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RESUMEN

Antecedentes: La hemorragia digestiva alta (HDA) constituye una de las
emergencias mas frecuentes, con una mortalidad de 2.8 a 12.9% en nuestro
medio. La pandemia por el SARS-CoV-2 significo un gran desafio para los
sistemas de salud. Siguiendo diversas guias se establecieron recomendaciones
para la realizacion de examenes endoscoOpicos; cambiando los algoritmos de
atencion y manejo de los pacientes con HDA. Objetivo: Determinar y
comparar la mortalidad y severidad de los pacientes con HDA de la etapa
prepandémica versus la pandémica en un Hospital de nivel III-2.
Metodologia: Estudio observacional analitico, cohorte retrospectiva. Se
recolectaron los datos de los pacientes mayores de 18 afios con el diagnéstico
de HDA admitidos al Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins
divididos en dos periodos, desde noviembre 2019 al 15 de marzo del 2020
(prepandemia) y del 16 de marzo al 31 de noviembre del 2020 (pandemia).
Se registraron las variables socio demograficas, pre endoscopicas y post
endoscopicas, llenando una ficha y base de datos para analizarlos con Stata
version 14. Resultados: Se incluyeron 449 pacientes (63.5% hombres,
mediana 68 afios). En los analisis multivariados, se encontr6 que los pacientes
expuestos presentaron menores probabilidades de HDA severa en
comparacion a los no expuestos (OR ajustado=0.32, IC 95%:0.19-0.52;
p<0.001), lo cual se mantuvo después del ajuste por edad y sexo (OR
ajustado=0.28, IC 95%:0.17-0.46; p<0.001). Ademas, otras variables que se
mantuvieron asociadas a la severidad fueron la cirrosis hepatica, la caida de
hemoglobina y el score de Rockall. En relacion con la mortalidad general,

posterior a los analisis multivariados se encontré que el score de Glasgow



Blatchford y la exposicion a la pandemia se asociaron a una mayor
mortalidad, lo cual se mantuvo después del ajuste por edad y sexo (OR
ajustado=4.20, IC 95%:2.19-11.23; p=0.004). Finalmente en el analisis por
subgrupos, en los expuestos se encontrd una menor edad, menor puntaje de
Glasgow Blatchford (11 vs. 13, p<0.001) y de Rockall (4 vs. 5, p=0.021).
Ademas, tuvieron una menor aplicacion de terapia endoscopica (33.69% vs
58.68%, p<0.001) con una tasa de hemostasia efectiva inferior (40.12% vs
55.7%, p=0.020). Existi6é una diferencia estadisticamente significativa en las
categorias de Forrest IIC y III, siendo mayor en los expuestos. Conclusiones:
Los pacientes expuestos a la pandemia presentaron una menor probabilidad
de HDA severa en comparacion a los no expuestos. Sin embargo, presentaron
una mayor probabilidad de mortalidad por todas las causas. Los factores
asociados a la severidad fueron ademads la cirrosis hepatica, la caida de
hemoglobina y el score de Rockall; mientras que el otro factor asociado a la

mortalidad fue el score de Glasgow Blatchford.

PALABRAS CLAVE
Hemorragia gastrointestinal, SARS-CoV-2, endoscopia, indice de severidad

de la enfermedad, mortalidad



ABSTRACT

Background: Upper gastrointestinal bleeding (UGIB) is one of the most
common medical emergencies, with a mortality rate ranging from 2.8% to
12.9% in our setting. The SARS-CoV-2 pandemic represented a major
challenge for healthcare systems. Following various guidelines,
recommendations were established regarding the performance of endoscopic
examinations, leading to changes in the algorithms for the care and
management of patients with UGIB. Objective: To determine and compare
the mortality and severity of patients with UGIB during the pre-pandemic and
pandemic periods at a level III-2 hospital. Methodology: An analytical
observational study with a retrospective cohort design was conducted. Data
was collected from patients over 18 years of age diagnosed with UGIB who
were admitted to Edgardo Rebagliati Martins National Hospital. Patients were
divided into two periods: from November 2019 to March 15, 2020 (pre-
pandemic) and from March 16 to November 31, 2020 (pandemic).
Sociodemographic, pre-endoscopic, and post-endoscopic variables were
recorded using a data collection form and database and analyzed using Stata
version 14. Results: A total of 449 patients were included (63.5% men;
median age, 68 years). After multivariable analyses, patients exposed to the
pandemic had lower odds of severe UGIB compared with unexposed patients
(adjusted OR=0.32, 95% CI: 0.19-0.52; p<0.001). This association remained
after adjustment for age and sex (adjusted OR=0.28, 95% CI: 0.17-0.46;
p<0.001). Other variables that remained associated with severity were liver

