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Resumen

Introduccion. Los pacientes con enfermedades reumaticas ocasionalmente
requieren intervencion quirdrgica, con mayor frecuencia de caracter ortopédico. La
tasa de complicaciones postoperatorias entre las distintas ER es variable,
destacando las complicaciones médicas en 24-29% y ortopédicas 0.8-2.8%.

Objetivos. Identificar factores de riesgo perioperatorios asociados a complicaciones
postoperatorias en pacientes con enfermedades reumaticas sometidos a cirugias
ortopédicas y no-ortopédicas.

Sujetos y métodos. Se llevo a cabo un estudio de cohorte ambispectivo y analitico
entre enero de 2021 y octubre de 2023, que incluyd pacientes con enfermedades
reumaticas sometidos a cirugia electiva o de emergencia, junto con un grupo de
control de pacientes sin estas enfermedades. Se evaluaron a todos los participantes
antes de la cirugia utilizando diversos indices y puntuaciones, ademas de estimar
la actividad de la enfermedad reumatica. Se realiz6 seguimiento de los pacientes
hasta su alta hospitalaria o fallecimiento. Empleamos modelos univariados vy
multivariados para identificar los factores de riesgo de complicaciones
postoperatorias.

Resultados. El estudio analizé a 432 pacientes, con 132 teniendo enfermedades
reumaticas y 310 sin ellas. La artritis reumatoide fue la enfermedad reumatica mas
comun (58.33%), seguida del lupus eritematoso sistémico y la fibromialgia (ambos
19.69%). El 47% de los pacientes con enfermedad reumatica mostraron actividad
de la enfermedad. La cirugia electiva fue mas comun en ambos grupos,
predominantemente abdominal seguida de la ortopédica en el grupo con
enfermedades reumaticas. Las complicaciones se observaron en el 48.5% de los
pacientes con enfermedades reumaticas, en contraste con el 21% en aquellos sin
estas enfermedades, siendo las principales la infeccidn, hiperglucemia y crisis
hipertensiva. La tasa de mortalidad fue del 3.78% en el grupo con enfermedades
reumaticas. En el analisis de regresion logistica, la enfermedad reumatica activa, la
lesion renal aguda preoperatoria y la cirugia urgente se identificaron como
predictores significativos de complicaciones postoperatorias en estos pacientes.

Conclusiones. Los principales factores prondsticos en enfermedades reumaticas
fueron la enfermedad reumatica activa, lesién renal aguda preoperatoria y la cirugia
urgente.

Palabras clave. Factores de riesgo, enfermedad reumatica, cirugia urgente, cirugia
electiva, complicacion postoperatoria, glucocorticoide, inmunosupresor.
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Lista de simbolos y abreviaturas

ABA: Abatacept.

ACC/AHA (por sus siglas en inglés): Colegio Americano de Cardiologia y la
Asociacion Americana de Cardiologia.

ACR/AAHKS (por sus siglas en inglés): Colegio Americano de Reumatologia y la
Asociacion Americana de Cirujanos de Cadera y Rodilla.

ACV: Accidente cardiovascular.

Al: Artropatias inflamatorias.

AR: Artritis reumatoide.

AZA: Azatioprina.

CS: Corticoesteroides.

CyA: Ciclosporina A.

CV: Cardiovascular.

DM2: Diabetes mellitus tipo 2.

EA: Espondilitis anquilosante.

ECV: Enfermedad cardiovascular.

EPI: Enfermedad pulmonar intersticial.

EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva cronica.
ER: Enfermedad Reumatica.

FARME: Farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad.

FARME-b: Farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad tipo
bioldgicos.

FARME-cs: Farmacos antirreumaticos modificadores de Ila enfermedad
convencionales sintéticos.

GC: Glucocorticoide.



GSR (por sus singlas en inglés): Sociedad Alemana de Reumatologia.
HAP: Hipertension arterial pulmonar.

HAS: Hipertension arterial sistémica.

HR: Hazard ratio.

IC95%: Intervalo de confianza al 95%.

ICC: Insuficiencia cardiaca congestiva.

IFX: Infliximab.

IL-1: Interleucina-1.

IL-6: Interleucina-6.

IL-17: Interleucina-17.

IL-12/23: Interleucina-12/23.

IL-23: Interleucina-23.

IM: Infarto del miocardio.

IRR: Relacién tasa de incidencia.

ISQ: Infeccion del sitio quirurgico.

i-TNFa: Inhibidores de factor de necrosis tumoral alfa.
IS-no GC: Inmunosupresor no glucocorticoide
LES: Lupus eritematoso sistémico.

LEF: Leflunomide.

MMF: Micofenolato de mofetilo.

MTX: Metrotexate

OA: Osteoartritis.

OC: Occipito-cervical.



OR: Odds ratio.

PCR: Proteina C Reactiva.

PsA: Artritis psoriasica.

PsO: Psoriasis.

RR. Riesgo relativo.

RTC: Reemplazo total de cadera.
RTR: Reemplazo total de rodilla.
SMR: Razén de mortalidad estandarizada.
SSc: Esclerosis sistémica.

SSZ: Sulfazalasina.

TCZ: Tocilizumab.

TEV: Tromboembolismo venoso.

TVP: Trombosis venosa profunda.



Lista de definiciones

Cirugia electiva: Procedimiento quirurgico planificado que se lleva a cabo en una
fecha predeterminada, en lugar de ser una intervencion urgente o de emergencia.
Este tipo de cirugia se programa con anticipacion después de una evaluacion
meédica exhaustiva y cuando el paciente y el equipo médico consideran que es la
mejor opcion para abordar un problema de salud especifico.

Cirugia urgente: Procedimiento quirurgico realizado de manera inmediata o en un
corto plazo debido a una situacion médica que representa un riesgo inmediato para
la vida o la salud del paciente. Se lleva a cabo para tratar condiciones graves como
lesiones traumaticas graves, obstrucciones intestinales agudas, apendicitis
perforada, hemorragias internas o bloqueos arteriales agudos.

Complicacion postoperatoria: Presencia de cualquier complicacion
postoperatoria determinada por: complicaciones cardiacas y/o pulmonares y/o
transfusion de sangre y/o infeccion y/o reintervencién quirurgica y/o insuficiencia
respiratoria y/o uso de vasopresores y/o muerte.

Enfermedad Cardiovascular: Trastornos que afectan al corazén y los vasos
sanguineos, incluyendo arterias, venas y capilares. Pueden comprometer la
circulacién sanguinea, el suministro de oxigeno y la funcién cardiaca. Ejemplos
comunes son enfermedad coronaria, infarto de miocardio, hipertension, insuficiencia
cardiaca y accidentes cerebrovasculares.

Enfermedad reumatica: Los trastornos médicos que afectan a las articulaciones,
huesos, cartilagos, ligamentos, tendones y tejido conectivo pueden ser causados
por inflamacién, desgaste o disfuncion inmunolégica. Estas condiciones pueden
resultar en dolor, inflamacion, rigidez y pérdida de funcién, requiriendo tratamiento
para controlar los sintomas y prevenir complicaciones.

Enfermedad reumatica activa: Se refiere a un estado en el que una enfermedad
reumatica, esta en una fase de actividad o exacerbacion.

Enfermedad renal crénica: Estadio final de la insuficiencia renal cronica; se
caracteriza por dafio renal irreversible grave (segun la medida del nivel de
proteinuria) y la reduccion de la tasa de filtracion glomerular a menos de 15 ml por
minuto. Estos pacientes generalmente requieren hemodialisis o trasplante de riidn.

Factores de riesgos: Los factores de riesgo son condiciones, caracteristicas o
comportamientos que incrementan la probabilidad de padecer una enfermedad o
lesion. Pueden ser personales (edad, sexo, genética) o ambientales (exposicion a



sustancias nocivas, estilo de vida). Identificar y comprender estos factores es crucial
para prevenir y gestionar diversas enfermedades y problemas de salud.

Farmaco antirreumatico modificador de la enfermedad: Es un tipo de
medicamento utilizado en el tratamiento de enfermedades reumaticas actua
modificando el curso de la enfermedad en lugar de simplemente aliviar los sintomas.
Estos medicamentos estan disefiados para detener o ralentizar la progresion de la
enfermedad, reducir la inflamacién y prevenir el dafio articular irreversible.

Infeccién: Invasion de microorganismos como bacterias, virus, hongos o parasitos
en el cuerpo, desencadenando una respuesta del sistema inmunolégico y
provocando enfermedad. Puede ocurrir en cualquier parte del cuerpo, con sintomas
que varian en gravedad segun el tipo de microorganismo y la salud del individuo.

Inmunosupresor: Es un tipo de medicamento que se utiliza para suprimir o reducir
la respuesta del sistema inmunoldgico del cuerpo.

Lesidon renal aguda: Disminucion rapida de la tasa de filtracion glomerular y la
acumulacion de productos de desecho y toxinas en el cuerpo. Esta condicion puede
ser causada por una variedad de factores, como la falta de flujo sanguineo
adecuado a los rifiones (isquemia), lesiones directas en los rifiones, obstruccién del
flujo de orina o reacciones adversas a medicamentos.

Valoracion preoperatoria: Es el evaluacion de la salud en el paciente antes de la
cirugia, identificando condiciones preexistentes y riesgos. Incluye revision del
historial médico, examenes fisicos, pruebas diagndsticas y evaluacion de la funcién
de 6rganos vitales. Se revisan los medicamentos y se dan recomendaciones para
prepararse. El objetivo es optimizar la condicidn del paciente, reducir riesgos vy
mejorar resultados quirurgicos.
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1. Antecedentes
Generalidades

Las enfermedades reumaticas (ER) presentan un compromiso predominante de las
articulaciones, a menudo estos pacientes requieren intervencion quirurgica, con
mayor frecuencia de caracter ortopédico. Cuando son responsables principales de
la atencion perioperatoria se suele consultar a los reumatélogos para la atencién de
sus pacientes en el entorno quirurgico, con frecuencia para asesoria sobre el
manejo de medicamentos, dada la farmacologia compleja 2. La evaluacion
preoperatoria subdptima contribuye en gran medida a los eventos postoperatorios
adversos, la mayoria considerados mayores y prevenibles ). Mas de un tercio de
las muertes relacionadas con la anestesia involucran la evaluacién y manejo
prequirdrgico suboptimos 4.

Se estima que 33 millones de pacientes con ER se someten a procedimientos
quirurgicos cada afo en los Estados Unidos. Los eventos adversos graves ocurren
en mas de 1 millén de estos pacientes a un costo anual estimado de $25 mil millones
de ddlares. Con el envejecimiento de la poblacioén, se espera que las indicaciones y
los costos quirurgicos aumenten un 25% y un 50%, respectivamente, y que el coste
de las complicaciones perioperatorias se duplique (®. Debido a que muchos de estos
son procedimientos quirurgicos mayores (intraabdominales, toracicos, vasculares y
ortopédicos), la morbimortalidad cardiovascular postoperatoria seguira siendo el
foco principal del facultativo perioperatorio (€.

Mandell menciona en su obra que los pacientes mayores, con sus multiples
comorbilidades y artritis, requeriran cada vez mas procedimientos ortopédicos. La
mortalidad en ER después de la cirugia de reemplazo total de cadera/rodilla varia
de 0.4% a 4.6% y después de la reparacion de la fractura de cadera es tan alta
como 4.8% y sube al 30% después del primer afio @. Tanto el reemplazo total de
rodilla (RTR) como el reemplazo total de cadera (RTC) son las cirugias ortopédicas
mas comunes realizadas debido a la destruccidn articular severa por osteoartritis
(OA), ER u osteonecrosis, y sus tasas estan aumentando en todo el mundo. Hsieh
et al. informaron en Taiwan que los pacientes con artritis reumatoide (AR) vy
espondilitis anquilosante (EA) tuvieron similar riesgo de reemplazos articulares. Sin
embargo, la psoriasis (PsO) y hombres con EA mostraron un mayor riesgo de RTR;
mientras que las mujeres con lupus eritematoso sistémico (LES) mostraron un
mayor riesgo de RTC. Solo los pacientes con EA tenian un mayor riesgo de cirugia
de columna cervical, y con AR o EA mostraron un mayor riesgo de cirugia de
columna lumbar ().
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Con los efectos a nivel multiorganico de las ER, el Colegio Americano de
Reumatologia y la Asociacion Americana de Cirujanos de Cadera y Rodilla (ACR/
AAHKS; por sus siglas en inglés) han proporcionado pautas sobre el manejo
perioperatorio del uso de farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad
(FARME) antes de la artroplastia articular total, mientras que los agentes biolégicos
(FARME-b) deben suspenderse antes de la cirugia y los procedimientos de
artroplastia total de la articulacion deben programarse al final del ciclo de
dosificacion. Ademas, los medicamentos se pueden reanudar como minimo 14 dias
después de la cirugia en ausencia de complicaciones en la cicatrizacion de heridas,
infecciones del sitio quirdrgico o infecciones del sistema (@),

Los estudios epidemioldgicos recientes proporcionan un contexto interesante desde
el cual evaluan las tendencias en los procedimientos y resultados de la cirugia
ortopédica en pacientes con patologia reumatica, asi como informacién util para la
evaluacion del riesgo perioperatorio. La inflamacion articular es una manifestacion
cardinal de las ER, aunque los patrones de compromiso articular varian. Hasta el
momento los trabajos se han centrado en la artroplastia de la extremidad inferior,
luego del RTR; en especifico, los resultados, comorbilidades y la mortalidad. La
practica de la artroplastia total ha aumentado con el tiempo; y las tendencias en la
prevalencia de enfermedades comoérbidas confirmaron el aumento en la frecuencia
de hipertensién (HAS), diabetes mellitus (DM2), hipercolesterolemia, obesidad,
enfermedad pulmonar y enfermedad coronaria a través del tiempo (69,

Analisis de factores de riesgo de complicaciones perioperatorias en pacientes
con ER

Los riesgos de complicaciones postoperatorias se han discutido extensamente
durante muchos afos. Dada la prevalencia de la enfermedad cardiovascular, es
dominio clinico es el mas investigado y bien documentado de la medicina
perioperatoria. El principal factor de riesgo en ER para mortalidad perioperatoria es
la edad avanzada, mientras que la complicacién postoperatoria primaria es la
cardiaca ). Sun et al. no concuerdan con los resultados anteriores, al evaluar
pacientes con AR y sus eventos postoperatorios; sin encontrar diferencias
significativas en las probabilidades de complicaciones tromboembdlicas (OR=1.03,
1C99%: 0.93-1.15; p=0.42), microcirculatorias (OR=0.94, IC99%: 0.86-1.01; p=0.03)
o mortalidad intrahospitalaria (OR=1.11, 1C99%: 0.98-1.25; p=0.04) 19 La cirugia
provoca una liberacion de mediadores inflamatorios. La respuesta inflamatoria a la
incision quirdrgica combinada con la inflamacion crénica relacionada con la AR
puede ser especialmente perjudicial. Sin embargo, las complicaciones
cardiovasculares perioperatorias y la mortalidad en pacientes con AR han arrojado
resultados no generalizados y no concluyentes (19, Las citoquinas inflamatorias
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clave en estas condiciones también juegan un papel importante en el desarrollo de
la aterosclerosis y la disfuncién endotelial. Los pacientes con afecciones cardiacas
en el entorno perioperatorio son, con mucho, el dominio mas investigado y
desarrollado de la medicina perioperatoria (31%11)  Entretanto, en otra revision
estudiaron a pacientes con Sindrome de Sjogren y sus complicaciones
postoperatorias; en donde tampoco encontraron significancia en las complicaciones
tromboembdlicas (OR=1.12, IC99%: 0.82-1.53; p=0.36), en las microcirculatorias
intrahospitalarias (OR=0.98, 1C99%: 0.77-1.26; p=0.86), o en las probabilidades de
mortalidad (OR=1.11, IC99%: 0.76-1.61; p=0.49) (12, Otros autores evaluaron a los
pacientes con fibromialgia y sus desenlaces postoperatorios, demostrando que este
diagndstico no se asocia a un aumento en el riesgo de complicaciones
cardiovasculares y registrando una mortalidad intrahospitalaria <19% con respecto
a la poblacién en general (13),

Las ER se asocian con enfermedad cardiovascular ([ECV]; ejemplo: ateroesclerosis,
enfermedad isquémica cardiaca, accidente cerebrovascular [ACV], insuficiencia
cardiaca congestiva [ICC] etc.), condicionando una mayor morbimortalidad. Un
metaanalisis demostro el aumento de la mortalidad en pacientes con AR con ECV
hasta un 50% (razon de mortalidad estandarizada [meta-SMR] 1.50; IC95%: 1.39-
1.61), enfermedad isquémica cardiaca 59% (meta-SMR 1.59; IC95%: 1.46-1.73) y
por ACV 52% (meta-SMR 1.52; IC95%: 1.40-1.67) ('4). Avina-Zubieta et al. en un
metanalisis, informé que la ECV incidente aumenta hasta un 48% en pacientes con
AR en comparacién con la poblacién general (RR=1.48; 1C95%:1.36-1.62),
enfermedad isquémica cardiaca 68% (RR=1.68; 1C95%: 1.40-2.03), ACV 41%
(RR=1.41; 1C95%:1.14-1.74]) e ICC 70% (RR=1.87, 1C95%:1.47-2.39) (15),

Las guias para la evaluacion cardiovascular perioperatoria para cirugia no cardiaca
del Colegio Americano de Cardiologia y la Asociacion Americana de Cardiologia
(ACC/AHA, por sus siglas en inglés) contienen un analisis exhaustivo de la
evaluaciéon cardiaca prequirurgica. El riesgo cardiaco se evalua mediante una
modificacion del ACC/AHA que incluya a las ER (ej. AR, LES) al ser consideradas
como factores de riesgo cardiovascular importantes independientes del riesgo
tradicional (6:16),

