1000 61 (46) 42 (72) 0.001
Tiempo quirdrgico—horas 2.5(0.7-8.4) 2.1 (0.7-5.5) 0.10
Sangrado—ml| 100 (5-6000) 150 (10-7000) 0.36
Transfusiones—unidades 25 (19) 18 (31) 0.08
Dias de ventilacién mecanica** 0.1(0.7) 2.3(5.1) <0.001
Dias de cuidados intensivos** 0.3(1.3) 2.9 (6.2) <0.001
Dias totales de hospitalizacién 7 (0-44) 8.5 (1-236) 0.10
Complicaciones

Cualquier complicacion 45 (34) 37 (64) <0.001
Dias después de la cirugia 4 (0-27) 2 (1-30) 0.04
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Infecciones postoperatorias (cualquiera) 29 (50) <0.001
Choque séptico 9 (16) <0.001
Neumonia 9 (16) 0.003
Infeccion de vias urinarias 1(2) 0.11
Infeccion de herida quirdrgica 2 (3) 0.64
Bacteremia 1(2) 1.00
Celulitis 3 (5) 0.37
Sepsis abdominal 13 (22) <0.001
Diarrea 0 1.00
Protésica 0 1.00
Complicaciones no infecciosas 13 (22) 0.21
(cualquiera)

Trombosis 2 (4) 1.00
Sangrado 3(5) 0.70
Choque hemorragico 5(9) 0.05
Choque cardiogénico 0 1.00
Arritmias 2 (3) 0.21
Falla renal aguda 4 (7) 0.49
Hipocalcemia 0 -
Segunda intervencién 9 (16) 0.05
Segunda hospitalizacion 4 (7) 0.75
Estancia hospitalaria 231 dias 9 (16) 0.001
Muerte postoperatoria 8 (14) 0.004
Dias de la cirugia a la muerte 3.5 (1-10) 0.67
Actividad de LEG en los 30 dias 5(9) 0.51
postquirurgicos*

Trombocitopenia 0 0.55
Nefritis 0 1.00
Hemorragia alveolar difusa 3(5) 0.02
Miocarditis 1(2) 0.30
Serositis 0 1.00
Crisis convulsivas 1(2) 0.30
Cutaneo 0 1.00

Valores expresados en n (%) o mediana (intervalo minimo-maximo).

*El porcentaje de manifestaciones corresponde a los pacientes que lo presentaron.

** Promedio (DE).

LEG, Lupus eritematoso generalizado; SAF, syndrome antifosfolipidos; SLEDAI-2K, Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index;
SLICC/ACR damage index, Systemic Lupus International Collaborative Clinics/American College of Rheumatology; ERCT, enfermedad renal
cronica terminal.
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