cirrhosis, a decrease in hemoglobin levels, and the Rockall score. Regarding



overall mortality, multivariable analyses showed that the Glasgow Blatchford
score and exposure to the pandemic were associated with higher mortality.
This association remained after adjustment for age and sex (adjusted
OR=4.20, 95% CI: 2.19-11.23; p=0.004). Finally, in the subgroup analysis,
patients exposed to the pandemic were younger and had lower Glasgow
Blatchford scores (11 vs. 13, p<0.001) and Rockall scores (4 vs. 5, p=0.021).
In addition, endoscopic therapy was performed less frequently in this group
(33.69% vs. 58.68%, p<0.001), with a lower rate of effective hemostasis
(40.12% vs. 55.7%, p=0.020). A statistically significant difference was
observed in the Forrest IIC and III categories, which were more frequent
among exposed patients. Conclusions: Patients exposed to the pandemic had
lower odds of severe UGIB compared with unexposed patients. However,
they had higher odds of all-cause mortality. Other factors associated with
severity were liver cirrhosis, a decrease in hemoglobin levels, and the Rockall
score, while the other factor associated with mortality was the Glasgow

Blatchford score.

KEYWORDS Gastrointestinal Hemorrhage, SARS-CoV-2, Endoscopy,

Severity of lllness Index, Mortality
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INTRODUCCION

La hemorragia digestiva alta (HDA) constituye una de las emergencias
médicas mas frecuentes e importantes en la practica hospitalaria. Representa
una de las principales causas de atencion urgente en la especialidad de
gastroenterologia, debido a la morbimortalidad asociada y a la necesidad de
un manejo oportuno. A nivel mundial, se estima una incidencia anual que
oscila entre 50 y 150 casos por cada 100 000 habitantes (1), mientras que en
los paises occidentales esta puede llegar a ser de 100 a 150 casos por cada
100 000 habitantes por afio (2). La hemorragia digestiva alta tiene multiples
etiologias; sin embargo, la enfermedad ulcero péptica continta siendo la
causa mas frecuente. En el Peru, esta representa aproximadamente el 44 % de
los casos de HDA. No obstante, existen otras causas, entre las que destacan
las varices esofagicas, gastricas o duodenales, el sindrome de Mallory-Weiss,
las angiodisplasias, la esofagitis, la gastritis, la duodenitis y las neoplasias del
tracto gastrointestinal, entre otras (3). La identificacion de la etiologia es
fundamental, ya que condiciona el abordaje terapéutico, el riesgo de
resangrado y el pronostico del paciente.

En relacion con los desenlaces clinicos, la mortalidad asociada a la HDA
continua siendo también importante. A nivel internacional, se reportan tasas
de mortalidad que varian entre el 5 % y el 14 % (4,5), mientras que en el Pert
estas oscilan entre el 2,8 % y el 12,9 %, especialmente en los pacientes con
cuadros de mayor gravedad o con comorbilidades asociadas (3,6). Estas cifras
reflejan la importancia de implementar estrategias dirigidas a optimizar el
diagnostico y el tratamiento.

En este contexto, la estratificacion temprana de la severidad de los pacientes



con HDA también constituye un componente esencial en la practica clinica.
La utilizacion de escalas prondsticas y algoritmos de manejo permite
identificar de manera precoz a aquellos pacientes con mayor riesgo de
complicaciones, priorizar la realizacion de procedimientos endoscopicos
diagnosticos y terapéuticos, optimizar la asignacion de recursos hospitalarios
y establecer el nivel de atencidon mas adecuado.