Con las ER, en especial la AR, el riesgo cardiaco aumenta con la actividad de la
enfermedad y supera al riesgo observado en pacientes con diabetes mellitus (7).
Existe una interaccion compleja entre la inflamacidn sistémica subyacente y los
factores de riesgo cardiovascular clasicos, como la obesidad, diabetes mellitus,
hipertension y la dislipidemia en pacientes con artritis inflamatoria. Han C et al.
informaron que las ECV y sus factores de riesgo fueron mas comunes en pacientes
con AR, artritis psoriasica (PsA) y EA versus controles sanos. Los pacientes con
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LES también presentan mayor riesgo de ECV, con reportes de tasas mas altas de
eventos cardiacos postoperatorios y muerte. No es sorprendente que los niveles
elevados de marcadores circulantes de inflamacion (proteina C reactiva [PCR],
amiloide, interleucina [IL] 6, antagonista del receptor IL-1) acompafien a los
sindromes coronarios agudo (%11:17-19),

Yazdanyar et al. informaron a pacientes con AR que se sometieron a procedimientos
quirurgicos no cardiacos presentaron eventos CV y muerte: riesgo bajo (2.34% y
1.47%), intermedio (0.51% y 0.50%) y alto (2.12% y 2.59%), respectivamente. Entre
los que se sometieron a un procedimiento de riesgo intermedio, la muerte fue menos
probable en los pacientes con AR vs DM2 (0.30% vs 0.65%; p<0.001). Asi como los
pacientes con AR tenian menos probabilidad de tener un evento CV que los
pacientes con DM2 para procedimientos de bajo riesgo (3.38% vs 5.30%; p<0.001)
e intermedio (0.34% vs 1.07%; p<0.001) 29 Mientras tanto, en otra revision
identificaron que la relacion tasa de incidencia (IRR) general fue similar entre AR y
DM2 (IRR=1.7, IC95%: 1.5-1.9 vs IRR=1.7, 1C95%: 1.6-1.8, p=0.64)
respectivamente, ademas mencionaron que el riesgo de infarto del miocardio (IM)
en AR generalmente corresponde al riesgo en sujetos sin AR 10 afios mayores (7).
En una revisién sistematica de pacientes con LES, se demostré que los eventos CV
se presentan en un 25.4%, incluidos IM (4.1%) y ACV (7.3%) y sus principales
predictores destacaban género masculino (OR=6.2, IC95%: 1.49-25), hiperlipidemia
(OR=3.9, 1C95%: 1.57-9.71), antecedentes familiares de enfermedad cardiaca
(OR=3.6, 1C95%: 1.15-11.32) e HAS (OR=3.5, IC95%: 1.65-7.54), presencia de
anticuerpos antifosfolipidos (OR=5.8 IC95%: 2.22-15.5) y neurolégicas trastornos
(OR=5.2, IC95%: 2.0-13.9) )

El aumento del riesgo de infeccion se ha enfatizado en varias publicaciones sobre
los resultados del RTC; sin embargo, se ha informado que las tasas de
complicaciones postoperatorias y revision varian en las distintas ER, especialmente
AR. Por ejemplo, aunque estudios previos han indicado que la incidencia de
tromboembolismo venoso (TEV) después del RTC en el manejo de la OA primaria
es de 3 a 10 veces mayor que en AR, otros metaanalisis no mostraron diferencias
en las tasas de TEV (22, En el 2016, Schnaser et al. encontraron significativamente
mas complicaciones médicas (24%-29%) y ortopédicas (0.8%-2.8%) en los
pacientes con artropatias inflamatorias (Al) inmediatamente después de la RTC
(p<0.01) por ejemplo: la dehiscencia de herida (AR), fracturas periprotésicas (EA,
AlJ) y mortalidad (LES) 3. Lo anterior, confirmado por Cancienne et al.
demostrando en su revision un aumento de complicaciones sistémicas, infeccion
(AR 1.5%, y readmisién a los 90 dias después de la RTR (p<0.0001) 24,
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Los pacientes con lupus tienen mas comorbilidades médicas, incluido un riesgo
significativamente mayor de ECV y TEV, y como grupo tienen la sexta tasa mas alta
de reingresos hospitalarios por todas las causas. Los resultados quirdrgicos
adversos son mas comunes en los pacientes con LES en general, con mayores
probabilidades de insuficiencia renal aguda postoperatoria de 30 dias, neumonia,
embolia pulmonar, ACV, infeccién y mortalidad que en aquellos sin lupus (25).

En otra revision analizaron los eventos adversos mayores y menores que surgen en
lupus posterior a un RTC, resaltando un porcentaje de 8.6% (p=0.004)
correspondiente a insuficiencia renal aguda, la cual es considerada una de las
complicaciones postoperatorias mas temidas en esta patologia reumatica (18). Es
relevante mencionar un estudio de cohorte largo conducido por Lin JA et al. en
donde notificaron los resultados que se observaron en los pacientes postoperatorios
con LES, sefalando como mayor intervencion quirdrgica la musculoesquelética
(29.8%), con mayores comorbilidades preoperatorias y complicaciones
postoperatorias (8.9%) elevandose la probabilidad de presentarlas debido a la
hospitalizacion por actividad lupica, 6 meses antes del evento. Ademas, encontraron
una tasa de mortalidad a los 30 dias de la cirugia (0.8%) relacionandola en su
mayoria a sepsis e insuficiencia renal aguda frente a otras complicaciones (26). En
otra cohorte tuvieron los mismos desenlaces en su poblacion de pacientes con LES
sometidos a cirugias mayores, asociandolos a mayor riesgo de complicaciones
renales postoperatorias (OR=1.33, 1C99%: 1.21-1.46; p<0.001) y mortalidad
hospitalaria (OR=1.27, 1C99%: 1.11-1.47; p<0.001) pero sin asociacion significativa
con complicaciones cardiacas (OR=0.98, IC99%: 0.83-1.16; p=0.79) 7). Gonzalez
et al. realizaron un estudio similar de casos y controles que compar6 58 casos de
LES sometidos a RTC con controles de AR u OA; encontrando que el lupus era un
factor de riesgo independiente para las complicaciones postoperatorias inmediatas
(HR=2.8, 1C95%: 1.2-6.8; p=0.018) con el 36.2% de los casos de LES con RTC,
recalcando en su mayoria requerimiento de transfusion, hematoma, trombosis,
infecciones, aflojamiento aséptico y Iluxacion de prétesis. Detallandose
significativamente una frecuencia de complicaciones en AR 15.5% y OA 5.1% frente
a LES 28,

Lian et al. identificaron las complicaciones postoperatorias del RTC que se
suscitaron en los pacientes que padecian algunos subtipos de Al comparadas en
pacientes con OA primaria; demostrando que las complicaciones médicas vy
quirurgicas postoperatorias fueron significativamente mas frecuentes en los
pacientes con AR; entre ellas destacando infeccidn articular periprotésica (OR=4.54;
IC95%: 2.79-7.028), otra infeccién postoperatoria (OR=3.85, 1C95%: 2.58-5.53),
infeccion del tracto urinario (OR=3.85, IC95%: 2.58-5.53), evento cardiaco agudo
(OR=1.32, 1C95%: 1.21-1.43), edemalinsuficiencia pulmonar aguda (OR=1.42,
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IC95%: 1.09-1.81), insuficiencia renal aguda (OR=1.17, IC95%: 1.04-1.31). Las
complicaciones postoperatorias mayores en PsA fueron insuficiencia renal aguda
(OR=1.74, 1C95%: 1.16-2.50) o ACV (OR=2.45, IC95%: 1.40-3.92) y en pacientes
con EA se observo mayor neumonia (OR=2.18, 1C95%: 1.12-3.75). Sin diferencias
significativas en la tasa de trombosis venosa profunda (TVP) o embolismo pulmonar
postoperatorias entre los pacientes con ER inflamatorias y OA primaria 2. Lo
anterior, Zhang et al. en el 2022, coincidieron en su revision sistémica de pacientes
en los que padecian AR y se sometieron a RTC notificando un mayor riesgo de
algunas complicaciones, entre ellas todo tipo de infecciones destacando las de
herida (OR=2.15, IC95%: 1.19-3.90; p=0.01); sin encontrar diferencias significativas
en la mortalidad y la TVP con respecto al grupo control (OA) (29,

Sakuraba et al. lograron demostrar que un 20.1% de los pacientes con AR que se
sometieron a cirugia primaria de columna cervical presentaron complicaciones
perioperatorias revelando los principales factores de riesgo predisponentes menor
estatura (OR=0.928, p=0.007), mayor estado fisico-ASA (OR=2.296, p=0.048),
tiempo de cirugia (OR=1.013, p=0.003), volumen de sangrado (OR=1.004, p=0.04),
tasas de subluxacion vertical (OR=2.914, p=0.015) y subluxacion-subaxial
(OR=2.507, p=0.036), fusion occipito-cervical (OC) (OR=6.438, p=0.023) y fusién
OCl/toracica larga (OR=8.021, p=0.002) (30,

En otras situaciones especiales de ER por ejemplo Carr et al, demostraron que los
pacientes con esclerosis sistémica (SSc) muestran un mayor riesgo de infarto de
miocardio perioperatorio, altas tasas de enfermedad pulmonar intersticial (EPI),
hipertension arterial pulmonar (HAP), enfermedad neuroldgica, trastornos de la
motilidad gastrica y manejo desafiante de las vias respiratorias. La afectacion
sinoauricular relacionada con la SSc puede provocar arritmias perioperatorias que
pueden aumentar con los anestésicos volatiles y otros farmacos anestésicos
administrados. La HAP relacionada a EPI y/o afectaciéon cardiaca secundaria a la
SSc logra aumentar la morbimortalidad en el periodo perioperatorio y puede estar
presente en el 8-12% de los pacientes V). Zheng et al, realizd un estudio
retrospectivo de 41 pacientes y concluyeron que al presentar enfermedad activa
aumenta el riesgo de las complicaciones postoperatorias hasta un 23.9%, en los
pacientes con arteritis de Takayasu (2. En otro estudio retrospectivo Singh et al.
describieron una asociacion de pacientes con polimiositis de transfusion (OR=0.91),
revision (OR=2.98) y mortalidad (OR=4.40) posterior a RTR; asi como infeccién
protésica (OR=1.81) y transfusion (OR=1.07) posterior a RTC en esta misma
poblacién (33),
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Manejo perioperatorio de pacientes con ER inflamatorias

El manejo perioperatorio de pacientes con ER inflamatorias sigue siendo un desafio
complejo debido a la variedad de terapias inmunosupresoras e inmunomoduladoras
utilizadas actualmente 34

De acuerdo con las recomendaciones de la guia internacional alemana, los
corticosteroides (CS) deben reducirse a la dosis mas baja posible en los 2-3 meses
previos a la cirugia (<10 mg/dia de prednisolona) para cirugia electiva y/o mantener
la dosis constante en el periodo inmediatamente anterior a la cirugia
(aproximadamente 1-2 semanas). Continuar dosis diaria habitual en lugar de
administrar dosis suprafisiologicas “dosis estrés” &34, Los pacientes que reciben
dosis terapéuticas de CS que se someten a un procedimiento quirdrgico no
requieren rutinariamente dosis de estrés de CS siempre que continden recibiendo
su dosis diaria habitual. Sin embargo, los pacientes que reciben dosis de reemplazo
fisiolégico de CS debido a una enfermedad primaria del eje hipotalamo-pituitario-
suprarrenal requieren dosis suplementarias “dosis estrés” en el periodo
perioperatorio (39

En el perioperatorio, la dosis de CS debe permanecer constante, ya que, hay
estudios recientes y amplios que indican una existencia de mayor riesgo de
complicaciones perioperatorias (especialmente infecciones) secundarias dosis
dependiente de esta terapia 4. En un estudio retrospectivo de 9911 pacientes y
10,923 procedimientos con AR sometidos a un reemplazo electivo de rodilla y
cadera, mostraron que el riesgo de infecciones las cuales conducen a
hospitalizacion dentro de los 30 dias postoperatorios fue significativamente mayor
en pacientes que recibieron 5-10 mg/dia de prednisona (8.76%, OR=1.32) y >10
mg/dia (13.25%, OR=2.10) en comparacién con los que no recibieron CS (6.78%)
(36). Posteriormente, estos mismos autores investigaron reingreso y mortalidad a los
90 dias en pacientes con AR intervenidos mediante cirugias mayores (osteosintesis
de fractura de cadera, cirugia abdominal/pélvica o cardiaca) y tratados con CS;
encontrando que el riesgo de reingreso y mortalidad a 90 dias era mayor en los que
recibieron 5-10 mg/dia de prednisona (reingreso 16.2% [OR=1.26]; mortalidad 7.3%
[OR=1.41]) y >10 mg/dia (reingreso 20%, [OR=1.60]; mortalidad 8.2% [OR=1.64])
(37), En otra investigacion retrospectiva de 14,774 pacientes sometidos a tratamiento
crénico con CS experimentaron un aumento de infecciones de heridas, infecciones
quirurgicas profundas, dehiscencia de la herida, neumonia, infeccion del tracto
urinario, reintubacion y reingreso hospitalario (38

Con respecto a los farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad
convencionales sintéticos (FARME-cs), las guias internacionales ACR/AAHKS y
GSR (Sociedad Alemana de Reumatologia), mencionan que el metotrexate (MTX)
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podra continuar con dosis bajas parece ser una opcion segura durante el
perioperatorio en pacientes con AR sin comorbilidades relevantes y/o factores de
riesgo de infecciones, sometidos a cirugia ortopédica electiva, manteniendo el
control de la enfermedad. Sin embargo, debe mencionarse que no se han estudiado
explicitamente dosis altas de MTX (>20 mg/semanal), por lo que se debe considerar
una reduccion temporal de la dosis a <15 mg/semanal. Considerar un aplazamiento
de la inyeccion semanal si existen preocupaciones sobre posibles interacciones o
hepatotoxicidad aditiva con medicamentos que se usaran perioperatoriamente. En
cuanto a la leflunomide (LEF) podra continuarse para un riesgo bajo de infeccion y
procedimientos menores. Emplear procedimientos de lavado para una eliminacién
acelerada (8 g de colestiramina 3 veces al dia 0 50 g de polvo de carbén activado 4
veces al dia durante 5 dias) para un alto riesgo de infeccion o procedimientos
mayores. El tratamiento se puede reiniciar después de la adecuada cicatrizacién de
la herida.

La sulfasalazina (SSZ) se puede suponer que no tiene un efecto inmunosupresor
significativo y, por lo tanto, no aumenta el riesgo de complicaciones postoperatorias
alo que las recomendaciones internacionales consideran innecesaria la interrupcion
perioperatoria. Debido a su vida media relativamente corta (6-8 h), podria
suspenderse el dia antes de la cirugia y reiniciarse inmediatamente después de la
cirugia si existen preocupaciones justificadas sobre posibles interacciones y efectos
hepatotoxicos aditivos. Conforme a la hidroxicloroquina/cloroquina no hay datos
suficientes sobre el manejo perioperatorio y estableciendo en la l6gica de que estas
sustancias no estan asociadas con una inmunosupresion potente, pueden
continuarse en el perioperatorio. Ademas, la vida media larga de 40-50 dias
argumenta en contra de la interrupcion y, por lo tanto, respecto a los efectos
secundarios o las posibles interacciones (por ejemplo, prolongacion del intervalo
QT, especialmente a dosis mas altas), es posible una interrupcién perioperatoria,
sin que se espere un brote inmediato de la enfermedad.

En otros FARME particularmente la azatioprina (AZA), ciclosporina A (CyA) y
micofenolato de mofetilo (MMF), los datos actualmente disponibles no permiten una
recomendacion basada en pruebas. Estos farmacos se utilizan principalmente en
pacientes con enfermedades sistémicas graves, como enfermedades del tejido
conectivo (en particular lupus eritematoso sistémico o vasculitis sistémicas). Se
argumentd que, en pacientes con enfermedad grave e inadecuadamente
controlada, el riesgo de empeoramiento de la enfermedad subyacente es superior,
es por eso por lo que el tratamiento con estas sustancias mencionadas debe
continuar. En pacientes con enfermedad controlada, estos farmacos tienen una vida
media corta (AZA 4-5 h, CyA 5-10 h, MMF aproximadamente 16 h), las sustancias
ya no deberian tener un efecto inmediato sobre la situacion perioperatoria si hay
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una breve pausa de 1-2 dias (1 semana) antes de la cirugia; es poco probable que
el riesgo de recaida de la ER inflamatoria sea relevante con una interrupcién tan
corta @34),

En una revisién sistematica, mencionan que al continuar con dosis bajas de MTX
parece ser una opcion segura durante el perioperatorio en pacientes con AR sin
comorbilidades relevantes y/o factores de riesgo de infecciones, sometidos a cirugia
ortopédica electiva, manteniendo el control de la enfermedad. El no suspender la
terapia con MTX no se asocié con un mayor riesgo de complicaciones quirurgicas,
pero se asocio estadisticamente con menos brotes de AR, incluso en un estudio
retrospectivo informé menos casos de morbilidad de la herida (p= 0.038), brotes de
AR (p=0.050) y ninguna diferencia relacionada con las infecciones en comparacion
con los que suspendieron el MTX (39 Tanaka et al. mencionan en su estudio que la
LEF no se asocié con un mayor riesgo de infecciones después de la artroplastia
articular total en pacientes con AR 9. Otro estudio mostré un mayor riesgo de
trastornos de cicatrizacién de heridas en el grupo de LEF (40.6%; p=0.01) vs MTX
13.6% “1). En un estudio de cohorte retrospectivo de 768 pacientes y 1219
procedimientos electivos, la SSZ no se asocié a un mayor riesgo de complicaciones,
incluidas infecciones, sino mas bien se mostré un menor riesgo “2).

