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Variceal and non-variceal upper gastrointestinal
bleeding. Analysis of 249 hospitalized patients

Background: Upper gastrointestinal bleeding (UGIB) is one of the main
reasons of hospitalization due to gastrointestinal causes. Reported mortality rates
range from 5 to 12%. Aim: To determine hospital mortality and associated risk
factors in hospitalized patients with UGIB. To compare the clinical characteristics
and outcomes of patients with variceal versus non-variceal UGIB. Material and
Methods: Review of medical records of 249 patients (62% males) discharged with
the diagnosis of UGIB at a clinical hospital between 2015 to 2017. Demographic
and clinical characteristics and adverse clinical outcomes (surgery, length of hospi-
tal stay and in-hospital mortality) were recorded. A comparative analysis between
patients with Variceal and Non-variceal UGIB was carried out. Results: Seventy
two percent of UGIB were non-variceal (peptic ulcer in 44%). Two patients
required surgery (both died). Median of length of hospital stay was seven days
(interquartile range (IQR) 4-13). Overall hospital mortality was 13 and 4% in
variceal and non-variceal UGIB, respectively (p = 0.024). The variables associated
with mortality were: red blood cell transfusion (odds ratio (OR): 18.7, p < 0.01),
elevated creatinine on admission (OR: 3.30, p = 0.03) and variceal bleeding
(OR: 3.23, p = 0.02). Conclusions: Hospital mortality of UGIB remains high,
especially in variceal UGIB. Elevated creatinine levels on admission, the need of
transfusion of red blood cells and variceal etiology are risk factors for mortality.

(Rev Med Chile 2020; 148: 288-294)
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patologia frecuente en el mundo entero, con

una incidencia anual estimada de 40-150
casos por 100.000 habitantes'. Constituye uno de
los principales motivos de hospitalizacién de causa
gastrointestinal, y estd asociada a una significativa
morbilidad y mortalidad, especialmente en los
pacientes mayores de 65 anos’. Por otro lado, la
HDA se asocia a un importante y creciente gasto

l a hemorragia digestiva alta (HDA), es una
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de recursos de salud: a modo de ejemplo, la carga
econémica por HDA en EE. UU. aument6 de 3,3
billones de ddlares en 1989 a 7,6 billones de ddlares
en el 2009°.

La mortalidad por HDA ha sido reportada en
5-12%, sin embargo, evidencia reciente sugiere
que la mortalidad intrahospitalaria ha disminuido,
probablemente debido a avances en el tratamiento
médico y endoscépico de los tltimos afios™®. Se
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han identificado diversos factores de riesgo de
mortalidad a partir de diferentes estudios, pero
no existe consenso respecto de cudl es el factor
prondstico mds importante. Ademads se han de-
sarrollado una serie de scores de riesgo, siendo
algunos de los més frecuentemente usados el score
de Glasgow-Blatchford y el score de Rockall’”.

Respecto a la epidemiologia de la HDA en
Chile, segtin datos provenientes del Ministerio de
Salud para los afios 2015-2016-2017, hubo apro-
ximadamente 8.000 egresos hospitalarios anuales
por HDA". Si bien en el afio 2010 Pavez et al,,
describieron una mortalidad de 8,8% para HDA
no variceal'!, y existe un reporte de mortalidad
de 5% para HDA de todas las causas en nuestro
hospital entre los anos 1995-2000'2, es escasa la
informacién disponible en nuestro pais sobre
mortalidad actual por HDA variceal y no variceal.
Por otro lado, no hay mayor evidencia sobre los
factores que aumenten el riesgo de fallecer por
HDA en nuestra realidad local.

El objetivo primario de este estudio, es de-
terminar la tasa de mortalidad intrahospitalaria
y factores de riesgo asociados, en pacientes
hospitalizados por HDA, en el Hospital Clinico
Universidad de Chile (periodo 2015-2017). El
objetivo secundario, es comparar las caracteristicas
clinicas y desenlaces de los pacientes con HDA-V
versus HDA-NV.