Por otro lado, la pandemia ocasionada por el sindrome respiratorio agudo por
el coronavirus 2 (SARS-CoV-2), declarada en el afo 2020 tras la
identificacion inicial del virus en la ciudad de Wuhan, China, represent6 un
desafio sin precedentes para los sistemas de salud a nivel nacional y mundial,
pues modificé de manera significativa la prestacion de los servicios médicos
(7). La progresiva comprension de los mecanismos de propagacion de la
infeccion permitid establecer que la principal via de transmision era la
diseminacion mediante gotas respiratorias y aerosoles. Esto tuvo un impacto
particularmente importante en nuestra practica clinica, debido a que los
procedimientos endoscopicos implicaban un riesgo de exposicion tanto para
el personal de salud como para los pacientes, al coexistir multiples
mecanismos potenciales de transmision, entre ellos la generacion de
aerosoles, el contacto estrecho humano, la contaminacion de superficies y la
posible presencia del virus en materia fecal (8). En consecuencia, diversos
centros hospitalarios implementaron medidas destinadas a reducir el riesgo
de transmision viral. Entre ellas se incluyeron la suspension o postergacion
de consultas médicas no urgentes, procedimientos endoscopicos electivos y
diversos examenes auxiliares. Asimismo, se desarrollaron nuevos protocolos

para el manejo de las patologias de emergencia, incluida la hemorragia



digestiva alta, con el propdsito de garantizar una atencion segura tanto para
los pacientes como para el personal sanitario a cargo. En el Peru, estas
modificaciones se sustentaron en las recomendaciones emitidas por diversas
sociedades cientificas de gastroenterologia, las cuales establecieron la
suspension temporal de los procedimientos endoscopicos considerados no
urgentes o electivos (9). Asimismo, se incorpor6 la realizacion de pruebas
diagnoésticas para la deteccion de la enfermedad por coronavirus 2019
(COVID-19), como las pruebas de antigeno o la reaccidon en cadena de la
polimerasa (PCR), antes de la ejecucion de procedimientos endoscdpicos de
urgencia, de acuerdo con la disponibilidad y los protocolos establecidos por
cada hospital (10). Estas medidas permitieron disminuir el riesgo de
transmision intrahospitalaria, no obstante, también pudieron generar retrasos
en la atencidon y modificaciones en los tiempos de intervencion de diversas

patologias como la HDA.

Por lo expuesto, surge la necesidad de evaluar si, en el contexto de la
pandemia por SARS-CoV-2, las modificaciones implementadas en los
protocolos de atencion, la reorganizacion de los servicios de salud, la
priorizacion de recursos hospitalarios y las posibles demoras en la busqueda
de atencion médica influyeron en desenlaces clinicos de los pacientes con
HDA como la mortalidad y severidad. Asimismo, es relevante identificar y
comparar los factores asociados con la mortalidad y la severidad de estos
pacientes, con el proposito de establecer si el contexto sanitario modificé el
comportamiento clinico de esta patologia o el impacto de sus principales

factores prondsticos. Esto permitird comprender las consecuencias indirectas



que una crisis sanitaria de gran magnitud puede ejercer sobre las
enfermedades no transmisibles de atencion urgente. Ademas, los resultados
podran servir como base para optimizar las estrategias de organizacion
hospitalaria, la asignacion de recursos, la actualizacion de protocolos
asistenciales y la formulacion de politicas de salud publica orientadas a
garantizar la continuidad y calidad de la atencion de pacientes con HDA

durante futuras emergencias epidemiologicas.



II.

OBJETIVOS

El objetivo general de este trabajo es determinar y comparar la mortalidad y
severidad de los pacientes con hemorragia digestiva alta de la etapa
prepandémica versus la etapa pandémica por SARS-CoV-2 en un Hospital de
nivel III-2. El objetivo especifico es determinar los factores asociados con el
riesgo de severidad y mortalidad por hemorragia digestiva alta en la etapa

prepandémica y pandémica por SARS-CoV-2 en un Hospital de nivel I1I-2.



I11.