En cuanto a las recomendaciones de los FARME-b segun las guias ACR/AAHKS y
GSR, el panorama con respecto a la evidencia actual es heterogéneo. No se puede
asumir con seguridad que la terapia con inhibidores de factor de necrosis tumoral
alfa (i-TNFa) en curso aumenta el riesgo perioperatorio. La recomendacion es
pausar el tratamiento de solo un intervalo de dosificacion antes de las intervenciones

principales o dos vidas medias en presencia de otros factores de riesgo individuales
(8,34,43,44)_

La influencia de medicamentos especificos sobre el riesgo de infeccidn
posoperatoria en pacientes con AR y otras ER inflamatorias sigue sin estar clara.
Los pacientes que reciben terapia inmunosupresora pueden tener un mayor riesgo
de infeccién postoperatoria y retraso en la cicatrizacion de heridas. Ademas,
muchos otros factores contribuyentes pueden aumentar el riesgo de infeccidon
después de la cirugia, incluidos: cirugia prolongada (>2 h), edad avanzada,
obesidad, tabaquismo, cancer, otras inmunosupresiones, diabetes y cirugia
abdominal. Las infecciones del sitio quirurgico son una causa importante de
hospitalizacion prolongada su incidencia es del 2% al 5%, con una tasa de
mortalidad asociada del 3% “. En un metaanalisis que elabord Huang et al. mostré
que la tasa de infeccion de la herida en el grupo con LES fue 1.85 veces mayor que
la del grupo sin LES (“6),
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La incidencia de infecciones posoperatorias oscila entre 0.5 y 6.0%, el tipo de cirugia
y el sitio quirdrgico. Sin embargo, los pacientes reumaticos tienen un mayor riesgo
de desarrollar infecciones posoperatorias. La principal complicacion de los
procedimientos ortopédicos electivos es la infeccion del sitio quirdrgico, con una
incidencia entre el 2-15% y no se puede descartar que los farmacos utilizados por
estos pacientes contribuyan a tasas tan elevadas ©.

Las revisiones sistematicas se han centrado en el riesgo del uso de FARME-b para
la infeccion del sitio quirurgico (ISQ) ya que han demostrado tener una mayor
frecuencia de 1ISQ que los FARME-cs 2.1% vs 1.0%, respectivamente. Ito et al
publicaron un metaanalisis informando que la tasa de incidencia de ISQ en
pacientes que se aplicaban FARME-b, parece ser ligeramente mas alta de 0-20.8%
(RR=2.03, 1C95%: 1.40-2.96) vs grupos de control con FARME-cs o cualquier otro
farmaco en donde la tasa fue de 0-5.4%. La tasa de incidencia de ISQ después de
cirugia de grandes articulaciones fue mas alta de 2.1-20.8% en los que usaban
FARME-b, que en los controles (1.0-4.6%). Mientras el retraso en la cicatrizacion de
heridas no aumenté con el uso de FARME-b 0-5.4% vs FARME-cs u otros
medicamentos 0-6.8% (RR=1.09, IC95%: 0.69-1.75) 47), En un estudio de pacientes
que usaban FARME-b (tocilizumab: TCZ) se comprobaron tasas no tan altas de
infecciones posoperatorias de 1.9% pero con mayor retraso en la cicatrizacién de
heridas (12.4%) y al suspender el FARME-b la tasa de brotes de AR se presentaron
en un 22.4% “8). Okita et al. coincidieron en los resultados del articulo previo y en
algunos otros descritos en la literatura, identificando en pacientes con AR sometidos
a procedimientos ortopédicos una frecuencia del 8.7% en el retraso de la
cicatrizacion de heridas y de este porcentaje calculado, el 17.6% fue por el uso
preoperatorio de TCZ frente a otros FARME-b; ademas de posibles predictores
como la duracion de la enfermedad y la cirugia de tobillo/pie 49).

En 2022, nuevamente Ito et al. mencionan en su trabajo de investigacion que el uso
de FARME-b fue un factor de riesgo de 1ISQ (RR=1.66, 1C95%: 1.25-2.19), pero no
de retraso en la cicatrizacién de heridas; mientras tanto, el uso de glucocorticoide
(GC) fue un factor de riesgo de ISQ y de muerte postoperatoria identificando
predictores importantes como la edad, género masculino, las comorbilidades como
(DM2, enfermedad pulmonar obstructiva cronica [EPOC]) y la cirugia de
columna/pie/tobillo y el mayor tiempo operatorio son predictores importantes para
las complicaciones postoperatorias. Sin embargo, una suposicion optimista es que
los FARMED ya no presentan un mayor riesgo de tales complicaciones debido a su
capacidad para mejorar la actividad de la enfermedad y la comorbilidad “3),

En particular, den Broeder et al. identificaron los factores de riesgo que provocaron
aumento en la frecuencia de ISQ (4.0-8.7%) en sus 3 cohortes analizadas,
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resaltando la historia previa ISQ o infeccidn de la piel como predictores principales
(OR=13.8, 1C95%: 5.2-36.7) y no detectando diferencias en las tasas de infeccién
con la continuacion perioperatoria de i-TNFa (OR=1.5, 1C95%: 0.43-5.2) (“2),
Scherrer et al. realizaron una investigacion acerca de infeccién postoperatoria en el
sitio de la cirugia en pacientes que ingerian inmunosupresores (IS) encontrando que
en el 2% de los pacientes con ER inflamatorias aumentaba el riesgo de infeccion
(OR=2.58; 1C95% 1.91-3.48, p<0.001), las cirugias de codo y pie tuvieron las tasas
de infeccidn mas altas e incluso los que tomaban multiples FARMEcs (OR=2.49;
IC95%: 1.06-5.84, p=0.036) o i-TNFa (OR=2.54; 1C95%: 1.08-5.97, p=0.032) y se
incrementaba hasta el 12% si la dosis de i-TNFa se aplicaba antes del
procedimiento <1 intervalo (lapso de tiempo de la ultima dosis) de administracién
(59), Sin embargo, los datos de la literatura sugieren que existe un mayor riesgo de
ISQ en pacientes con AR que usan o han usado recientemente i-TNFa en el
momento de la cirugia ortopédica electiva (OR=2.47 [IC95%: 1.66-3.68]; p<0.0001)
(51, En un metaanalisis por Clay et al. demostrando una reduccion significativa del
riesgo de ISQ (RR=0.62, 1C95%: 0.43-0.89, p=0.99) y de complicaciones generales
(RR 0.60, 1C95%: 0.42-0.87, p=0.26) en los que suspendieron el tratamiento con i-
TNFa durante el periodo perioperatorio 4. En otra revision sistémica en donde se
realizd un primer metanalisis evaluando el riesgo de infeccidon postoperatoria en
pacientes tratados con i-TNFa, duplicandose este peligro (RR=1.81 [IC95%: 1.31-
2.50]) y en un segundo metanalisis expusieron que la suspensién preventiva del
tratamiento con i-TNFa no alterd significativamente el riesgo de infeccion
postoperatoria (RR=0.69 [IC95%: 0.39-1.21]) (52),

Conforme a los resultados de los metaanalisis se publicaron otros estudios. Un
estudio de cohorte retrospectivo evalué a pacientes con AR, enfermedad
inflamatoria intestinal, psoriasis, PsA o EA que recibieron infliximab (IFX) dentro de
los 6 meses posteriores a una artroplastia electiva de rodilla o cadera. Las
infecciones con hospitalizacion dentro de los 30 dias ocurrieron en 270 de 4288
cirugias (6.3%). La suspension de IFX dentro de las 4 semanas posteriores a la
cirugia se comparé con un periodo de interrupcién mas largo (8-12 semanas); sin
ninguna ventaja entre ambos periodos (HR=0.98, [IC95%: 0.52-1.87]). De acuerdo
con sus resultados secundarios, notificaron una frecuencia del 2.0% en 1SQ dentro
de los 90 dias y mortalidad fue poco frecuente, ocurriendo un 0.1% dentro de los 30
dias, 0.3% a los 90 dias y 1.3% al 1 afio posteriores a la cirugia (5%). En otro estudio
de cohorte retrospectivo, se investigd el riesgo de infecciones con hospitalizacion
dentro de los 30 dias, asi como el riesgo de infeccion de prétesis dentro de 1 ano,
en 9911 pacientes tratados con diversas terapias de FARME-b que se sometieron
a 10,923 procedimientos. Las infecciones con hospitalizacion ocurrieron en una
frecuencia similar en el rango de 6.8-9.0% entre los FARME-b individuales y las
diferencias en las infecciones protésicas también fueron pequerias (2.3-3.2%) (36).
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En relacidon con otras sustancias bioldgicas, la ACR/AAHKS recomiendan pausar
perioperatoriamente y programar la cirugia al final del intervalo de tratamiento
respectivo (inhibidores del receptor de la IL-6, inhibidores de la IL-1, IL-17, [L-12/23,
IL-23 y el inhibidor del factor estimulador de linfocito T). Con el rituximab programar
los procedimientos electivos 4 meses después de la ultima infusién y al menos 4
semanas antes de la proxima infusion. Ademas, las guias sugieren determinacion
preoperatoria de los niveles de lg, particularmente en casos con un alto riesgo de
infeccion o infecciones recurrentes con la consideracion de la profilaxis de
inmunoglobulina si los niveles estan por debajo de 4 g/L y la cirugia es dentro de las
3 semanas posteriores a la administracién de inmunoglobulina. Por ultimo, las
directrices recomiendan que los FARME sintéticos dirigidos (inhibidores de la Janus
quinasa) deben suspenderse 3 o0 4 dias antes de la cirugia para procedimientos
mayores y reiniciarse tan pronto como sea posible (no se debe exceder una
interrupcion total de 14 dias perioperatoriamente), si es posible cuando las
condiciones de la herida sean estables @-34),

Existen ensayos con abatacept (ABA) sin contribuir pruebas de que una pausa
prolongada reduzca el riesgo de complicaciones postoperatorias. Latourte et al. en
el estudio ORA de individuos y AR tratados con ABA, evaluaron una tasa de
complicaciones postoperatorias en un 6.7%, una tasa de complicaciones quirurgicas
baja (7.2%) y mayor en caso de procedimiento ortopédico e inicio mas reciente de
ABA. La mediana de tiempo entre la cirugia y la ultima infusion de ABA fue corta y
no influyo en la tasa de complicaciones postoperatorias (*4. Mientras que, George
et al también demostraron que no hubo diferencias significativas en los resultados
con el tiempo de suspension de ABA <4 semanas (1 intervalo de dosificacion)
versus 4-8 semanas, notificando infeccion hospitalaria 9.0% (OR=0.93, 1C95%:
0.65-1.34), infeccidn hospitalaria no urinaria 5.9% (OR=0.93, IC95%: 0.60-1.44),
infeccion articular protésica 2.4% (OR=1.29, 1C95%:0.62-2.69) y readmision a los
30 dias 6.3% (OR=1.00, 1C95%:0.65-1.54) 9. Por dltimo y en un estudio mas
reciente realizado por Ito et al. compararon FARMEcs y/o esteroides sin ABA, la
adicion de ABA al tratamiento no parece aumentar las tasas de incidencia de
eventos adversos postoperatorios en control vs ABA (15.5% vs 20.7%) y mortalidad
(5.2% vs 3.1%) en pacientes con AR sometidos a cirugia ortopédica (56).
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2. Justificacion

Las enfermedades reumaticas (ER) se consideran alteraciones sistémicas
complejas con manifestaciones heterogéneas, encontrandolas entre las dolencias
que demanda habilidades de los clinicos de todas las areas. La mayoria de las ER
presentan coexistencia de otras comorbilidades aumentando su morbimortalidad en
el postoperatorio. Se determina en la bibliografia que millares de pacientes con ER
se someten a procedimientos quirurgicos cada afio en los Estados Unidos. Y un
porcentaje no bien determinado presenta los eventos adversos graves que
intervienen en la vida y funcionalidad del paciente ademas de generar costos
anuales inéditos.

La evaluacidén perioperatoria asegura un diagnéstico temprano de la condicion
médica del paciente, la salud general, las comorbilidades médicas y la evaluacion
de los factores de riesgo asociados con los procedimientos propuestos. Esta
valoracion integral en colaboracion multidisciplinaria y las evaluaciones exhaustivas
por parte de internistas, reumatodlogos, cirujanos y anestesiélogos en el periodo
preoperatorio son, por lo tanto, necesarias para obtener resultados exitosos ademas
de respaldar los planes de seguimiento y educacion del paciente.

Los estudios previos han confirmado que las complicaciones después de una
intervencién quirdrgica en ER son las asociadas a los farmacos antirreumaticos
modificadores de la enfermedad (FARME) en especial de tipo biologicos,
relacionandolas en su mayoria a infecciones en el sitio quirurgico y otro tipo de
infecciones. A pesar de los avances en los FARME, la revisidn prequirurgica del
paciente reumatologico se encuentra centrada en las cirugias ortopédicas, con muy
poca bibliografia en el manejo perioperatorio y prondéstico de otro tipo de cirugia no
ortopédica. Ademas de que en la mayoria de los estudios no esta muy claro la
temporalidad del evento quirurgico en funcién de la urgencia o no del mismo, como
potencial factor de riesgo perioperatorio.

Tampoco esta claro si la actividad de la enfermedad reumatica pudiera influir en el
desarrollo de alguna complicacion postoperatoria.

Las ER presentan desafios importantes durante el periodo perioperatorio en virtud
de sus enfermedades y las terapias inmunosupresoras. La investigacion minuciosa
de todos los posibles factores de riesgo y su modificacién temprana nos permitira
un tratamiento oportuno, regulacion del tratamiento inmunomodulador y con ello
menor numero de complicaciones e influencia en la calidad de vida del paciente.
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3. Pregunta de investigacion

¢, Cuales son los factores de riesgo asociados con complicaciones postoperatorias
en pacientes con enfermedades reumatologicas?
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4. Hipétesis

Los pacientes con enfermedades reumaticas tienen factores de riesgo que se
asocian con mayor proporcion de complicaciones postoperatorias comparado con
pacientes sometidos a cirugia sin enfermedades reumaticas.

5. Objetivos

Objetivo General
— Identificar factores de riesgo perioperatorios asociados a complicaciones

postoperatorias en pacientes con ER sometidos a cirugias ortopédicas y no-
ortopédicas.

El objetivo primario, que es el desarrollo de complicaciones postoperatorias, sera
un objetivo compuesto, determinado por: complicaciones cardiacas y/o
pulmonares, transfusion de sangre, infeccion, reintervencién quirdrgica,
insuficiencia respiratoria, uso de vasopresores y muerte.

Objetivos Especificos

Identificar la proporcion de pacientes con ER con y sin complicaciones
postoperatorias.

Identificar la proporcidn de pacientes sin ER con y sin complicaciones
postoperatorias.

Identificar la proporcién de pacientes con uso de FARME que desarrollaron o no
complicaciones postoperatorias.

Identificar la proporcidn de pacientes con actividad de la ER que desarrollaron o
no complicaciones postoperatorias.

Identificar la proporcion de pacientes sometidos a procedimientos electivos que
desarrollaron o no complicaciones postoperatorias.

Identificar la proporcion de pacientes sometidos a procedimientos urgentes que
desarrollaron o no complicaciones postoperatorias.

Determinar el puntaje de riesgo de la escala preoperatoria NSQIP en pacientes
cony sin ER.

Comparar cada uno de los grupos antes mencionados.

Evaluar modelo multivariado de las variables significativas antes mencionadas.

Objetivos Secundarios

Clasificar el tipo de ER antes del evento quirurgico.

Definir las principales complicaciones postoperatorias que se presentan en el
paciente reumatoldgico.

Enumerar las ER mas comunes que se someten a cirugia.

Describir el tipo de evento quirurgico mas frecuente de forma electiva y urgente
en ER.

Evaluar todos los factores de riesgo modificables antes y posterior a la cirugia.
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e Determinar si las recomendaciones actuales de las guias internacionales en
cirugias ortopédicas de ER son aplicables para todo tipo de cirugias no
ortopédicas.

6. Sujetos y Métodos

Diseiio del estudio
Estudio de cohorte, observacional, ambispectivo y analitico.

Lugar de realizacion
Se realizara la valoracion preoperatoria y el seguimiento postoperatorio en el
Hospital Central Dr. “Ignacio Morones Prieto” (HCIMP), San Luis Potosi, SLP.

Universo de estudio

Grupo de estudio: Pacientes diagnosticados con ER por reumatélogos certificados.
Grupo de comparacion: Pacientes sin ER. Ambos grupos sometidos a cualquier tipo
de procedimientos quirurgicos en el HCIMP del 01 enero 2021 al 31 octubre 2023.
Se incluiran de forma retrospectiva a los pacientes que cumplan con los criterios de
inclusion desde el 01 de enero 2021; e inmediatamente posterior a la fecha de
autorizacion del protocolo hasta el 31 de octubre 2023 seran reclutados a los
pacientes de manera prospectiva.