Materiales y Métodos

Disefio del estudio y recoleccion de los datos

Se realizé un andlisis observacional retrospec-
tivo, de todos los pacientes hospitalizados con
diagnoéstico de egreso de HDA, en el Hospital
Clinico Universidad de Chile, entre el 1 de enero
de2015yel 31 de diciembre de 2017, considerando
cada hospitalizacién por HDA como un nuevo
evento. Los pacientes fueron identificados por el
registro de diagndstico de egreso en ficha electré-
nica, incluyendo indicadores del diagnéstico los
siguientes términos y cédigos CIE-10: Hemorragia
gastrointestinal (k 92,2), dlcera péptica (k25, k26,
k27,k28). De los pacientes identificados, se inclu-
y6 a todos quienes luego de revisar su ficha clinica,
se logré confirmar clinicamente el diagndstico de
HDA. Se excluy6 a los pacientes con anemia cré-
nica sin manifestaciones de sangrado digestivo y
a aquellos con hemorragia digestiva baja.
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Las caracteristicas clinicas de los pacientes,
se obtuvieron de la revisiéon de fichas clinicas,
registros del servicio de endoscopia y registros del
banco de sangre de nuestro Hospital.

Para cada uno de los pacientes se registré las
caracteristicas basales, incluyendo: edad, género,
comorbilidad (cirrosis, insuficiencia cardiaca,
cardiopatia coronaria, enfermedad renal aguda
y crénica, accidente cerebro vascular, diabetes,
hipertensién arterial, cdncer metastasico, enfer-
medad pulmonar crénica). Se registraron ademds
los sintomas y signos de presentacion de la HDA:
presencia de melena, hematemesis, sincope,
presencia de compromiso hemodindmico. Se
definié como compromiso hemodindmico leve:
frecuencia cardiaca (FC) > 100 lpm con presion
arterial sistélica (PAS) > 100 mmHg; y compro-
miso hemodindmico severo: PAS < 100 mmHg.
Ademads se registraron resultados de estudios
complementarios, en particular: hemoglobina,
nitrégeno ureico y creatinina de ingreso, y el
diagnéstico endoscépico. Todos los pacientes
fueron sometidos a endoscopia digestiva alta
diagnéstica, realizandose terapia endoscépica
segun los hallazgos. Aquellos pacientes con en-
doscopia digestiva alta normal, que presentaron
hematemesis, se clasificaron dentro del grupo de
HDA-NV. A su vez, se calculd para cada uno de
los pacientes el score de Blatchford, que incluye
los siguientes parametros: Género, nitrégeno
ureico, hemoglobina, PAS, FC, presentacién con
melena, presentacién con sincope, enfermedad
hepadtica, falla cardiaca®’.

Los desenlaces medidos fueron: necesidad de
transfusion de glébulos rojos, requerimiento de
cirugia por la hemorragia, duracién de la hospi-
talizacién y mortalidad intrahospitalaria.

Aspectos estadisticos

La distribucién normal de las variables conti-
nuas se evalué mediante el test de Shapiro-Wilk,
reportandolas como media * desviacién estdndar
o mediana (rango intercuartilico: RIC), de acuerdo
a su distribucion. En el caso de las variables cate-
goricas, éstas fueron reportadas como frecuencia
absoluta y porcentaje (%). Las comparaciones en-
tre el grupo de pacientes con HDA-V y HDA-NV
se realizaron mediante la prueba exacta de Fisher
y la prueba U de Mann-Whitney. Los factores de
riesgo asociados a mortalidad intrahospitalaria
se determinaron mediante modelos de regresién
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logistica crudos (no ajustados), evaluando el efecto
de las siguientes variables: edad > 70 afos, sexo,
presencia de comorbilidades, presentacién con
sincope, presentacién con melena, compromiso
hemodindmico al ingreso, hemoglobina <7 g/dL
al ingreso, necesidad de transfusion de glébulos
rojos, creatinina > 2 mg/dL al ingreso y la etiologia
de la HDA (HDA-V o HDA-NV). En todos los
andlisis, se consider6 como una fuerte evidencia
estadistica un p-valor < 0,05.