MARCO TEORICO

El Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins (HNERM) donde se
realiza el estudio es un centro de referencia a nivel nacional, que maneja
normalmente pacientes con multiples comorbilidades y patologias
complejas; y su servicio de emergencia realiza aproximadamente 160 mil
atenciones anuales (11). El inicio de su funcionamiento se remonta al 3 de
noviembre de 1958, inaugurdndose con 466 camas. Catorce afios después
disponia ya de 1333 camas, siendo considerado como uno de los hospitales
mas grandes de América del Sur (12). A lo largo de los afios el servicio de
emergencia se ha ido modificando, y en la década de los 90 con el aumento
de los asegurados y la crisis econdmica, se evidencio la deficiencia de
recursos y la saturacion del servicio por la gran cantidad de pacientes. A
inicios del siglo XXI se crean areas para el paciente critico como la Unidad
de Shock Trauma, la Unidad de Criticos de Emergencia, la Unidad de
Cuidados Intermedios en Emergencia y la Unidad de dolor toracico las
cuales ayudan a fortalecer la atencion de los pacientes con patologias de
emergencia o urgencia (12). Y en el afio 2016 es que se inaugura el Centro
de Emergencia de Lima Metropolitana (CELIM) que inicialmente estaba
planificado para atender pacientes con emergencias de todo Lima; no
obstante, finalmente funcioné como parte del seguro social siendo
nombrado Centro de Emergencias del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins (11). Este edificio cuenta con una capacidad para 169 camillas, pero
pueden incrementarse a mas de 300, considerando el uso de pasillos y sillas
en observacion (5,12). El 18 de octubre de 2019 se inaugurd el area de

endoscopia del CELIM que contaba con sus propias torres de endoscopia y



equipos, pero seguia siendo dependiente del Departamento de Aparato
Digestivo del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins. Esta unidad
fue concebida para la atencion endoscdpica de urgencias, especialmente de
pacientes con HDA y significo algunos cambios en los flujos de atencion.
Asimismo, increment6 la capacidad resolutiva del hospital para responder a
la creciente demanda asistencial de los pacientes con patologias
gastrointestinales. Las unidades de hemorragia digestiva fueron después
modernizadas con mejoras en infraestructura y equipamiento, manteniendo

surol como centro de referencia para la atencion endoscopica de emergencia

(13).

Cabe mencionar que, en el afio 2020, en el contexto de la pandemia por
SARS- CoV- 2, existieron cambios en la distribucion de ambientes en gran
parte del Hospital y especificamente en las areas de emergencias tanto en la
edificacion central antigua como en el CELIM. Se instauraron inicialmente
areas dentro del Hospital central para pacientes con COVID, y el CELIM
recibia “pacientes no COVID” o sin el diagnostico confirmado atn (sin
sintomatologia respiratoria); sin embargo, con el paso de los meses debido
a la gran demanda de pacientes este centro de emergencia también empezo
a funcionar como area COVID (12,14). El é4rea de hospitalizacion de
gastroenterologia en la edificacion antigua no llego a ser nunca considerada
como area COVID, solo la Unidad de hemorragia digestiva central recibia
a los pacientes con COVID para realizar el procedimiento endoscdpico y

posteriormente regresaban a las unidades COVID del hospital o al CELIM.



También es importante recordar la curva epidemioldgica del SARS-CoV 2
en el Perti, donde el primer caso confirmado ocurri6 el 06 de marzo del 2020
y el inicio de la cuarentena implementada por el gobierno fue desde el 16 de
marzo de ese mismo afio. Después de lo cual se registraron tres principales
olas de la pandemia. La primera comprendi6 el intervalo desde abril hasta
justamente noviembre del afio 2020 (15). Aunque otro estudio sefiala el
inicio de la segunda ola en nuestro pais a partir de ese mes, siendo reportada
la mayor seroprevalencia de la primera ola en Julio del 2020 (16).