Criterios de seleccién

— Inclusién:

e Personas que acepten haber sido hospitalizados para eventos quirurgicos
previos consentimientos informados.

e Pacientes > 18 afios.

e Ambos sexos elegibles.

e Pacientes con diagnodstico de enfermedad reumatica que se encuentren
hospitalizados para un evento quirurgico urgente y/o electivo.

e Pacientes sin enfermedades reumaticas que se encuentren hospitalizados para
un evento quirurgico urgente y/o electivo.

e Uso de cualquier FARME (convencionales sintéticos, terapia dirigida y/o
bioldgicos) hasta 24 horas previas a la cirugia e incluso a aquellos pacientes que
por alguna situaciéon continuaron con FARME durante la hospitalizacion.

e Pacientes con patologias concomitantes no-ER.

e Uso de cualquier tratamiento no FARME para el control de las patologias
concomitantes no-ER.

— Exclusioén:

e Los pacientes con sospecha de alguna enfermedad reumatica que aun estén en
el proceso de abordaje diagndstico o no cumplan los criterios de clasificacion de
ER segun ACR/EULAR.
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e Pacientes con ER sometidas a cirugias ambulatorias.

e Pacientes que no conozcan tratamiento inmunosupresor prehospitalario.
— Eliminacioén:

¢ No contar con datos completos en el expediente clinico.

e Pacientes que soliciten alta voluntaria durante la hospitalizacion.

e Casos que presenten una situacién médico legal.

Grupos de estudio

Tras la seleccion de pacientes con ER, se someteran a una evaluacion
preoperatoria utilizando el indice de riesgo cardiaco revisado (Lee) y la calculadora
de riesgo quirurgico del Programa Nacional de Mejora de la Calidad del Colegio
Americano de Cirujanos con ultima actualizacion de parametros en noviembre 2021
(ACS NSQIP, por sus siglas en inglés), y estimaremos la actividad de cada ER de
acuerdo con las puntuaciones especificas (Anexos IV). Realizaremos el
seguimiento de los pacientes hasta el alta hospitalaria o fallecimiento.

Variables en el estudio
Tabla 1. Variables de estudio

Dependiente

Variable Definicidon operacional Valores posibles Unidades Esca.la. 'de
Medicién
Presencia de cualquier
complicacion
postoperatoria
determinada por:
complicaciones 1= i
Complicacién cardiacas ylo
. pulmonares y/o 2=No N/A Dicotémica
postoperatoria L
transfusion de sangre y/o
infeccion y/o
reintervencion quirurgica
y/o insuficiencia
respiratoria y/o uso de
vasopresores y/o muerte
Independiente
0= Ausente
Enfermedad Actividad de la 1=Leve .
reumatica activa enfermedad 2= Moderada N/A Ordinal
3= Severa
Tempc.,rallt':lad de T|97n?pol de  proceso 1_= Electiva N/A Dicotémica
cirugia quirargico 2= Urgente
1= Abdominal
o ) S 2= Toracica
Cirugia realizada o Evento qU|rurg|co que se 3= NeuroquirQrgica N/A Nominal
programada va a realizar 4= Ortopédica
5= Ginecolodgica
6= Uroldgica
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7= Oftra

Cirugia de alto riesgo
Historia de ACV/AIT
Cardiopatia
isquémica (no

indice de riesao Herramienta para ; Clase |
) >S9 predecir complicaciones revascularizada) Clase Il .
cardiaco revisado , Insulina Ordinal
cardiacas mayores en . Clase lll
(Lee) o ’ preoperatoria
cirugia no cardiaca Historia de Clase IV
insuficiencia cardiaca
congestiva
Creatinina >2 mg/dI
Cualquier riesgo
. Calcul?d'ora.l de Herramienta que estima R|esgo grave
riesgo quirurgico del - Riesgo
. la posibilidad de un di |
Programa Nacional caradlovascuiar . .
de Mejora de la resultafdo ”desfavorable Riesgo de neumonia Rlesgo bajp .
i (complicacion o la Riesgo de ISQ Riego medio Ordinal
Calidad del ) . )
American College of muerte) después dentro  Riesgo de falla renal Riesgo alto
9 de los 30 dias posteriores Riesgo de Muerte
Surgeons (ACS ala ciruaia Riesgo de
NSQIP) ¢ tromboembolismo
Venoso
Empleo de corticoide
Esteroide como tratamiento basal 1= Si D e
extrahospitalario hasta 24 horas previas a 2=No N/A Dicotomica
la cirugia
Empleo de cualquier
INMUNOSUDresor inmunosupresor de 1= i
.p . tratamiento basal hasta _ ! N/A Dicotomica
extrahospitalario i 2=No
24 horas previas a la
cirugia
Esteroide Empleo de corticoide 1=Si C
intrahospitalario durante la hospitalizacién 2=No N/A Dicotomica
Empleo de cualquier ,
Inmunosupresor . 1=Si C
. . . inmunosupresor durante _ N/A Dicotémica
intrahospitalario N 2=No
la hospitalizacién
Confusoras
Condicién bioldgica ,
determinada or 1= Femenino
Género . P 2= Masculino N/A Nominal
caracteristicas sexuales 3=Otro
que determina el género.
Tiempo que ha vivido un
Edad paciente desde el >16-100 ARos Discreta
nacimiento
0=0
Tabaquismo Consumo de tabaco 21==61-15O cigarros/dia Discreta
3=>11
Etilismo Consumo de alcohol 13?_%0 mL/dia Discreta
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3=>101
Enfermedad establecida 1= si
Diabetes Mellitus por hiperglucemia con 2=_Nc; N/A Dicotémica
uso de hipoglucemiantes
Enfermedad establecida
Hlperte.ns!on. Arterial por ”elevamc')n de la 1_= Si N/A Dicotémica
Sistémica presion arterial con uso 2=No
de antihipertensivos
Deterioro de la funcion 1= si
Lesidon Renal Aguda renal subito durante 2=_Nc; N/A Dicotomica
hospitalizacion.
Enfermedad Renal Enferm.edad 1= Si D
.. determinada por falla _ N/A Dicotémica
Crénica , , 2=No
renal prehospitalaria
Terapia de Uso de . dialisis o 1_= Si N/A Dicotémica
reemplazo renal hemodidlisis. 2=No
Afeccién cardiaca  1Siona de cardiopatia 1= Si N/A Dicotémica
isquémica previa 2=No
Afeccion Tiroidea  Distiroidismo 2?_= r\?é N/A Dicotomica
. Tumoracion o cancer 1=Si C
Neoplasia detectable 2= No N/A Dicotémica
Traslado a Unidad Hospitalizacion en 1= S0
de Cuidados terapia intensiva de N/A Dicotémica
. 2=No
Intensivos adultos
L. . Promedio de la presion
Presion arterial . .
. en las arterias durante un >26 mmHg Discreta
media . .
ciclo cardiaco
Signo vital medible con 1= <60
Frecuencia cardiaca 9 . . 2=60-100 Latidos Discreta
monitor cardiaco
3=>100
Frecuencia Signo vital medible con 1=<8
. . g . . 2=8-20 Respiraciones Discreta
respiratoria respiraciones por minuto 3= >20
Temperatura S|gn9 vital medible por >35 °c Continua,
termometro Intervalo
Saturacién S|gno vital medible con >40-100 Porcentaje Cont|n’ua,
oximetro Razon
Cifra de glucosa en
Glucometria capilar  capilar de cualquier dedo >20 mg/dL Discreta
medible con glucometro
Glucosa sérica Medicién de glucosa en >20 ma/dL Contln’ua,
plasma Razon
Creatinina sérica Medicion de creatinina en >0.1 mg/dL Cont|n’ua,
plasma Razon
Urea sérica Medicion de urea en >15 ma/dL Contln’ua,
plasma Razon
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Medicion de nitrégeno Continua,

Nitrégeno ureico ) >7 mg/dL .
ureico en plasma Razon
Determinacién del 1= >90
volumen de filtrado 2= 60-89
Tasa de filtrado glon?erular porl minuto 3f 45-59 mL/min/1.73 m? Ordinal
glomerular segun el nivel de 4= 30-44
creatinina sérica inicial al 5= 15-29
in 6=<15
greso
Colesterol Total Medicion de colesterol en >50 mg/dL Contm’ua,
plasma Razon
Triglicéridos Medicion de triglicéridos >50 mg/dL Contm’ua,
en plasma Razon
Hemoglobina Medicién ' de >2 gldL Contln’ua,
hemoglobina en sangre Razén
Leucocitos Medicién de leucocitos >0 mme/ul. Contln’ua,
en sangre Razén
Plaquetas Medicion de plaquetas en >1 mme/ul. Contm’ua,
sangre Razon
Tiempo de Medicion de tiempo de Continua,
. . >8 Segundos X
protrombina protrombina en sangre Razon
Tiempo dg Medicion dfa tiempo de >15 Segundos Contln’ua,
tromboplastina tromboplastina en sangre Razon
1=N I
Electrocardiograma  Trazo cardiaco impreso _ orma N/A Dicotémica
2= Anormal
Tele de Térax Metodo de _diagndstico 1= Normal N/A Dicotomica
por imagen con rayos X 2= Anormal
Tipo de muestreo: Muestreo Consecutivo.
Método de aleatorizacion: No aplica.
Estrategia de busqueda bibliografica
Tabla 2. Pregunta PICO
Paciente Intervencién Comparacion Resultado
Pacientes con . .
Cualquier tipo de
enfermedades . . , :
fes factor de riesgo Pacientes con otras Evaluar Si existen
reumaticas que se . L L
.~~~ asociado (médico, enfermedades no complicaciones
someten a cirugia - ” .
. farmacolégico u reumaticas postoperatorias
ortopédica y no otro)

ortopédica
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Tabla 3. Descriptores

Palabra clave Decs Sinénimos Mesh Synonyms Definition
Disorders of
connective
tissue,

Disease, especially the
rheumatic joints and
Patologias Enfermedades . Rheumatic D|sease§, related
g o Reumatismo . rheumatic structures,
reumaticas reumaticas diseases - .
Rheumatic characterized
disease by
Rheumatism inflammation,
degeneration,
or  metabolic
derangement
Pathologic
processes that
affect patients
after a surgical
procedure.
Complicaciones Complication, They may or
postoperatorias postoperative  may not be
Complicaciones Complicaciones Complicaciones Postoperative Complications, related to the
postoperatorias postoperatorias postoperatorias complications postoperative  disease for
Complicaciones Postoperative  which the
postoperatorias complication surgery  was
done, and they
may or may not
be direct
results of the
surgery.
Correlates,
health
Factor, risk An aspect of
Factors, risk personal
. Health behavior or
Correlaciones ;
correlates lifestyle,
de salud ) .
Population at environmental
Factor de .
. risk exposure,
riesgo . .
Populations at inborn or
Factores de isk inherited
riesgo social s inhented
Poblacion  en Risk factor characteristic,
Factores de Factores de . . Risk factor which, based
. : riesgo Risk factors
riesgo riesgo . score on
Poblaciones en ; . . .
fiesao Risk factor epidemiological
g scores evidence, is
Puntuaciones X
Risk score known to be
de Factores de . . )
fiesdo Risk scores associated with
g Risk, a health-related
Puntuaciones . "
de riesqo population at condition
9 Risk, considered

populations at
Score, risk
Score,
factor

risk

important to
prevent.
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Social risk
factors

Ghost surgery
Operative
procedure
Operative
procedures
Operative
surgical
procedure
Operative
Intervencion surgical
quirargica procedures
Intervenciones Procedure, 0 .
S . perations
quirurgicas operative .
o carried out for
Operacion Procedure, .
L . the correction
quirdargica operative "
- . . : of deformities
‘s Procedimientos Operaciones Surgical surgical
Intervencién oo L and  defects,
. quirurgicos quirurgicas procedures, Procedure, .
quirdrgica . T . : repair of
operativos Procedimiento operative surgical L
S injuries, and
quirurgico Procedures, ; .
. . diagnosis and
Procedimiento operative .
S cure of certain
quirurgico Procedures, .
4 . diseases.
operativo operative
Procedimientos surgical
quirargicos Procedures,
surgical
Surgery, ghost
Surgical
procedure
Surgical
procedure,
operative
Surgical
procedures
Tabla 4. Estrategia de busqueda
Fuente de Filtros
. < s Estrategia de busqueda Limites (titulo, resumen, Total
informacién I i
criterios de seleccién)
-Species: Humans
((("Rheumatic -Text availability:
Diseases"[Mesh]) AND Abstract.
"Postoperative Publication -Article type: Books and
PubMed Complications"[Mesh]) date: documents, clinical ftrial, 71
AND "Risk Factors"[Mesh]) <10 afos. meta-Analysis,
AND "Surgical Procedures, randomized  controlled
Operative"[Mesh] trial, review, systemic
review
(Disease, rheumatic) AND
(Postoperative Ultimos 10
BVS complications) AND (Risk afios Idioma: inglés 60
factors) AND (Surgical

procedures, operative)
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7. Analisis estadistico

Calculo del tamafio de la muestra

Considerando el valor mas alto y el minimo existente en la literatura para determinar
los factores de riesgo de complicaciones postoperatorias utilizaremos el calculo
estimado segun Woodward Mark ) y Fleiss Joseph L (58). Se obtiene la muestra
que va de 80 a 92 pacientes en cada grupo (con ER y sin ER). Anexo |.

_ Vr$*m* = (r+1)8) - z,v{(r+ 1) PO}
E‘* J(rP,Q,+ P,Q,)

Evaluaremos la distribucion de datos utilizando qqgPlot y prueba de Shapiro-Wilk.
Las variables continuas se expresaran en medias o medianas, con desviacion
estandar o rango intercuartil dependiendo de su distribucion. Las categoricas se
expresaran en proporciones. Realizaremos un analisis bivariado para establecer
diferencias entre grupos. Utilizaremos prueba T de student o U de Mann Whitney
para las variables continuas. Para las variables categéricas prueba de chi cuadrada
o prueba exacta de Fisher.

Se utilizardan modelos univariados y multivariados para determinar los factores de
riesgo de complicaciones postoperatorias (resultado compuesto: complicaciones
cardiacas o pulmonares, transfusion de sangre, infeccion, reintervencion quirurgica,
insuficiencia respiratoria, uso de vasopresores). El resto de los objetivos de estudio
en este protocolo seran expresados solamente de forma descriptiva.

8. Aspectos éticos

El protocolo se trata de un trabajo de investigacién observacional de nulo riesgo
para los pacientes. Fue aprobado por el comité académico de la especialidad en
Reumatologia del Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto el 18 de abril del
2023. El presente trabajo de investigacion titulado: Identificacion de factores de
riesgo asociados con complicaciones postoperatorias en pacientes con
enfermedades reumaticas, fue evaluado por el Comité de Investigacién, con
Registro COFEPRIS 17 CI 24 028 093, asi como por el Comité de Etica en
Investigacion de esta Institucion con Registro CONBIOETICA-24-CEI-001-
20160427, y fue dictaminado como: APROBADO. El numero de registro asignado
es el 33-23. El estudio no viola los principios éticos establecidos en la declaracion
de Helsinki y su actualizacion en octubre del 2013. Se apega a las leyes y aspectos
éticos establecidos en el reglamento de la Ley General de Salud en materia de
investigacion ultima Reforma DOF 02-04-2014 y de la NOM-012-SSA3-2012.

33



9. Resultados

Incluimos 442 pacientes, 132 pacientes con ER y 310 con ENR en el Hospital
Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”. En el grupo de ER, 77/132 (58.33%) tenian
artritis reumatoide, 26/132 (19.69%) lupus eritematoso sistémico y 26/132 (19.69%)
fibromialgia concomitante al resto de las ER. Tabla 5.

Caracteristicas descriptivas de ambos grupos. Comparamos a las ER, en donde
la mediana de edad fue de 52.4 afios y la mayoria fueron mujeres 103/132 (78.03%)
vs al grupo ENR en donde la mediana de edad fue de 54.2 anos y mas frecuente el
género masculino 160/310 (51.61%). Los pacientes con ENR vs el grupo de ER;
tuvieron niveles séricos mas altos de glucosa sérica, leucocitos y plaquetas, asi
como, mayor tasa de diabetes mellitus (37.41% vs 20.45%; p=0.0004), lesién renal
aguda (10.32% vs 4.54%; p=0.04), neoplasias de cualquier tipo (25.80% vs 12.87%;
p=0.002) y tabaquismo (11.93% vs 6.81%; p=0.30). Mientras en el grupo de ER,
registr6 mayor afeccion tiroidea (14.39% vs 5.48%; p=0.001), hipertension arterial
sistémica (37.87% vs 35.48%; p=0.63). La radiografia de tdérax con alguna
anormalidad se presentd con mayor frecuencia en los pacientes con ER (27.27% vs
23.22; p=0.36), de la misma forma, los trazos electrocardiograficos anormales
fueron mas prevalentes en este grupo (22.72% vs 14.83%; p=0.04). Tabla 5.