Aspecto bioéticos

El presente estudio fue presentado y aprobado
por el Comité ético-cientifico del Hospital Clinico
de la Universidad de Chile, el que se rige por la
declaracion de Helsinki, entre otras normas na-
cionales e internacionales.

Resultados

Poblacion de estudio y caracteristicas basales de
los pacientes (Tabla 1)

Durante el periodo evaluado, se encontraron
249 hospitalizaciones por HDA en nuestro cen-
tro. Las caracteristicas basales de los pacientes se
muestran en la Tabla 1. La mediana de edad fue de
62 anos (RIC 51-63). El 62,3% fueron hombres y
78,7% padecia al menos una comorbilidad. Dentro
de la presentacion clinica destacan la presencia de
melena (73,5%), hematemesis (51%) y sincope

(8%). El 59,4% de los pacientes presentd algin
grado de compromiso hemodindmico a su ingreso,
en 34,9% éste fue leve, y 24,5% de los pacientes
presenté compromiso hemodindmico severo. La
mediana del score de Blatchford de ingreso fue de
11 (RIC 7-13).

Causas de hemorragia digestiva alta (Figura 1)

Todos los pacientes fueron sometidos a endos-
copia digestiva alta. En 95,6% de los casos (238
pacientes), la endoscopia se realizé dentro de las
24 h de ingreso al servicio de urgencia, en 4% (10
pacientes) entre las 24-48 h, y s6lo en 1 (0,4%)
caso, fue realizada entre las 48-72 h. Los hallazgos
endoscépicos encontrados, evidenciaron HDA
por varices en 28% (69 pacientes) de los casos, y
HDA no variceal en 72% (180 pacientes). La fre-
cuencia de los hallazgos endoscépicos especificos
se muestran en la Figura 1, destacando la tlcera
péptica dentro del grupo con HDA-NV, la que
se evidencid en 44% de los pacientes. Ademas se
encontré: esofagitis erosiva/tlcera esofagica 10%,
gastropatia/duodenopatia erosiva 11%, neoplasia
gastrointestinal 5%, sindrome de Mallory Weiss
4%, lesién de Dieulafoy 4%, angiodisplasia 2%,
GAVE 2% (Ectasia vascular gastrica antral), tlcera
de Cameron 2%, tlcera/erosion de la anastomosis
gastroyeyunal 4%, EDA normal 2%, otros hallaz-
gos 10% (hematoma fondo gastrico, gastropatia
hemorragica, sangrado post ERCP, pdlipos gas-
tricos erosionados).

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

Total
(n = 249)

62 (51-63)
155 (62,3%)

Edad en anos (mediana, RIC)
Hombres (n, %)

Compromiso hemodinémico:

No (FC < 100, PAS = 100) 101 (40,5%)

FC > 100, PAS = 100 (n, %) 87 (34,9%)

PAS < 100 (n, %) 61 (24,5%)
Melena (n, %) 183 (73,5%)
Hematemesis (n, %) 127 (51%)
Creatinina ingreso (mg/dL) 1,3+x1,7

196 (78,7%)
11 (7-13)

Comorbilidad asociada (n, %)

Score de Blatchford (mediana, RIC)

HDA No variceal HDA Variceal p valor
(n = 180) (n = 69)
62 (48,5-76) 62 (54-67) 0,475
115 (63,9%) 40 (58%) 0,465
72 (40,0%) 29 (42,0%) 0,775
69 (38,3%) 18 (26,0%) 0,076
39 (21,6%) 22 (31,8%) 0,102
140 (77,8%) 43 (62,3%) 0,016
72 (40%) 55 (79,7%) 0,001
1.4 =19 1,1+0,8 0,037
127 (70,6%) 69 (100%) 0,001
10 (7-12) 11 (9-14) 0,007

HDA: hemorragia digestiva alta. RIC: rango intercuartil. FC: frecuencia cardiaca. PAS: presién arterial sistlica.
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Figura 1. Causas de hemorragia digestiva alta.