En relacion con el comportamiento de los pacientes con HDA que acudian
a los centros hospitalarios en la pandemia, existen trabajos previos que
estudiaron diferentes caracteristicas epidemiologicas, clinicas 'y
endoscopicas. Un manuscrito en Espafa realizado entre marzo a abril del
2019 versus marzo a abril del 2020 encontrd que el nimero de endoscopias
de emergencias realizadas durante la pandemia se redujo en un 44% (17).
Un estudio en Estados Unidos realizado también en marzo del 2020 que
incluy6 a 165 pacientes (89 prepandemia y 76 post pandemia) encontrd que
la edad de los pacientes con HDA durante la pandemia fue
significativamente mayor que prepandemia (68 afios vs. 62 afios). Ademas,
encontrd que en la pandemia los pacientes requerian una mayor estancia
hospitalaria (20 dias vs 11 dias), con una mayor tasa de mortalidad (36% vs
12.5%), siendo la causa mas comun de mortalidad, la insuficiencia
respiratoria por el SARS-CoV-2 (18). Otro estudio en el mismo pais, que
comprendia el periodo de marzo a mayo del 2020 e incluia una mayor
poblacion (534 pacientes prepandemia vs. 904 pacientes en la pandemia)

determiné que una mayor cantidad de pacientes con HDA durante la



pandemia requiri6 admisién hospitalaria 73.6% vs. 67.8%. Ademas,
encontrdé una mayor severidad del cuadro durante la pandemia; variable
medida por necesidad de transfusion sanguinea, presencia de shock, valor
de hemoglobina critico, entre otros. Concluyd ademas que la raza o etnia
minoritaria presentaba un mayor ingreso a unidades de cuidados intensivos
y shock por HDA (p<0.05) (19). Estos datos difieren de lo encontrado por
un estudio en nuestro pais realizado entre octubre del 2019 a junio 2020 que
incluyd a 219 pacientes (154 endoscopias en prepandemia vs 65
endoscopias en pandemia). En este trabajo reportan que no se encontrd una
diferencia significativa en la estancia hospitalaria ni en la mortalidad entre
el periodo prepandemia vs pandemia. Y como resultado principal
encontraron que el tiempo entre la llegada al centro hospitalario y la
realizacion del procedimiento endoscopico fue significativamente mayor
durante la pandemia (10, vs. 13 horas, p =0,019); sin embargo, no se
analizaron mas variables clinicas (20). Mientras que, en Asia
especificamente en China en un trabajo multicéntrico se contactaron con 12
centros endoscopicos hospitales a través de una encuesta via e-mail y
registraron que el numero de endoscopias por emergencia que se realizaban
disminuy6 considerablemente en la etapa pandémica (en un 73.4%), pero
que la probabilidad de encontrar hallazgos de una HDA se increment6
significativamente 3.68% versus 6.13% (21). De modo que, conociendo el
escenario y contexto donde se realiza el estudio y la evidencia reportada por
investigaciones previas que evaluaron ciertas caracteristicas y desenlaces en
los pacientes con HDA en diferentes poblaciones, resulta pertinente analizar

su comportamiento en nuestro medio y sistema de salud. Comparar la



mortalidad y la severidad de los pacientes con hemorragia digestiva
atendidos durante el periodo prepandemia y durante la pandemia permitird
generar evidencia sobre el posible impacto que tuvo la emergencia sanitaria
en la evolucion de estos pacientes. Asimismo, los hallazgos proporcionaran
informacion til para orientar futuras estrategias de atencion, optimizar la
asignacion de recursos, y fortalecer la toma de decisiones clinicas y de salud

publica frente a escenarios similares.
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IV.

METODOLOGIA

1. Diseio del estudio:

Estudio observacional, analitico de tipo cohorte retrospectivo.

2. Poblacion:
Pacientes con diagndstico de hemorragia digestiva alta admitidos al Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins (HNERM) durante el periodo

comprendido entre noviembre del 2019 a noviembre del 2020.

v No Expuestos a pandemia o prepandemia: Pacientes con hemorragia

digestiva alta admitidos al Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins
durante el periodo prepandémico, comprendido entre 01 de noviembre del

2019 al 15 de marzo del 2020

v Expuestos a la pandemia: Pacientes con hemorragia digestiva alta

admitidos al Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins durante el primer periodo pandémico
por SARS-Cov-2, comprendido entre el 16 de marzo al 30 de noviembre

del 2020.

e Criterios de inclusion:
- Pacientes mayores de edad, es decir mayores de 18 afos
- Pacientes con diagndstico de hemorragia digestiva alta que fueron admitidos

al Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins entre noviembre del 2019

11



a noviembre del 2020 y con indicacion de estudio endoscdpico

Pacientes que no fallecieron dentro del primer dia de atencion, antes de la
realizacion de la endoscopia y en quienes no fue posible obtener las
variables necesarias para el estudio.