Tabla 5. Caracteristicas descriptivas de ambos grupos

Enfermedad Enfermedad No
Variable Reumatica Reumatica p-valor
(n=132) (n=310)
Edad, afios mediana (IQR) 52.4 (15.0) 54.2 (13.9) 0.23
Género, n (%)
Femempo 103 (78.03) 149 (48.06)
Transgénero 0 1(0.32) <0.0001
Signos vitales
Presion sistdlica 117.7 (15.3) 121.1 (17.3) 0.04
Presién diastolica 74.1 (10.3) 75.4 (9.9) 0.19
Frecuencia cardiaca 80.3 (13.4) 79.2 (11.8) 0.39
Glucemia capilar 111.1 (43.3) 122.2 (54.2) 0.02
Gabinete anormal
Radiografia de Torax 36 (27.27) 72 (23.22) 0.36
Electrocardiograma 30 (22.72) 46 (14.83) 0.04
Datos de laboratorio
Creatinina sérica 0.9(1.2) 1.1 (1.5) 0.17
Glucosa Central 107.5 (54.8) 130 (66.2) 0.0002
Hemoglobina 12.2 (2.3) 12.2 (2.7) 0.88
Plaguetas 252.9 (111.2) 278.2 (137) 0.04
Leucocitos totales 8.3 (4.1) 9.8 (5.1) 0.001
Hemoglobina glucosilada 7.3(2.4) 8.2 (2.9) 0.33
Cociente internacional normalizado (INR) 1.1 (0.3) 1.1(0.2) 0.62
Tasa de filtracion glomerular estimada 93.1 (28.4) 91.1 (32.9) 0.52
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Comorbilidades, n (%)

Diabetes mellitus 27 (20.45) 116 (37.41) 0.0004
Hipertensién arterial sistémica 50 (37.87) 110 (35.48) 0.63
Lesién renal aguda 6 (4.54) 32 (10.32) 0.04
Neoplasia 17 (12.87) 80 (25.80) 0.002
Enfermedad renal cronica 8 (6.06) 19 (6.12) 0.97
Uso de hemodialisis 3(2.27) 11 (3.54) 0.56
Insuficiencia cardiaca congestiva 5(3.78) 10 (3.22) 0.77
Cardiopatia isquémica 7 (5.30) 9 (2.90) 0.26
Tabaquismo 9 (6.81) 37 (11.93) 0.03
Afeccion tiroidea 19 (14.39) 17 (5.48) 0.001
Descontrol hipertensivo 10 (7.57) 29 (9.35) 0.54
Enfermedades reumaticas, n (%)
Artritis Reumatoide 77 (58.33) 0 NA
Osteoartritis 5(3.78) 0 NA
Lupus eritematoso sistémico 26 (19.69) 0 NA
Fibromialgia 26 (19.69) 0 NA
Vasculitis asociada ANCA 3(2.27) 0 NA
Poliarteritis Nodosa 1(0.75) 0 NA
Sindrome antifosfolipidos 4 (3.03) 0 NA
Sindrome de Sjégren primario 2 (1.51) 0 NA
Miopatias Inflamatorias Idiopaticas 3(2.27) 0 NA
Esclerosis sistémica 3(2.27) 0 NA
Otras enfermedades autoinmunes® 13 (9.84) 4 (1.29) 0.0005
Enfermedad reumatica activa, n (%) 62 (46.97) 0 NA
Temporalidad de cirugia, n (%)
Electiva 98 (74.24) 259 (83.54) 0.02
Urgente 34 (25.75) 51 (16.45) )
Tipo de cirugia, n (%)
Abdominal 39 (29.54) 115 (37.09)
Ginecoldgica 20 (15.15) 11 (3.54)
Neuroquirurgica 2 (1.51) 4 (1.29) 0.0009
Ortopédica 34 (25.75) 59 (19.03) '
Toracica 10 (7.57) 15 (4.38)
Otras 27 (20.45) 106 (34.19)

*Otras enfermedades autoinmunes (tiroiditis de Hashimoto, Enfermedad de Graves, hepatitis
autoinmune, encefalitis autoinmune, esclerosis multiple, miastenia gravis, enfermedad inflamatoria
intestinal, colangitis biliar primaria, colangitis esclerosante primaria).
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Tabla 6. Resultados de ambos grupos

Enfermedad Enfermedad
Variable Reumatica No Reumatica p-valor
(n=132) (n=310)
Complicacion, n (%) 64 (48.48) 65 (20.96) <0.0001
Complicaciones transquirurgicas, n (%)
Perforacion 1(0.75) 2 (0.64) 0.9
Arritmia 0 5(1.61) 0.32
Choque 2(1.51) 6 (1.93) 0.77
Paro cardiaco 0 1(0.32) 0.9
Otras complicaciones 10 (7.57) 14 (4.51) 0.19
Complicaciones postquirurgicas, n (%)
Infeccion 25 (18.93) 11 (3.54) <0.0001
Arritmia 2(1.51) 4 (1.29) 0.9
Choque 5(3.78) 15 (4.83) 0.62
Hiperglucemia 13 (9.84) 5(1.61) <0.0001
Crisis hipertensiva 7 (5.30) 2 (0.64) 0.003
Otras complicaciones 4 (3.03) 2 (0.64) 0.06
Lee score, n (%)
Bajo 91 (68.93) 194 (62.58)
Intermedio 30 (22.72) 101 (32.58) 0.06
Alto 11 (8.33) 15 (4.83)
NSQIP-cualquier riesgo, n (%)
Alto 56 (42.42) 22 (7.09)
Moderado 31 (23.48) 56 (18.06) <0.0001
Bajo 45 (34.09) 232 (74.83)
NSQIP-riesgo grave, n (%)
Alto 54 (40.90) 20 (6.45)
Moderado 21 (15.90) 38 (12.25) <0.0001
Bajo 57 (43.18) 252 (81.29)
NSQIP-complicacién cardiaca, n (%)
Alto 34 (25.75) 15 (4.83)
Moderado 17 (12.87) 34 (10.96) <0.0001
Bajo 81 (61.36) 261 (84.19)
NSQIP-neumonia, n (%)
Alto 34 (25.75) 20 (6.45)
Moderado 19 (14.39) 23 (7.41) <0.0001
Bajo 79 (59.84) 267 (86.12)
NSQIP-infeccion de herida, n (%)
Alto 57 (43.18) 23 (7.41)
Moderado 35 (26.51) 41 (13.22) <0.0001
Bajo 40 (30.30) 246 (79.35)
NSQIP-falla renal, n (%)
Alto 38 (28.78) 18 (5.80)
Moderado 13 (9.84) 20 (6.45) <0.0001
Bajo 81 (61.36) 272 (87.74)
NSQIP-muerte, n (%)
Alto 36 (27.27) 12 (3.87)
Moderado 14 (10.60) 19 (6.12) <0.0001
Bajo 82 (62.12) 279 (90)
NSQIP-tromboembolismo venoso, n (%)
Alto 50 (37.87) 13 (4.19)
Moderado 26 (19.69) 35 (11.29) <0.0001
Bajo 56 (42.42) 262 (84.51)
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Uso inmunosupresor prehospitalario*, n (%) 103 (78.03) 0 NA

Uso inmunosupresor hospitalario, n (%) 28 (21.21) 0 NA
Uso glucocorticoide hospitalario, n (%) 103 (78.03) 8 (2.58) <0.0001
Dosis de esteroide, n (%) 10.9 (29.0) 21.2 (14.9) 0.10
Unidad de terapia intensiva, n (%) 8 (6.06) 15 (4.83) 0.59
Estancia UTI, dias mediana (IQR) 9.8 (10.6) 5.2 (5.5) 0.28
Muerte, n (%) 5(3.78) 7 (2.25) 0.35
Estancia hospitalaria, dias mediana (IQR) 9.0 (14.6) 9.6 (17.7) 0.71

*Uso de inmunosupresor prehospitalario (uso correspondiente a 7 dias previos a la cirugia)

La tasa de complicaciones fue mas elevada en el grupo de ER 64/132 (48.48%)
comparado con ENR 65/310 (20.96%) (p<0.0001). Figura 1. La enfermedad
reumatica activa estuvo presente en 62/132 (46.97%) pacientes. En nuestra cohorte
la cirugia electiva fue mas frecuente en ambos grupos (ER 74.24% vs ENR 83.54%;
p=0.02) en comparacion con la cirugia urgente (ER 25.75% vs ENR 16.45%;
p=0.02). Figura 2. La cirugia abdominal predomin6 en ambos grupos (ER 29.54%
vs 37.09%), seguida de la ortopédica en el grupo de ER 34/132 (25.75%; p=0.0009).
La cirugia neuroquirurgica fue la de menor frecuencia en ambos grupos
estadisticamente significativo (ER 1.51% y en ENR 1.29%; p=0.0009). Figura 3.

Complicacion

[ ] no
[ ] si

Complicacion

48.5%
21%
Sin Enfermedades Enfermedades
Reumaticas Reumaticas

Figura 1. Tasa de complicaciones entre ambos grupos.
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Temporalidad quirdrgica
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Figura 2. Tasa de temporalidad quirurgica entre ambos grupos.
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Figura 3. Tasa de cirugias entre ambos grupos.



Clasificamos en la evaluacion preoperatoria con un riesgo bajo (68.93% ER vs
62.58% ENR; p=0.06) a ambos grupos de pacientes con el indice de riesgo cardiaco
revisado (Lee). Aplicamos la calculadora de riesgo quirurgico del Programa Nacional
de Mejora de la Calidad del American College of Surgeons (NSQIP), y en su mayoria
los riesgo perioperatorios para el desarrollo de complicaciones fueron bajos
(p<0.0001), a excepcion, en el riesgo de infeccion de la herida siendo alto en ER
(43.18%) vs ENR (7.41%) siendo estadisticamente significativo. Figura 4.
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Figura 4. NSQIP de riesgo alto perioperatorio de complicaciones entre ambos
grupos.

Las principales complicaciones postoperatorias en el grupo de ER fueron: cualquier
tipo de infeccion (18.93% vs 3.54% ENR; p<0.0001), hiperglucemia (9.84% vs
1.61% ENR; p < 0.0001) y la crisis hipertensiva (5.30% vs 0.64%; p=0.003). Hubo
el fallecimiento de cinco pacientes (3.78%) con ER y siete (2.25%) con ENR sin
obtener significancia estadistica. En el grupo de ER, el 78.03% (p<0.0001) de los
pacientes usaron algun inmunosupresor prehospitalario no glucocorticoide (IS-no
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GC), durante la hospitalizacion se les indico GC en un 78.03% (p<0.0001) y el
21.21% continuaron otro 1S-no GC. Tabla 6.

En el analisis de regresién logistica, la presencia de ER activa al momento de la
cirugia (OR 5.28, I1C95% 2.16-13.30; p<0.001), lesién renal aguda preoperatoria
(OR 3.35, 1C95% 1.52-7.34; p=0.002), cirugia urgente (OR 2.68, 1C95% 1.54-4.68;
p<0.0001) y la cirugia toracica (OR 3.33, 1C95% 1.28-8.73; p=0.01) fueron los
factores de riesgo de complicaciones postoperatorias en el grupo de pacientes con
ER, mientras otro tipo de cirugia (uroldgica o tiroidectomia) se asociaron a menor
riesgo de complicaciones. Figura 5. Sin embargo, la presencia de enfermedad
reumatica, hipertensién arterial sistémica, uso de GC e IS no-GC prehospitalario y
el resto de las cirugias no fueron significativos. Tabla 7.

Tabla 7. Analisis multivariable de regresion logistica

Variable Odds ratio (IC 95%) p-valor

Enfermedad reumatica 1.66 (0.69-3.95) 0.24
Enfermedad reumatica activa 5.28 (2.16-13.30) <0.001
Hipertensidén arterial sistémica 1.15(0.71-1.86) 0.5
Lesion renal aguda 3.35 (1.52-7.34) 0.002
Uso de glucocorticoide hospitalario 1.71 (0.91-3.19) 0.09
Temporalidad de cirugia (urgente) 2.68 (1.54-4.68) <0.0001
Uso inmunosupresor prehospitalario 2.23 (0.85-5.97) 0.1
Tipo de cirugia

Abdominal 1 ref.

Ginecoldgica 0.95 (0.36-2.39) 0.91

Neuroquirurgica 0.61 (0.03-4.10) 0.65

Ortopédica 0.82 (0.43-1.53) 0.53

Otra* 0.47 (0.25-0.86) 0.01

Toracica 3.33 (1.28-8.73) 0.01

*Otra cirugia (uroldgica y tiroidectomia)
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Complicacion: OR (5% ClI, p-value)

Enfermedad reumética activa

No

Si

Lesion renal aguda No
Si

Uso glucocorticoide hospitalario No
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1.41(0.78-2.58, p=0.259)
5.28 (2.16-13.30, p<0.001)
ref.

3.35(1.52.7.34, p=0.002)
ref.

1.71(0.91-3.19, p=0.091)
ref.

0.95 (0.36-2.39, p=0.914)
0.61 (0.03-4.10, p=0.657)

0.82 (0.43-1.53, p=0.535)
0.47 (0.25-0.86, p=0.016)
3.33(1.28-8.73, p=0.013)
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Figura 5. Grafica forest plot de factores de riesgo en Enfermedades

Reumaticas.

Realizamos un subanalisis en la poblacion de artritis reumatoide (AR) y también
encontramos que al tener una AR activa en el momento de la cirugia es un factor
de riesgo para complicaciones postoperatorias (OR 4.91, 1C95% 1.53-15.98;
p=0.008) mientras otro tipo de cirugia (urologica o tiroidectomia) también se
asociaron a menor riesgo de complicaciones. Figura 6. Empero, el uso de IS no-
GC prehospitalario, uso de GC y el resto de cirugias no fueron significativos. Tabla

8.
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Tabla 8. Subanalisis de regresion logistica en Artritis Reumatoide

Variable Odds ratio (IC 95%) p-valor
Artritis reumatoide activa 4.91 (1.53-15.98) 0.008
Uso de inmunosupresor 1.91 (0.64-5.73) 0.246
prehospitalario
Uso de glucocorticoide hospitalario 1.22 (0.49-2.92) 0.659
Tipo de cirugia
Ortopédica 1 ref
Abdominal 0.64 (0.20-1.87) 0.425
Ginecoldgica 0.40 (0.02-2.78) 0.422
Neuroquirurgica 0.56 (0.28-1.07) 0.083
Otra* 0.40 (0.21-0.74) 0.004
Toréacica 2.05 (0.72-5.71) 0.168
*Otra cirugia (urolégica y tiroidectomia)
Complicacién: OR (95% CI, p-value)
Artritis reumatoide activa ref. i
No 1.39 (0.64-3.01, p=0.399) '—ll-.—-
si 4.91 (1.53-15.98, p=0.008) : ———
Uso de inmunosupresor prehospitalario ref, i
No 1.17 (0.57-2.50, p=0.674) ._h_4
si 1.91 (0.64-5.73, p=0.246) '—{—l—-
Uso glucocorticoide hospitalario No ref. -
si 1.22 (0.49-2.92, p=0.659) —
Cirugia Ortopédica ref. *
Abdominal 0.64 (0.20-1.87, p=0.425) .—-:—‘
Ginecolégica 0.40 (0.02-2.78, p=0.422) : 1
Neuroquirirgica 0.56 (0.28-1.07, p=0.083) .—.—Jla
Otra 0.40 (0.21-0.74, p=0.004) —— :
Torécica 2.05 (0.72-5.71, p=0.168) -—f—-—c
1 5 10 20
Odds ratio (95% ClI, log scale)

Figura 6. Grafica forest plot de factores de riesgo en Artritis Reumatoide.
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10. Discusion

Nuestra investigacion se centré en revelar que el grupo de pacientes afectados por
enfermedades reumaticas (ER; n=132) experimenté una tasa notablemente mas
alta de complicaciones postoperatorias tras la cirugia (48%), en contraste con el
grupo de ENR (21%). Las complicaciones postoperatorias en pacientes con ER
pueden ser mas frecuentes, diversas y requieren una consideracion especial debido
a las caracteristicas inflamatorias y autoinmunes de estas enfermedades 643, La
cirugia y el estrés perioperatorio pueden aumentar el riesgo de complicaciones
postoperatorias, especialmente en pacientes con ER mal controladas o con
comorbilidades cardiovasculares preexistentes (6.8:19,22,24,59)

En nuestro grupo de ER de esta cohorte, la mayor poblacidon correspondia artritis
reumatoide (AR, 58%), seguida de lupus eritematoso sistémico (LES, 20%) en
relacion con fibromialgia (20%) al resto de las ER. Entre los hallazgos mas
significativos a destacar se encuentran las complicaciones principales identificadas
en este estudio, las cuales incluyen las infecciones, que se presentaron en el 19%
de los pacientes con ER, en comparacion con el 3% en aquellos con ENR
(p<0.0001).

Los pacientes con ER, especialmente aquellos que estan en tratamiento con
farmacos inmunosupresores, tienen un mayor riesgo de desarrollar infecciones
postoperatorias ). Esto puede deberse a una disminucion de la respuesta
inmunitaria o al uso de glucocorticoides, que pueden suprimir la funcién inmune. El
aumento del riesgo de infeccion se ha enfatizado en varias publicaciones sobre los
resultados del reemplazo total de cadera (22:42:43,46,50)

Algunos estudios previos por mencionar informaron que los pacientes con LES en
general tenian mayores probabilidades de neumonia e infecciones 2526:28) | jan et
al. encontraron que los pacientes con AR tienen un mayor riesgo de desarrollar
infeccion articular periprotésica (OR=4.54), asi como otros tipos de infeccién
postoperatoria (OR=3.85), infeccion del tracto urinario (OR=3.85), y neumonia en
EA (OR=2.18) (22),

Posteriormente, encontramos otras complicaciones en los pacientes con ER menos
frecuentes como la hiperglucemia afectando al 10% (p<0.0001) y se observo una
incidencia muy reducida de complicaciones cardiovasculares postoperatorias. Estas
incluyen una baja incidencia de crisis hipertensiva (5%; p=0.003), arritmia (1%;
p=0.9), choque (6%; p= 0.62), asi como una tasa de mortalidad (4%; p=0.35).