Comparacién por grupo de HDA y desenlaces
(Tablas 1y 2)

Al analizar y comparar las caracteristicas basa-
les de los pacientes con HDA-V versus HDA-NV
(Tabla 1), no hubo diferencias significativas, en
cuanto a edad, género ni perfil hemodindmico al
momento del ingreso. Aquellos con HDA-V se
presentaron predominantemente con hemate-
mesis (79,7% vs 40%, p = 0,001), tuvieron crea-
tinina de ingreso menor (1,1 mg/dL vs 1,4 mg/dL,
p =0,0307), todos padecian alguna comorbilidad
(100% vs 70,6%, p = 0,001), y un score de Blat-
chford mayor que aquellos con HDA-NV (11 vs
10, p = 0,007).

En todos los pacientes con HDA-V las varices
fueron ligadas y entraron en un programa de erra-
dicacién endoscopica. Los pacientes con HDA-NV
recibieron terapia endoscépica sila lesion identifi-
cada estaba sangrando activamente o se encontrd
vaso visible en la lesion. La terapia fue siempre
una intervencién mecénica (clip) generalmente
combinada con inyeccién con adrenalina.

En relacién a las intervenciones requeridas y
desenlaces adversos (Tabla 2), destaca la necesidad
de transfusion de globulos rojos en 53,4% de los
pacientes recibiendo una mediana de 2 unidades
(RIC 2-4) durante la hospitalizacién. La mediana
de estadia hospitalaria fue de 7 dias (RIC 4-13).
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La estadia hospitalaria mas prolongada fue de 146
dias, en un paciente cirrético con HDA-V. Los pa-
cientes con HDA-V presentaron mayor necesidad
de transfusion de glébulos rojos (66,7% vs 49,3%,
p = 0,011), mayor ndmero de unidades de los
mismos (3 vs 2, p = 0,048), y estadia hospitalaria
mds prolongada que aquellos con HDA-NV (11
vs 5, p =0,001).

S6lo 2 pacientes requirieron cirugia, ambos
portadores de utlcera duodenal, y tras fallo de la
terapia endoscdpica. Ambos pacientes fallecieron
durante la hospitalizacién.

Mortalidad intrahospitalaria (Figura 2)

La tasa de mortalidad intrahospitalaria se
muestra en la Figura 2. De las 249 hospitalizacio-
nes por HDA durante el periodo de 3 anos eva-
luado, se observ$ una mortalidad global de 6,8%
(17 pacientes). En los pacientes con HDA-V, la
mortalidad fue de 13% y en los con HDA-NV de
un 4,4%. Al comparar ambos grupos, la diferencia
fue estadisticamente significativa (13% vs 4,4%,
p =0,024).

Factores asociados a mortalidad (Tabla 3)

Los factores de riesgo asociados a mortalidad
(Tabla 3) fueron la necesidad de transfusién de
glébulos rojos (OR 18,675, p = 0,005), la creatinina
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Tabla 2. Intervenciones requeridas y desenlaces

Total
(n = 249)
Necesidad transfusion de GR (n, %) 133 (53,4%)
Transfusion de GR (mediana Unidades, RIC) 2 (2-4)
Dias de hospitalizacion (mediana, RIC) 7 (4-13)
Cirugia (n, %) 2 (0,80%)

GR: glébulos rojos. RIC: rango intercuartil.