Varios estudios previos, observaron que los pacientes con LES también
presentaban un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares (ECV), con
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informes de tasas mas altas de eventos cardiacos postoperatorios y mortalidad (18).
En otro estudio, revelé que las ECV y sus factores de riesgo eran mas prevalentes
en pacientes con AR, artritis psoriasica (PsA) y espondilitis anquilosante (EA) en
comparacion con individuos sanos (19),

Sin embargo, nuestra mortalidad postoperatoria concuerdan con lo descrito por
Babazade et al. en pacientes con sindrome de Sjogren, donde no encontraron
diferencias significativas en las probabilidades de mortalidad (OR=1.11; p=0.49) (12),
De manera similar, Hesler ef al. en la fibromialgia demostraron que este diagnostico
no se asocia a un aumento en el riesgo de complicaciones cardiovasculares,
registrando una mortalidad intrahospitalaria inferior al 19% con respecto a la
poblacion en general (13),

Otra complicacién reportada en estudios previos, incluye el retraso en la
cicatrizacion de heridas 4849 E| retraso puede ser mas prolongado en pacientes
con ER debido a la inflamacién cronica y al uso de medicamentos
inmunosupresores. Esta situacion puede aumentar el riesgo de infeccion de la
herida y complicar la recuperacidén después de la cirugia. Sin embargo, debemos
destacar que, esta condicion no fue evaluada en la presente investigacion.

A pesar de no haberse presentado esta circunstancia en el estudio actual, los
eventos trombaticos (trombosis venosa profunda y embolia pulmonar, etc.) tienen
un mayor riesgo en la poblacién con ER debido a la propia enfermedad como a la
inmovilidad postoperatoria. Por lo tanto, la profilaxis antitrombadtica perioperatoria es
esencial en estos pacientes (22:24),

En situaciones especiales, por ejemplo, el deterioro de la funcion pulmonar de ER
como la esclerosis sistémica o la AR pueden afectar la funcion pulmonar,
aumentando el riesgo de complicaciones respiratorias después de la cirugia.
Ademas, la inmovilidad postoperatoria puede aumentar el riesgo de atelectasia y
neumonia en estos pacientes (31,60),

En este estudio, identificamos los principales predictores de riesgo asociados con
complicaciones postoperatorias en pacientes con ER. Estos incluyeron enfermedad
reumatica activa que presenté una frecuencia del 47% (OR 5.28; 1C95% 2.16-13.30;
p<0.0001). En un analisis retrospectivo de 41 pacientes con arteritis de Takayasu,
se determin6é que la presencia de una enfermedad activa aumenta el riesgo de
complicaciones postoperatorias hasta un 23.9% (32),

Otros factores predictores de riesgo que aumentaron la probabilidad de
complicaciones postoperatorias incluyeron lo siguiente: cirugia urgente, con una
frecuencia del 25% (OR=2.68; IC95% 1.54-4.68; p<0.0001); cirugia toracica, que se
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observo con una tasa del 7% (OR=3.33; 1C95% 1.28-8.73; p=0.01); y lesion renal
aguda preoperatoria, con una incidencia del 4% (OR=3.35; 1C95% 1.52-7.34;
p=0.002). Estas asociaciones fueron especialmente evidentes en pacientes con
LES, quienes presentaron un mayor riesgo durante los 30 dias posteriores a la
cirugia (182526 mientras que se ha asociado con un riesgo de insuficiencia renal
aguda en AR (OR=1.17) y PsA (OR=1.74) (22),

No obstante, es relevante sefialar a otros tipos de intervenciones quirurgicas, como
la urologica vy la tiroidectomia (dado el reducido numero de estos procedimientos,
fue necesario agruparlos de esta forma), las cuales se relacionaron con un menor
riesgo de complicaciones postoperatorias (OR=0.47; IC95% 0.25-0.86; p=0.016).

Al realizar un analisis adicional en pacientes con AR, dado que esta poblacién fue
la mas prevalente entre las ER de nuestra cohorte, se identificd a la AR activa como
un factor de riesgo para complicaciones postoperatorias, como ya se ha descrito
anteriormente por Lindhardsen et al. estos autores sefalaron que las enfermedades
reumaticas, especialmente la AR, aumentan el riesgo de complicaciones
cardiovasculares con la actividad de la enfermedad (7).

Dos metanalisis anteriores han evidenciado un aumento en la mortalidad en
pacientes con AR y enfermedad cardiovascular, con tasas que varian entre el 40%
y el 50% para enfermedad coronaria, entre el 50% y el 68% para enfermedad
cardiaca isquémica, entre el 40% y el 52% para accidente cerebrovasculary un 70%
para insuficiencia cardiaca congestiva (1415,

Se ha documentado que la edad avanzada es un factor de riesgo principal para la
mortalidad perioperatoria en pacientes con ER, y es comun que a medida que las
personas con estos padecimientos envejezcan, aumenten los procedimientos
quirdrgicos de diversos tipos (6). Esto fue observado en nuestra poblacion de
pacientes con ER, donde la mediana de edad fue de 52.4 afos y la frecuencia fue
mayor en mujeres.

En este analisis, se notd una alta frecuencia en el empleo de medicamentos
inmunosupresores antes de la hospitalizacion (OR=2.23; 1C95% 0.85-5.97; p=0.1)
y de glucocorticoides hospitalarios (OR=1.71; 1C95% 0.91-3.19; p=0.09),
alcanzando una alta tasa del 78%, mientras que el uso de inmunosupresores
durante la hospitalizacion fue del 21%, sin mostrar asociacion con complicaciones
postoperatorias.

Los eventos adversos por medicamentos, como los glucocorticoides o los farmacos
bioldgicos, pueden aumentar el riesgo de complicaciones postoperatorias, como
sangrado, infeccion o trastornos metabolicos (8:3442-51) Es importante que el equipo
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médico esté al tanto de la historia de medicacion del paciente y ajuste la terapia
perioperatoria en consecuencia.

Por otro lado, en el presente analisis, segun la escala de Lee, se encontré una
frecuencia baja de riesgo perioperatorio de complicaciones cardiacas (69%;
p=0.06). Nuestros hallazgos difieren de algunos estudios previos, uno liderado por
Sun et al., al no encontrar diferencias significativas en las probabilidades de
complicaciones  tromboembdlicas (OR=1.03; p=0.42), complicaciones
microcirculatorias (OR=0.94; p=0.03) o mortalidad intrahospitalaria (OR=1.11;
p=0.04) 19_En otra cohorte, se informé que los pacientes con artritis reumatoide
(AR) sometidos a procedimientos quirurgicos no cardiacos presentaron eventos
cardiovasculares y mortalidad en tres niveles de riesgo: bajo (2.34% y 1.47%),
intermedio (0.51% y 0.50%) y alto (2.12% y 2.59%), respectivamente (29),

También, dentro de esta cohorte de pacientes con ER, es crucial destacar el elevado
riesgo perioperatorio segun el Programa Nacional de Mejora de la Calidad del
Colegio Americano de Cirujanos (NSQIP). Es distinguible el riesgo perioperatorio
calculado de complicaciones cardiacas en un del 25%, el riesgo de complicaciones
graves fue del 41%, el riesgo de muerte fue del 27% y el riesgo de tromboembolismo
venoso fue del 38%. Todos estos resultados mostraron una significancia estadistica.

En consecuencia, dado que no se detectaron diferencias entre los dos grupos
mediante la evaluacion con la escala Lee, se podria proponer optar Unicamente por
NSQIP.

En la mayoria de los estudios anteriores, la atencién perioperatoria de pacientes
con ER se ha centrado principalmente en el ambito ortopédico (7:22-24,28,30,33,50,61,62)
Sin embargo, en nuestra investigacion, observamos que la mayoria de las cirugias
en pacientes con ER fueron abdominales (29%), seguidas por las ortopédicas
(26%), otras cirugias (20%), ginecologicas (15%) y neuroquirurgicas (1%). Sin
embargo, no pudimos establecer asociaciones con estas cirugias como factores de
riesgo para complicaciones postoperatorias.

Destaca la importancia de una evaluacion preoperatoria adecuada y el manejo de
la farmacologia compleja asociada con estas condiciones (2. La morbimortalidad
cardiovascular postoperatoria, dada la naturaleza de muchos de los procedimientos
quirurgicos mayores, sigue siendo el enfoque principal de la valoracion
preoperatoria ().

Existe una complicada relacion entre la inflamacion sistémica subyacente y los
tradicionales factores de riesgo cardiovasculares, tales como obesidad, diabetes
mellitus, hipertension y dislipidemia, en individuos con artropatia inflamatoria ). Las
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ER estan vinculadas con ECV, como ateroesclerosis, enfermedad coronaria,
accidente cerebrovascular (ACV), insuficiencia cardiaca congestiva (ICC), entre
otras, lo que aumenta la morbimortalidad (10:12:19,27,60)

En nuestra investigacién, notamos algunas enfermedades coadyuvantes en el
grupo de ER teniendo una prevalencia mas elevada, como la diabetes mellitus tipo
2 (20%), la hipertension arterial sistémica (38%) y las enfermedades tiroideas (14%).
Sin embargo, se identificaron varias comorbilidades adicionales en menor
frecuencia; por ejemplo, el descontrol hipertensivo se observo en el 7% de los
casos, seguido por el tabaquismo (6%), la enfermedad renal crénica (6%), la
cardiopatia isquémica (5%), la insuficiencia cardiaca congestiva (3%) y la necesidad
de hemodialisis (2%).

No se evidencioé una considerable diferencia en los resultados de laboratorio entre
los dos conjuntos de participantes en este estudio. Ademas, se detectaron pocas
anomalias en la evaluacion fisica de los pacientes que podrian incrementar el riesgo
de complicaciones después de la operacion. En nuestra muestra, los signos vitales
se mantuvieron dentro de los rangos normales, destacandose la significancia
estadistica en las mediciones de la presion arterial sistélica y los niveles de glucosa
capilar.

Ademas, en este estudio se observo que la incidencia de hallazgos anormales en
las pruebas de gabinete (radiografia de térax y electrocardiograma) fue mayor en el
grupo de pacientes con ER, posiblemente debido a una mayor prevalencia de
enfermedad cardiovascular que resulta de la inflamacion crénica asociada con las
ER. Durante un largo periodo de tiempo, ha habido un amplio debate sobre los
riesgos relacionados con las complicaciones posteriores a la cirugia. Dada la alta
incidencia de ECV, este ambito clinico ha sido objeto de una investigacion detallada
y esta bien documentado en el campo de la medicina perioperatoria (11,15:16,19-21,63)

En el andlisis realizado, no se encontrd ninguna asociacion entre las complicaciones
postoperatorias y el uso de IS o GC, lo que sugiere la necesidad de investigaciones
adicionales en el futuro para abordar este tema. Por lo tanto, es crucial una
evaluacién preoperatoria exhaustiva y un manejo perioperatorio cuidadoso para
minimizar el riesgo de complicaciones y garantizar una recuperacion segura.

En resumen, los pacientes con ER enfrentan un riesgo elevado de complicaciones
postoperatorias debido a su naturaleza inflamatoria y autoinmune. La literatura
meédica actual destaca la importancia de estrategias perioperatorias especificas,
como la identificacion de factores de riesgo, la aplicacion de protocolos de manejo
precisos y la colaboracion interdisciplinaria, para mejorar los resultados quirurgicos
en esta poblacion.
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11. Limitaciones y/o nuevas perspectivas de investigacion

Las principales limitantes de este analisis incluyen: sesgo de seleccion de pacientes,
control de variables, tamano pequefio de la muestra, numero pequefio de otras
enfermedades reumaticas, sesgo de informacidon debido a la naturaleza
retrospectiva y prospectiva del estudio (ya sea debido a la falta de precision en los
datos recopilados retrospectivamente o a la pérdida de seguimiento de los
participantes prospectivos). Otra limitante es la complejidad en el analisis y la
interpretacion de resultados, ya que al integrar datos retrospectivos no todos los
pacientes tenian valoracién por Reumatologia, muchos de los pacientes fueron
captados en el periodo postoperatorio y por lo tanto no fue posible estandarizar el
tratamiento, algunos de los datos sobre el tipo de inmunosupresores de los
pacientes no estaban disponibles en las historias clinicas. Seran necesarios
estudios prospectivos multicéntricos con una evaluacion estandarizada para
corroborar nuestros hallazgos.

Algunas fortalezas de nuestro estudio son: recopilacién completa del tamafo de la
muestra calculada aumentando el poder estadistico del estudio, lo que puede
permitir la deteccién de diferencias mas pequenas entre grupos. Al incluir datos
prospectivos, controlamos de una mejor manera la influencia de factores de
confusion
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12. Conclusiones

En esta cohorte ambispectiva de participantes mexicanos con enfermedades
reumaticas, demostré que las complicaciones postoperatorias son mas prevalentes
en esta poblacién de pacientes. Los principales factores prondsticos fueron la
enfermedad reumatica activa, lesion renal aguda preoperatoria, cirugia urgente y la
cirugia toracica. No hubo diferencias significativas entre la presencia de enfermedad
reumatica, hipertension arterial sistémica, uso de GC e IS no-GC prehospitalario.
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14. Anexos

Anexo |. Calculo del tamaio de la muestra

Superiority Trial

Observational Study

Woodward M. Formulae for sample size, power and minimum detectable relative risk in medical studies. Journal of
Cohort Study the Royal Statistical Society: Series D (The Statistician). 1992;41(2):185-196.

Fleiss JL, Tytun A, Ury HK. A simple approximation for calculating sample sizes for comparing independent

Case-control Study proportions. Biometrics. 1980;36(2):343-346.

Cross-sectional Study
Two-sided (Unchecking the checkbox will perform the sample estimation for a one-sided test)

Survey (Cross-sectional)

Type | error rate, a @ Power, 1- 5@ Drop rate (%, 0 ~ 99)
Prediction Model 0.05 08 10
Prediction Model Ratio of unexposed to exposed, k @
Area under ROC curve 33
E] Cleveland Clinic | Department of Quantitative Health Sciences Relative risk
n0 n@
007 0.19

2-side significance level 0.05
Power (1-beta) 0.8

Ratio of sample size, unexposed/exposed 3.2

Probability of event in the unexposed group 0.07
Probability of event in the exposed group 0.19
Drop rate (%6) 10

Result

Fleiss Fleiss with correction for continuity

Sample Size - Exposed 80 92
Sample Size - Unexposed 264 304
Total sample size 344 396
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Anexo Il. Cédula de encuesta y hoja de Recoleccion de Datos
FORMATO DE EVALUACION DEL RIESGO PERIOPERATORIO PARA CIRUGIA NO CARDIACA

Nombre: Registro HC:
Edad: afios Sexo: F: M: Cama: Servicio: Fecha de cirugia:
Diagnoéstico quirtrgico: Cirugia programada:

Patologias crénico-degenerativas:

Alergias: No: Si: ¢Cuales?
Traumatismos y/o fracturas: No: Si: Transfusiones: No: Si: ¢Reaccion?
Cirugias: No: Si: ¢Cuales?

a) Electrocardiograma:

Normal: Anormal:

b) Teleradiografia de torax:

Normal: Anormal:

c) Citometria hematica: Hb: gl VGM: fil HCM: pg Hto: % Plag: mil  Leu: mil  Neu: mil
d) Tiempos de coagulacion: TP: seg % de actividad: % INR: TTP: seg

¢) Quimica sanguinea:  Glucosa: mg/dl Creatinina: mg/dl Urea: mg/dl  BUN: mg/d|

Colesterol: mg/d| Triglicéridos: mg/dl Na: mmol/l K: mmol/l Ca: mg/dl

Cl: mmol/l Mg: mg/dl P: mg/dl AST: UL ALT: uiL BT: uiL

BD: uiL BI: UL Albumina: gl Otros:

f) Examen general de orina:
Normal: Anormal:

g) Grupo sanguineo y factor Rh:

MARQUE USTED LOS FACTORES DE RIESGO CON UN CIRCULO:

1.Edad > 70 afios 5

CLASE  DEFINICION

2.Infarto del miocardio en los seis meses previos 10 : . T
— | Paciente sano que requiere cirugia, sin antecedentes de alguna
Examen fisico: tologi g
1.Galope con tercer ruido o ingurgitacion yugular 1 palogla agregada.
: o I Paciente que cursa con alguna enfermedad sistémica pero compensada,
2.Valvulopatia adrtica 3 . :
Elect di . no incapacitante.
1R -lec rrcar tloglratn}a. ol 7 1l Paciente que cursa con alguna enfermedad sistémica descompensada,
. itmo no sm!Jsa 0 ex ra§|s oles aurlcu.ares o incapacitante.
2.Més de 5 extrasistoles ventriculares por minuto en 7 IV Paciente que cursa con alguna enfermedad sistémica, descompensada,
cualquier ”‘EOT:;m antes ﬁe la cirugia incapacitante que es un constante peligro para la vida.
Stado general: \ Paciente que tiene riesgo inminente de fallecer dentro de las 24 horas

1.p02 < 60 mmHg o pCO2 > 60 mmHg

— - posteriores a la valoracion, independientemente que se le opere o no.
2.Potasio sérico < 3 mEq/l o bicarbonato < 20 mEg/l

ettt 3 Vi Paciente que se ha declarado con muerte cerebral y que donara sus
3.BUN> 50 mg/ o creatinina serica > 3 mg/d drganos con el propésito de trasplante.
4.AST anormal o hepatopatia
Tipos de cirugia: ‘ grad o . : :
1.Intraperitoneal o neuroquirtirgica, intratoracica o adrtica 3 Grado1  Cirugias excisionales de piel, drenaje de abscesos superficiales.
2.Cirugia urgente 4 (Menor)

Grado 2 Reparacion primaria de hemia inguinal, safenectomias,
(Intermedio)  amigdalectomias, artroscopias.
Puntajes posibles (53) - Grado 3 Histerectomia total abdominal, prostatectomia endoscopica,
(Mayor) tiroidectomia, laminectomia lumbar.

Indice de riesgo cardiaco: —_— Grado 4 Reemplazo articular completo, cirugias pulmonares, laparotomia,
CLASE PUNTUACION MORBILIDAD MORTALIDAD (Mayor+)  colectomia, resecciones amplias.
| 0-5 1% 0.7%
I 6-12 5% 2%
] 13-25 1% %
[\ >26 22% 56%




41-60 afios (un factor)
61-70 afios (dos factores)

>70 afios (tres factores)

Reposo en cama mas de 3 dias
Antecedente de embolia pulmonar o trombosis

Venas varicosas

Obesidad (20% del peso ideal)

Antecedente de cirugia previa

Inmovilizacién reciente

Antecedente de infarto del miocardio

Insuficiencia cardiaca congestiva

Enfermedad cerebro-vascular

Infusion de cristaloides (> 5 L en 24 h)

Enfermedad pulmonar obstrcutiva

Traumatismo

Riesgo bajo (0 a 1 factor):
Se recomiendan medias elésticas y
deambulacion temprana

Riesgo moderado (2 a 4 factores):
Se recomiendan medias eldsticas mas
compresion y heparina de bajo peso

molecular.

Encamado > 72 h antes del ingreso

Viaje en automdvil o avion (> 4 h) en la semana previa a su ingreso
Antecedente de fracturas de pelvis o huesos largos
Edema de piernas, ulceras, estasis

Neoplasia

Embarazo 6 puerperio (< 1 mes)

Enfermedad intestinal inflamatoria

Infeccion severa

Empleo de hormonas

¢Cudl?

Dosis

Estado de hipercoagulabilidad

Congénito Adquirido
¢Cudl?

Riesgo alto (5 a 6 factores):

Se recomiendan medias elésticas més
compresion y heparina de bajo peso
molecular y/o anticoagulacion con
warfarina 0 acenocumarina

Riesgo muy alto (> 6 factores):
Se recomiendan medias elésticas mas
compresion y heparina de bajo peso

molecular y/o anticoagulacion con

warfarina 0 acenocumarina

Signos vitales: TA:

mmHg

FC:

FR:

Ipm

mm T °C  Sa0x %  DxTx:

mg/d|

A)Preoperatorias:

B) Transoperatorias:

C) Post-operatorias:

ELABORO:
FECHA:
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Anexo lll. Escalas de riesgo quirurgico (indice Lee, NSQIP score)

Lee index
1. High-risk surgical procedures Intraperitoneal
Intrathoracic
Suprainguinal vascular
2. History of ischaemic heart disease History of myocardial infarction
History of abnormal exercise ECG
Current complaint of chest pain considered secondary to
myocardial ischagmia
Use of nitrate therapy
ECG with pathological Q-waves
3. History of congestive heart failure History of congestive heart failure
Pulmonary cedema
Paroxysmal nocturnal dyspnoea
Bilateral rales or 53 gallop
Chest radiograph showing pulmonary vascular redistribution
4. History of cerebrovascular disease History of transient ischaemic attack or stroke
5. Preperative treatment with insulin
6. Preoperative serum creatinine >2.0 mg/dL
Risk of major cardiac event (each risk factor is assigned one paint)
Paints Class Risk (%)
0 | 0.4
1 I 09
2 1] 6.6
3 or more v 1

Definition of major cardiac event includes: myocardial infarction, pulmonary cedema, ventricular fibrillation, primary cardiac arrest, and complete heart block
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b e e e
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igin by davaring s pescasioy sarss or CPT soda. O o 0i procedorss il Sppas b 1 (ocele baa Voo il reed 1o cick s v Barieyn Complngien 2 Bl 5 # & 5 & » e LA Em L
9 e 0 RS B T L Yo 1 S48 VST S S e (1 B A ] b PO 8 5 12 B, o 4
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W frsmn i m i
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yninsnis Bopais within 48 brers i B wegery () Acvls AoraPaary ()
- " | Predicted Langth of Hospital Stay- 1 days |
Vantigae Copansare () o Ctmiatan; ()
e Feghl; Tilwms | 0 Surgann Auvimen of Binks (§
[———— gz e | T8 0 b o b bl o sy i o b i
L Woghs|_Min/| Kim ]—l—|rm“‘. :'rl:‘hm-.—-m-q---hnu-'-‘
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Anexo IV. Escalas de Actividad de las Enfermedades Reumaticas.

Anexo 4.1: Artritis Reumatoide

Enter Patient ID (for printing):

Joint Scores
Tender 0

Swollen: 0

Additional Measures

« ESR:

CRP:

¥ Patient Global Health:
-
W

DAS28

Calculate

REMISION

BAJA ACTIVIDAD

ACTIVIDAD MODERADA

ELEVADA ACTIVIDAD

Tender Joints

Clear all

Swollen Joints

Clear all
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Anexo 4.2 Lupus Eritematoso Sistémico

ModSad SLEDAI Seons Form lof SELENA-S1EDAI Flano indes

Wieight % | Descriptors Dfinitions
B [:l Seeraes Rpcand ot (e 10 cys). Exciude motabolie, nlhictios, of deug casies, of Flars Index
saiguen due 10 Dasl wrieersitie CHS damage.
] I:l Py hazss. Alpnpd absbity 10 funcSon in Rormal Bty G I s Geturbancd n the IhddModersta Flare
porcepton ol reaity Inclucde Ralucnations. incoherence. marked loosy BLEDAI changs 3 ar
discuganited, of calabinic beburvior, Exchude wiemia and dnag causes. Dm
8 | [] | Orpancbean Alpred manial funcion wilh mgained ceniaion. memory, o o intslechsal [ oseos
e Pt ot i cliped Sl aned Puctastng Cincal atuied Bched ckaudng of
mhﬂﬂnuﬁ-uﬁh.uﬂmumw [ enotssnsitien
10 srrvronimant, plus ot L] pemopiual datwhance, Pinadiand
wmh—hﬂm-m-ﬂh-dum |
paychomote sctaty. Excude metabobe, infochious, o tnog Couses. [ cutareous vascuisis
& [] | visest sstusance Rotinal and eye changes of SLE. Inchuse cyloid bocies, resnal [ o tops
S enusiaies. o i ey choenid, oplie At goleniiy, of
epaciorty Eactudn infectious, o dng Causes. [ Hascprarmgeat weon
& [ | Cronind rmeve Hiorm siroset of sy o ol Ferapalin mysbersg cracel ronm chade ] Prousa
agonier wortige due o hupus. Dm
] Lupus haadacha Bavers. parsittert headache (may be migranoue. bt mut be nonnesponss Armpeny
I:I 10 ParTolc analgesia]. 0
Dlnu{ﬂ-ﬂ
.1 I:I CVA B oref of conpbrovascular accrdenis]. Exioude arienoscieross or WCTEARE i MO
AT i CAILA. (et ot =005 e el
Acced HEAIE or Maguend
B Vasculdis UlceraSion, gangrens, bender nodules, perungual infarcion, splinter
D I—mﬂmu.;g-puﬂdl—-. D:r-“:?;‘
4 ] | eeinia w2 oS, Wl PR S BRSO PAAITTAEDN (MEN0THAS, WG o suson) Dhmﬂ.ﬂ
SEVERE FLARE
D Wynan m—:m—ﬂﬂ-ﬂm-m D: In SLEDM 10 >12
M WO RE
A CaER raed blond call
[] | urinany B gracaiar o cadts D
4 |;| Homatung »5 ABCeMPF, Exchuts sione. infpctous or olhar Couses. D,, -
4 [ | Prowsieua Pow oret o recon] rcrease of mong Than 06 gmad b L] myosins
4 O | Pywna 5 WBCHPE | Exciude mbecton ] P aso000
Dmumm-:?n
z [ | masn Orgeing mBETITEROny hERs rash, OECIETE I Y 3%
2 [ [] ] mopeca e e ————————— DE?‘“‘"
Drzaude pddraddesn
2 [ | veenest wean Ongroing oral of nassl uitesatoes tuy i Sctve hpus, [] Proansone 205
Fi D Plouriay Classic and sovers plouritic chost pain or pleural na oo eflugon, of rew pleursl Mgy
reiarng o 10 hgan ] Hospasizason
Prasdricns =0 5%
2 | [ | Peenss Clasaic: and srenrs pericandial pain, s o offusion, or EKG confimason. L) mpngisey
2 | [] | towesmplement | Decreassin CHES, 3, or G4 below the lower et of normmal for the testmg k. | [ 1o Cieaman, Azamicprne,
2 [] | Anecsbsa >285% binding by Farr nasay of sbovw nomral rangs for She jeating lab [L] Mospaatzation sLe)
1 [ | rever =38° €. Enchude Infocious cause, L] wernsse i Pan so 525
1 ﬁ Thrombooyiopenia 100,000 plabelslsiem
1 [ | rewnspenia 3,000 white biood celieml Exchude drog causes.

- Inactividad de 0-2 puntos

-leve 24 punios - Moderada 48 punios - Severa o grave: 8o > 8 punios.
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Anexo 4.3 Fibromialgia

® Son 18 los puntos musculares de dolor, con 11 de ellos se confirma la dolencia.
Esta enfermedad se

Cervical inferior caracteriza por dolores Occipucio
Cara anterior de los musculares generalizados Insercién de los
espacios interverte- y una rigidez cronica de , misculos

bralesde C5C7. intensidad variableen @

. musculos, tendones y

Segunda costfl,

y subccipitales.
®

T—ef Trapecio
N\ Punto

tejidos blandos. )

Sequndas @ y . intermedio del
aft%tu1aciph j / / superior,
costoc I v / <
%? [ Z 4 Suptaespindso

s ‘ Par encima del
Epicondilo lateral ¥ borde medial de
2cm.distalde | la espina escapular.
los epicondilos, [

L Gliteo
| Cuadrantes
| - p-erig;els e::te[mc-s

Rodilla ! i
En la almohadilla | | Trocanter mayor
medial de grasa \ Posterior a l2
cerca de la linea %, \9* protuberancia
de la articulacién, trocantérica.

Anexo 4.4 Osteoartrosis

Tabla 4 Clasificacion de la artrosis seguin la escala
de Kellgren y Lawrence

Grado Hallazgos radiologicos
0 (normal) — Radiografia normal
1 (dudoso) — Dudoso estrechamiento de la interlinea
— Posible osteofitosis
2 (leve) — Posible estrechamiento de la interlinea
— Osteofitosis

3 (moderado) — Estrechamiento de la interlinea
— Moderada osteofitosis
— Esclerosis leve
— Posible deformidad de los extremos dseos

4 (severo) — Marcado estrechamiento de la interlinea
— Abundante osteofitosis
— Esclerosis severa
— Deformidad de los extremos 6seos
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Anexo 4.5 Vasculitis sistémicas

Birmingham Vasculitis Activity Score (version 3)

Patient ID: Date of tirth: Tatal score;
AFSRESOr; Date of assessment:
Thk an Ibem only i attriadable to active It all gonormalitles ane dus fo persistent disease (actve
vasculitis, If thera ara no sbnormaliies in a vasculitis which i3 not nestaarss in the prior 4 weeks),
s=ction, please tick “Mone' for thet organ-sysiem. | tick the PERSISTENT box at the botiom right cormer
1% this the palient’s first assessment? Yes O i =
Mong Active Mons  Active diseass
diseass
1. General s 6. Cardiovaacular (]
Mvalgia o Loss of pulses O
Arthralgla £ arthrtis O Vehular heart dissase [w]
Fover =36° C o Paricardilis o
VWilsight loss =7 kg o Ischaamlc cardac pain O
Cardiormyogsathy
2. Cutaneous o
Inifaret @ o Congestive cardiac failure O
Purpura o 7. Abdominal o
LPkar o) Poritonilis o
Gangrang '] Bloody diarmhoes o
Ciheer sxin vasculilis a Ischeamic abdominal pain o
3. Mucous o 8. Renal o
membranes [ eyes
o s o | fhpeenson 5
CGienital ulosess O N )
Adnexal inflarmmation o Haematuria =10 RBCs/hpt o
Si '.ﬁ ' o Serwn creatining 125-249 pmoll” o
ignincant proptasis o Sarum creatining 250-499 pmalL® o
Sclerftis | Eplzcleritis o
Conjunchiviiis f Eplscierils a Serum creatining =500 proll” 3
EIE"E“EE . Rize in serum creatinine =30% or fall o
z uI:I|-:-:|E "'".E“;l | < in creatining clearnce =25%
L.ll:lu'.-lli?*.n visua l0ss g *‘Can onky b scored on the firs! assessment
Awtinal changas (vasculitis ¢ 8. Mervous ayatem o
thrombosis § sxudate 3 Headachs o
haamarhaos) fubaringiilz o
2. Renal O Organis confusicn _ =
Bloody nasal discharge / crusts / o Seizuras inot hyperiensive) o
- - Cerabrovascular sccident o
uleses Fgranulomiala - - o
Paranasal sinus Invohement o Spinal cord lesion
Subglotic slenosks o Cranial nerve palsy o
uctive hearing loss o Seansory perpheral neunspathy o
Sensorineural hearng kas o Banoaneurilis mulliples o
& Chest o 10. Othes o
Whenzi o a o
Modulkes or cavilies o k. o
Pleural efusion / pleuriay o c. o
Infiltrate g d o
Endobronchizl immlvarment -
hassivie hagrmoplysis ¢ alveoar a PERSISTENT DISEASE ONLY: D
A e T e O (Tick hera il all the abnormalites ars
Flespiratany tailure dua ho parssien! dsanss)
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Anexo 4.6 Sindrome Antifosfolipidos

The Global Antiphospholipid Syndrome Score (GAPSS) and the adjusted GAPSS (aGAPSS).

Feature GAPSS aGAPSS
aCL 5 5
ap2GPI 4 4
LA 4 4
aPS/PT complex 3 -
Hyperlipidemia 3 3
Arterial hypertension 1 1
Total 20 17

Anexo 4.7 Sindrome de Sjogren Primario

Table 3. The EULAR Sjigren’s Syndrome Disease Activity Index (ESSDAT): Domain and item definitions and weights.
Domain [Weight] Activity level  Description

Constitutional [3] No=0 Absence of the following symptoms

Exclusion of fever of Low=1 Mild or infermittent fever (37.5°-38.5°C) / night sweats andor mvohmtary weight loss of 5 to 10% of body weight
whcins gh el Moderde=) S fever (3870 mght swess sl ohsary wegt o of ooy e

voluntary weight loss

Lymphadenopathy [4] HNo=0 Absence of the following featres
Exchsion gf infection Low=1 Lymphadenopathy = | em in any nodal region or = 2 em in ingmnal rezion
Moderate=2 Lymphadenopathy = 2 cm in any nodzl region or = 3 cm in inpuinal region, and/or splenomegaly (clinically palpable or assessed by
imaging)
High=3 Crrrent malignant B-cell proliferative disorder
Glandular [2] HNo=0 Absence of glandular swelling
Exchuion af stone or Low=] Small glandular swellmz with enlarzed parotid (= 3 em), or lmuted submandibular or lachiymal swelling
infoction Moderate=2  Major glandular swelling with enlarged parotid (= 3 cm), or important submandibular or lachrymal swelling
Artienlar [2] No=0 Absence of currently active aricular imvelvement
Exchaion af osteoarthritis  Low=1 Arthralzias in hands, wnsts, ankles and feet accompammed by morming soffness (=30 min)
Moderate =2 1 to 5 (of 28 total count) synovitis
High=3 = {of 28 total count) synovifis
Cutaneous [3] No=0 Absence of currently active cutaneous imvolvement
Rave gz “No activity” stable  Low =1 Erythema nmiltiforma
long-lasting feanures reiated ) odarate =2 Limited cutaneous vaseulihis, incliding wrticarial vasculifis, or purpura mited to feet and ankle, or subzacute cutaneous hupus
i damage High=3 Dhffuse cutaneous vasculifts, including wieanal vaseulinis, or diffuse purpwa, or ulcers related to vaseulins
Pulmonary [5] No=) Absence of currently active pulmonary imvolvement
Rate as “No actvify” stoble  Low=1 Persistent cough or bronchuzl involvement with no radiographc abnormahities on radiography
long-lasting features reiated Or rzdinlogical or HRCT evidence of interstifial hing disease with: No breathlessness and normal hmg fumetion test.
Mm"”@m Moderate=2  Moderately active pulmonary imvolvement, such as inferstitial hing disease shown by HRCT with shortness of breath on exercise (MHYA IT)
m*“; "“hﬁ"’ or abnorml lng fimetion tests restricted to: T0% =DLag= 40% ar B0%=FVC-60%
i) High=13 Highly active pulmonary involvement, such as mberstitial hing disease shown by HRCT with shormess of breath at rest (NHYA IIL IV) or
) with abnormal ling function tests: DL qq= 40% or FVC= 60%
Renal [3] No=0 Absence of currently active renal involvement with proteimima< .5 g/d, no hematuria, no leucoeytuna, no acidosis, or long-lasting stable
Rare az “No activity” stable proteimuria due to damage
long-lasting feanures related =] Evidence of mld active renal mvolvement, loited to tubular acidosts without renal falhuwe or glomermlar ivolvement with proteimia
to damage, and renal (between 0.5 and 1 gd) and without hematmia or renal failure (GFR =60 mlnin)
involvement nof relaied 1o pfodorate =3 Moderately active renal mvolvement, such as tubular acidosis with renal faihure (GFR. <60 ml/min) or glomerular mvolvement with
?ﬁlm proteimiria between | and 1.5 2/d and without hematuria or renzl failure (GFR =60 ml/'min) or histological evidence of extra-membranous
performed, plose rate . lomerilonephnifis or important inferstitial lymphoid infilirate
activity based on High=13 Highly active renzl involvement, such as glomerlar mvolvement with proteimma =1.5 g/d or hematuna or renal faihure (GFR. <60 ml‘mm),
hisiological foanes first or histological evidence of proliferatve glomemlonephntis or ervoglobulinenua related renal involvement
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Muscular [6] No=0 Absence of currently active museular mvolvement