HDA No variceal HDA Variceal p valor
(n = 180) (n = 69)
87 (49,3%) 46 (66,7%) 0,011
2 (1-3) 3 (2-5) 0,048
5(3-9) 11 (7-20) 0,001
2 (1,1%) 0 1

Figura 2. Mortalidad intra-
hospitalaria.

Tabla 3. Factores asociados a mortalidad

Factor de riesgo Odds ratio p valor

crudo

Edad > 70 afnos 1,54 0,365
Sexo masculino 0,47 0,111
Comorbilidad crénica* - -

Melena 0,26 0,005
Sincope 1,32 0,732
Compromiso hemodindmico 1,29 0,604
Hemoglobina < 7 g/dL 0,75 0,619
Transfusion de GR 18,67 0,005
Creatinina de ingreso = 2 mg/d| 3,30 0,034
HDA variceal 3,23 0,021

*No fue posible calcular un OR ya que todos los pacientes sin
comorbilidades sobrevivieron. OR: Odds ratio; GR: Glébulos
rojos; HDA: hemorragia digestiva alta.
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de ingreso elevada > 2 mg/dL (OR 3,30, p = 0,034)
y la HDA variceal (OR 3,23, p = 0,021). De los
53 pacientes que no tenian alguna comorbilidad
conocida al ingreso, ninguno fallecié.

Discusién

Durante los ultimos tres afos (2015-2017)
la mortalidad por HDA en el Hospital Clinico
Universidad de Chile sigue siendo elevada (6,8%),
siendo mds frecuente en aquellos con HDA-V que
en el grupo de HDA-NV, en los que requieren
transfusién de glébulos rojos, y en los que presen-
tan creatinina elevada al ingreso. Por otro lado, se
observan algunas diferencias en la presentacién
clinica de los pacientes con HDA-V y HDA-NV,
pero no en sus caracteristicas demograficas (como
edad y sexo).

Rev Med Chile 2020; 148: 288-294
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Las caracteristicas epidemiolégicas, y la etio-
logia de la HDA en nuestros pacientes es similar a
la descrita en la literatura'!*. Encontramos que la
mayoria de los pacientes hospitalizados por HDA
fueron hombres, con mediana de edad mayor a 60
afios. En nuestra serie, en 72% de los casos eva-
luados, se atribuy6 la HDA a etiologia no variceal,
siendo la principal causa la tlcera péptica. Dentro
de las causas de HDA no variceal, cabe destacar el
alto porcentaje de lesiones de Dieulafoy encontra-
do (4%), mayor a lo reportado por otros grupos'.
La HDA-V, da cuenta de 28% de nuestros casos.
Este porcentaje es bastante mayor a lo reportado
en nuestro mismo centro, entre los aflos 1995 al
2000, en donde la etiologia variceal correspondi6
a 17% de los casos (y la tdlcera péptica también
ocupé el primer lugar con 66% de los casos)"?. Esta
diferencia podria deberse a que nuestro hospital
es uno de los centros de referencia de hepatologia
y trasplante hepdtico, que se manifiesta en el au-
mento de proporcién de los cirrdticos avanzados,
complicados, entre los pacientes controlados.

La necesidad de cirugia en este estudio fue ex-
cepcional, s6lo 2 pacientes (0,80%) la requirieron,
ambos luego de fracaso de la terapia endoscépica, y
los 2 pacientes fallecieron. La mediana de duracién
de hospitalizacién en nuestros pacientes fue de 7
dias. En un estudio prospectivo francés, con 3.298
pacientes, se reportd la necesidad de cirugfa en 3%
del grupo total, y una mediana de hospitalizacién
de 7 dias". Otro trabajo més reciente, que incluyé
a 4.474 pacientes (s6lo con HDA-NV), reporta la
necesidad de cirugia en 3,62%, y una mediana de
hospitalizacién de 6 dias'. Por lo que la cirugia
por HDA en la actualidad, tanto en los datos
internacionales como en nuestros pacientes, es
de excepcion.