Exchoion of weakness duwe Low=1 Mild active myositis shown by abnormal EMG or biopsy with no weakness and creatine kinase (I <CEK = IN)

to carticosteraids Moderate =2 Moderately actrve myositis proven by abnormal EMG or biopsy with wezkness (maoama)] deficit of 4/5), or elevated creatine kmase (2N
<CE =N},

High=3 Highly active myositis shown by abrormal EMG or biopsy with weakmess (deficit < 3/5) or elevated creatine kinase (=4M)

PNS [5] No=0 Absence of currently active FNS imvolvement
Rate as "No actoviy™ Low= Mild active penpheral nervous system imvolvement, such as pure sensory axonal polyneuropathy shown by NCS or trigemmal (V) newralzia
stable long-lasting fortures  Woderate =2 Moderztely active peripheral nervous system mvolvement shown by NCS, such as axonal sensory-motor newropathy with maximal metor
mew?ﬁ defiert of 4/5, pure sensory newropathy with presence ufcq'uglubulmmcvasmﬂms zanghionepathy with symptoms resincted to
wrwn}mﬂdm mlldfmder:teahma,mﬂammatmydﬂnv\elmmgpol}mopﬂﬂl} (CIDF) wath muld fiunctional impanment (maximal motor defictt of 4/50r
sease muld ataaa),
O cramal nerve mvolvement of penpheral origin (except tigenunal (V) neralzia)

High=3 Highly active PINS urvolvement shown by NCS, such as axonal sensory-motor newropathy with motor deficit =3/5, penpheral nerve
1mvelvement due to vasenlifis (mononenniis nmliiplex et ), severe atzma due to ganglienopathy, inflammatory dentyelinating
polyneuropathy (CIDP) with severs fiunctionsl impanment: motor deficrt =3/5 or severe ataxa

CNS [5] No=0 Abzence of currently active CHS mmvolvement

Rme ar "No activigy™ Lew=1 Moderztely actrve CHS features, such as cramal nerve imvelvement of ceniral erigin, opfic nemitis or mmltiple sclerosis-like syndrome with

stable long-lasting feanres symptoms resincted to pare sensory Impamment or proven cogmitive Inparment

mm;ﬁs High= Highly active CNS feahmes, such as cerebral vasenlitis with cerebrovaseular aceident or transient ischemic attack, setzures, transverse

the disense nyalifis, lymphawtcmanmgd:s mmltiple sclerosis-hike symdrome wath motor deficit.

Hematological [ No=0 Absence of auto-immmme cytopenia

For anemia, neutropenis, Leow=1 Cytoperua of auto-immmmme ongin with peutropenia (1000 < neutrophuls = 1500/mm3), and/or anerma (10 = hemoglobm = 12 g/dl}, and for

and thromboperia, only thrembocytopenia | 100,000 = pda.(zelet = 150,000/ mm3)

auto-Immnng cytopenia O lymphopema (500 < lymphocytes = 1000/mm3)

must ba cansiderad Moderate =2 cmefmmmmmﬂmmm(m< neutrophils = 1000/mm3), and/or anemia (8 = hemoglobin = 10 z/dl), and/or

Exchusion gf viramin or iron thrombeocytopenta (50,000 = platelets = 100.000/mm3)

deficiancy, drug-induced Cr lymphopenia (=500/mm3)

CYTOpeTia High= 3 Cytoperna of auto-irmmume ongin with neufropenia (pevtrophils < 500/mm3), andfor or anenia (hemoglobin < § g/dl) and'or
thrombocytopenia (platelets <30 000/mm3)

Biological [1] No=0 Absence of any of the followmgz biological feature

Leow=1 Clonal component and'or hypocomplementemia (low C4 or C3 or CH50) and/or ypergammarglobulmerma or high IsG level betwreen 16
and20 gL

Moderate =2 Presence of cryoglobulinemia and 'or hypergammaglobulinerma or high Ie( level = 20 g1, and/or recent onset hypogammaglobulmemiz or

recent decrease of [ level (=5 21

CIDP= chrome mflammatory dentyelinating polynewropathy; CE= creatine kinase; CHNS= cenfral nervous system: DLCO= diffusmg CO capacity; EMG= electromyogram;
FVC= forced wital capacity; GFR= glomemlar filirafion rate; Hb= hemoglobin; HRCT= high-resoluiion computed tomography; IgG= immunoglobulin &; NC5= nerve
conduction studies; NHY A= New York heart association classification; Pli= platelet; PN S=penpheral nervous system:

Anexo 4.8 Miopatias inflamatorias idiopaticas

o -

MYOSITIS INTENTION TO TREAT ACTIVITY INDEX {MITAX)

The clinical features recorded are based upon:
a) the prezence of clinical features at this time or symptoms within the previous four weeks
b} the presumption that the feature is due to the myositis syndrome disease process

For each item of the MITAX, please choose (circle one choice) among the following options:

if the feature is not present

if the feature iz improving - clinically significant improvement in the last 4 weeks over the
previous 4 weeks

if the feature is the same - manifestations that have been present for the last 4 weeks and the
previous 4 weeks without significant improvement or deterioration

if the feature is worse - clinically significant detenoration over the last 4 weeks compared to the
previous 4 weeks

if the feature i= new - new in the last 4 weeks (compared to the previous 4 weeks)

if the feature cannot be assessed

(Modified EILAG Approach, EM Hay et al, 1993, @ J Med £ 447-53)
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MITAX Scoring System:

The scorng system is based primarily on the physician’s intention to treat (Categores A — E). In some
cases, 3 patient may mest the clinical manifestations of a particularly category, but the treatment doses mot
match the intention to treat of that paricular category; in those cases, the category matching the clinical
symptoms should be marked. If more than one clinical symptom is present within a system, and differsnt
categones would be scored for each, mark the category that is most severe.

CATEGORY A Dengies disease thought to be sufficiently active to reguire disease-modifying
A = Active treatment:

9 pants]l [High dose daily corticestercids alone or in combination with high doses of other
immunosuppressives or infravenous gammaglobulin (V1G]]

CATEGORY B Dienotes disease that is less active than in “A°; reversible problems requiring moderate
E = BEeware doses of corticosteroids, other immunosuppressive agents or use of antimalanals,
{3 points) non-stersidal  anti-inflammatory drugs (MSAIDs),  topical  steroids. [If
immunosuppressives or VG were used to treat signs and symptoms of Category A,
the doses of at least one agent would be reduced from levels required in category A

CATEGORY C Indicates stable mild disease, requiring only symptomatic therapy, such that
C = Contentment | immunosuppressive therapy can be reduced below the level of category B.
{1 point) [Dioses of coricostercids, other immunosuppressive agents, antimalarials, MSAIDs or
symptomatic therapies are likely to be low.]

CATEGORY D | System previously affected but currently inactive and mo medication is required
O = Discount | (i.e., in remission)
{0 points)

CATEGORY E | Indicates system never imaclved
E = Mo evidence
of this system
being active now
or previoushy
{0 points)

Each organ system of the MITAX is scored by selecting the highest category selected for any of the
individual itermns under that ongan system (iLe., the worse item carmies the score for the organ system). The
proposed scoring system for the MITAX is the sum of the worst category scores for each of the seven
individual organ systems (CONSTITUTIOMAL, CUTANEOUS, SKELETAL, GASTROINTESTINAL,
PULMOMARY, CARDIAC, MUSCLE) divided by the maximum possible score (ramge = 1 - §3). If one or more
argan systems were not assessed, the score would be calculated by dividing the sum by the maximum
possible score of the assessed organ systems. The categones of O THER DISEASE ACTIVITY, GLOBAL
EXTRASHELETAL MUSCLE and the GLOBAL DISEASE ACTIVITY are not included in the MITAX score but
are scored separately.
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CATEGORY A CATEGORY B CATEGORY C CATEGORY D CATEGORY E
A= Active B = Beware C = Contentment [ = Discount E=No
(9 points) (3 points) (1 point) {0 points) evidence
{0 points)
Constitutional Pyrexia scoring 2, 3or 4 Any one clinical feature Any one clinical feature Mo current activity Mo current or
Disease Activity | plus two other clinical feature scoring = 1: | scoring 2, 3 or 4 scoring 1 but known to have previous activity.
-Unintentional weight loss been active in the
-Fatigue/malaiseflethargy past.
- ie remission
Cutaneous Any one of the following scoring 2, 3 or 4 | 1) Any Category A clinical feature 1) Any Category B clinical Mo current activity Mo current or
Disease Actlvity -Cutaneous uleeration scoring 1 feature scoring 1 but known to have previous activity.
-Erythroderma OR OR been active in the
-Erythematous rashes with 2) Any one of the following scoring 2) Alopecia: focal - scoring past.
secondary changes eg. 2 Jord: 1,2, 3o0r4 - ie remission
accompanied by vesiculobullous or -Erythematous rashes without
erosive changes or necrosis secondary changes
-Panniculitis -Helictrope rash
-Gottron’s papules or sign
-Periungual capillary changes
-Alopecia: diffuse
-Mechanic's hands
Skeletal Disease | Severe inflammatory polyarthritis 1) Severe inflammatory polyarthritis 1) Any category B clinical Mo current activity Mo current or
Activity scoring 2, 3or 4 scoring 1 feature scoring 1 but known to have previous activity.
OR OR been active in the
2} Moderate inflammatory arthritis 2) Any one of the following past.
scorng 2, 3ord scoring 1,2, 3or4: - ie remission
-Mild arthritis
-Arthralgia
Gastrointestinal Any one of the following seoring 2, 3 or 4: | 1) Any Category A clinical feature 1) Any Category B clinical Mo current activity Mo current or
Disease Activity scoring 1 feature scoring 1 but known to have previous activity
-Moderate to severe dysphagia OR OR been active in the
-Severe abdominal pain 2) Any one of the following scoring 2) Mild abdominal pain past.
2, 3ord scoring 1,2, 3or4 - ie remission
-Moderate abdominal pain
-Mild dysphagia
CATEGORY A CATEGORY B CATEGORY C CATEGORY D | CATEGORY E
A = Active B = Beware C = Contentment D = Discount E=No
(9 points) (3 points) (1 point) (0 points) evidence
{0 points)
1)Wentilatory abnormalities due to muscle | 1) 17a) scoring 1, OR 1) 17 b scoring 1 OR Mo current activity Mo current or
Pulmonary weakness without primary lung disease- | Ventilatory abnommalities due  to | Active ILD scoring 1 { ie but known to have previous activity
Disease dyspnea at rest scoring 2, 3, or 4 muscle weakness without primary | improvement) in at least two | been active in the

OR

2Active ILD scoring 3 (worse) or 4 {new)
in at least two of the following:
a) dyspnea or cough due to ILD
b)parenchymal abnormalities on CXR
or HRCT andfor ground glass-
shadowing
¢) PFTs - minimum of 10% change in
FVC or 15% change in DLCO

lung disease - Dyspnea on exertion
sooning 2, 3or 4
OR
2) Active ILD scoring 2 (same) in at
least two of the following (or scoring
1 or 3 in only one category with 2 in
others)
a) dyspnea or cough due to ILD
bjparenchymal abnomalities on
C¥R or HRCT andlor ground
glass-shadowing
c) PFTs - 10% change in
TLCIFVC or 15% change in
DLCO
OR
3)Moderate to severe dysphonia
seoring 2, 3ord

of the following:
a) dyspnea or cough dus
to ILD
bjparenchymal
abnormaliies on CXR or
HRCT andfor ground
glass-shadowing
c) PFTs - 10% change in
TLCHFVC ar 15% in
DLCO

OR

2) Moderate to severe

dysphonia scoring 1 OR

Mild dysphonia scoring 1, 2,

Jord

past
- ie remission

The respiratery aspect of this teol has keen
elinical trial when PFTs and imaging may on!

validated based scoring items a~¢ inclusive ie using subjective and objective measures in the elinic setting. In a

ly be perfermed at baseline and enly syr

"

may be ded at fell
L )

p visits then seering will based en a

stable state of symptoms for twe eenseeutive visits. The seeoring of PFTs and imaging may be earried farward for 3 menths if new studies are net availakle.

Cardiovascular | Any one of the following scoring 2, 3or 4 | 1) Any Category A clinical feature 1) Any Category B clinical Mo current activity Mo current or
Disease Activity scoring 1 feature scoring scoring 1 but known to have previous activity
-Myocarditis/pericarditis or oRr been active in the
-Severe cardiac arthythmia 2) Any one of the following scoring 2) Sinus tachycardia scoring | past
2, 3or4: 1,2, 30r4 - ie remission
-Mildfmoderate cardiac amrhythmia
(except sinus tachycardia)
Muscle Disease | Myositis resulting in severs muscle 1) Severe muscle inflammaticn 1iMysitis resulting in Mo current activity Mo curent or
Activity inflammation scoring 2, 3or4 scoring 1, moderate inflammation but known to have previous activity
OoRr scoring 1, been active in the
2) Moderate muscle inflammiation OoR past
sconing 2, 3, or 4 2)Myositis resulting overall in | - ie remission

mild inflammiation scoring
scoring 1, 2, 3ord
3)Myalgia scoring scoring
1.2,3ord
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Anexo 4.9 Esclerosis sistémica

Table 2 Medsger Disease Severity Scale (22,47)
Organ system 0 (normal) 1 (mikd) 2 (moderate) 3 (severe) 4 (end stage)
General Wi loss <5%; Wi loss 5-10%; Wt loss 10-15%; PCV Wt loss 15-208; PCV Wt loss 20+%;
POV 37%+; POV 33-3P%;Hb  29-33%; Hb 25-29%; Hb PCV 25%y; Hb
Hb 12.3+ 11.0-12.2 g/dl 9.7-10.92 g/dl 8.3-9.6 g/dl <B8.3 g/di%
qfdl
Peripheral No Raynaud’s requinng  Digital pitting scars [Dugital tip wlcerations  Digital gangrene
vascular Raynauwd's; vasodilators
Raynaud’s
not
requiring
vasoldialtors
5kin T550 T55 1-14 T55 15-29 T55 30-39 T55 40+
Joint/tendon FTP 0-0.9 cm  FTP 1.0-1.9 cm FTP 2.0-3.9 cm FTP 4.0-4.9 cm FTP 5.0+ cm
Muscle Normal Proximal weakness, Proximal weakness, Proximal weakness, Ambulation alds
proximal mild moderate sevierg required
muscle
strength
Gastrointestinal - Normal Distal esophageal  Antibiotics required Malabsorption Hyperalimentation
tract esophagram;  hypoperistalsis; for bacterial syndrome; episodes  required
normal small bowel serles  overgrowth of pseudo-
small bowel  abnormal obstruction
series
Lung DLCO B0+%; DLCO 70-759%; DLCO 50-69%; FVC  DLCO <50%; FVC Oxygen required
FVC B0+%;  FVC 70-79%; 50-69%; sPAP < 50%; sPAP 65+
Mo fibrosts Basllar rales; 50-64 mmHg mmHg
on fibrosis on
radiograph;  radiograph; sPAP
SPAP <15 35-49 mmHg
mmHg
Heart EKG normal;  EKG conduction EKC arrhiythmia; LVEF  EKG arrhythmia CHF; LVEF < 30%
LVEF 50+%  defect; LVEF 40-44% requiring Rx; LVEF
45490 30-40%
Kidney Mo history of  History of 5RC with  History of 5RC with History of SRC with  History of SRC
SRC wath Serum creatinine SErum creatinine SErum creatinine with serum
Serum <1.5 mg/dl 1.5-2.4 myg/dl 2.5-5.0 mg/dl creatinine =5.0
creatinine mg/dl or dialysls
=1.3 mg/dl required
Wi, weight; PCV, packed cell volume (hematocrit); Hb, hemoglobing T55, total skin score; FTP, fingertip to palm distance in flexion; DLCO,
diffusing capacity for carbon monoxide, % predicted; FVC, forced vital capacity, % predicted; sPAP, estimated pulmonary artery pressure
I:v_'.i mm Bchci,- EKG, electrocardiogram; LVEF, left ventricular ejection fraction; Rx, treatment; CHF, congestive heart failure; SRC,
SCler ma renal orsis.

3] Esclerosis adherente al plano profundo
Esclerosis intermedia

|1/ Esclerosis superficial

| 0| Ausencia de esclerosis

cara [3/2]1[0]
Torax P,

3[2]1]o] anterior __ \
13[2]1]0] Brazo ' Brazo [3]2[1]0]
) R mat e, Abdomen 3\2]1@
[312[1]0] Antebrazo &\ | Antebrazo [3[2]1]0]
[3]2[1]0] Mano Y [ N L Mano [312[1]0]
[3[2]1]0] Dedos ' Dpedos [3]2]1]0]
13[2]1]0] Muslo Muslo [3]2]1]0]
[3]2]1]0] Piema pierna [3/2[1]0]
1312[1]0] Pie dl pie [3]2]1]0]

Puntuacién maxima (17 areas): 51
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