La mortalidad intrahospitalaria global, en
los tres afios evaluados, correspondi6 a 6,8%,
y fue significativamente mayor en los casos de
HDA-V, alcanzando 13% en este grupo. Sin
embargo, el episodio agudo de HDA-V fue con-
trolado en la gran mayoria de éstos pacientes, y
la causa de muerte fue su enfermedad hepdtica
avanzada, descompensada tras la hemorragia. En
los casos de HDA-NV, la mortalidad fue de 4,4%,
cifra considerablemente menor a la reportada
en Chile por Pavez et al. en el ano 2010, en 91
pacientes evaluados por HDA no variceal en un
hospital de Santiago, en donde la mortalidad
fue de 8,8%!".
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La mortalidad global reportada en nuestro
centro para los anos 1995 al 2000 fue de 5%,
destacando que la etiologia del sangrado en estos
casos fue ulceroso péptico y variceal en similar
proporcién'? Podria explicarse el aumento de la
mortalidad actual en nuestro centro, en compara-
ci6n ala descrita para los afios 1995-2000, debido a
que el porcentaje actual de HDA de origen variceal,
es casi el doble de la descrita previamente.

Al evaluar los factores asociados a mortalidad
en este estudio, se encontré que se asociaron de
forma independiente tres factores: la transfusién
de glébulos rojos, la creatinina de ingreso mayor
oigual a 2 mg/dL, y la etiologfa variceal. Factores
asociados a mortalidad encontrados en estudios
previos son hemoglobina de ingreso menor?
varices', Score de Rockall, comorbilidades, PAS
< 100", niveles elevados de creatinina, sangrado
activo en la endoscopia'”*®. La realizacién precoz
de endoscopia permite la identificacién de la causa
de HDA en la mayoria de los pacientes y al mis-
mo tiempo da posibilidades a las intervenciones
terapéuticas. En la mayorfa, se logra obtener una
hemostasis satisfactoria, en algunos casos repitien-
do el tratamiento endoscépico.

Las fortalezas de nuestro estudio, en primer
lugar, es que todos los pacientes evaluados fueron
sometidos a endoscopia digestiva alta durante su
hospitalizacién, lo que nos permite con precisiéon
evaluar las causas de HDA. Por otro lado, se in-
cluy6 un gran ndmero de pacientes. La principal
limitacion, estd dada por la naturaleza retrospec-
tiva del estudio, y la fuente de obtencién de los
datos. Otra limitacién, es que se evalué sélo la
mortalidad intrahospitalaria por HDA, siendo
un dato conocido que la mortalidad luego de un
episodio de HDA estd incrementada con respecto a
la poblacién control, incluso hasta un afio después
de producido el evento hemorragico'”'**. Un es-
tudio prospectivo, con seguimiento de pacientes
después de su alta, podria dar cifras de mortalidad
aun mads elevadas.

En conclusién, a pesar de los avances en el
tratamiento endosc6pico, la mortalidad por HDA
en los 3 ultimos afios persiste elevada, alcanzando
en nuestro centro 6,8% de mortalidad global.
La creatinina de ingreso elevada, la necesidad
de transfusién de glébulos rojos y la etiologia
variceal, son factores de riesgo asociados a mor-
talidad en nuestros pacientes. Los pacientes con
HDA de origen variceal se presentan en general
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con mayor gravedad al ingreso, comparados con
los con etiologia no variceal, presentando mayor
score de Blatchford, aunque sin diferencias signi-
ficativas con respecto a su perfil hemodindmico.
Ademas, los primeros presentan peores desenla-
ces, requiriendo mds frecuentemente transfusion
de glébulos rojos, mayor nimero de unidades
transfundidas, hospitalizacién mds prolongada
y mayor mortalidad. La cirugfa en hemorragia
digestiva actualmente es excepcional, sélo después
del fracaso de la terapia endoscépica.
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