Historia clinica electronica de los pacientes que se encontraban disponibles

en el sistema, con los parametros clinicos, de laboratorio y endoscdpicos.

Criterios de exclusion:

Pacientes que no fueron admitidos a la emergencia

Pacientes que no responden a las medidas de resucitacion en la unidad de
shock trauma

Paciente con antecedente de cancer géstrico en estadio avanzado
Pacientes con contraindicacion absoluta para la realizacion de una
endoscopia digestiva como perforacion gastrointestinal

Pacientes con estenosis del esdfago, estdbmago o piloro que no permite el

paso del endoscopio

Muestra

Como se tenia disponible la poblacion total dentro del periodo de estudio,
se considerd esta poblacion como el total de la muestra. En la etapa
prepandémica se incluyeron aproximadamente a 160 pacientes y en la etapa
pandémica, a 270 pacientes. Considerando la literatura actual (18, 19, 20,
21) y utilizando el software OpenEpi se realizd el céalculo del poder
estadistico de este estudio, encontrandose un nivel de significacion del 95%,

con una potencia del 92.9%, razoén de tamafio de muestra expuesto/no
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expuesto de 1.6:1, con una razoén de riesgo de 2.7.

Definicion operacional de variables

Edad: Considerada como variable independiente, cuantitativa discreta,
medida en escala de razon . El dato se obtuvo del registro en la historia
clinica electronica . Se expresé como edad en afios cumplidos desde el
nacimiento . Luego se registrd en una ficha de recoleccion de datos.

Sexo: Considerada como variable independiente, cualitativa dicotdomica,
medida en escala nominal . Se tomo el dato del registro en la historia clinica
electronica. Se expresé como sexo fenotipico, masculino o femenino .
Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Comorbilidades: Considerada como variable independiente, medida en
escala nominal. Se tomo el dato del registro en la historia clinica electronica
. Se incluyeron a la cirrosis hepatica, episodio previo de hemorragia
digestiva alta y otras comorbilidades, esta ultima variable incluy6 a la
enfermedad renal cronica, la hipertension arterial, diabetes mellitus y/o
alguna cardiopatia . Luego se registraron en la ficha de recoleccion de datos.
Diagnéstico de COVID: Considerada como variable independiente,
cualitativa dicotomica, medida en escala nominal . Se tomo el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresé como si o no . Luego
se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Consumo de antiinflamatorios no esteroides (AINES) o antiagregantes:
Considerada como variable independiente, cualitativa dicotdmica, medida
en escala nominal . Se tom6 el dato del registro en la historia clinica

electronica. Se expres6 como si 0 no . Luego se registrd en la ficha de
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recoleccion de datos.

Consumo de anticoagulantes: Considerada como variable independiente,
cualitativa dicotomica, medida en escala nominal . Se tomo el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresd como si o no . Luego
se registrd en la ficha de recoleccion de datos.

Referencia desde otro centro de salud u hospital: Considerada como
variable independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el
dato del registro en la historia clinica electronica . Se expresé como si 0 no
. Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Forma de presentacion clinica: Considerada como variable independiente,
medida en escala nominal . Se tomo el dato del registro en la historia clinica
electronica . Se incluyé a las categorias melena, hematemesis,
hematoquecia, vomito borraceo, caida en la hemoglobina . Luego se registrd
en la ficha de recoleccion de datos.

Valor de hemoglobina: Considerada como variable independiente,
cuantitativa continua, medida en escala de razon . Se registro el primer valor
de hemoglobina a la admision hospitalaria registrada en la historia clinica .
Se expres6 como valor de hemoglobina sérica en gramos por decilitro (g/dl).
Luego se registrara en la ficha de recoleccion de datos

Valor de plaquetas: Considerada como variable independiente, cuantitativa
discreta, medida en escala de razon . Se registro el primer valor de plaquetas
registrada en la historia clinica al ingreso hospitalario . Se expresdé como
plaquetas en unidades de x 10°/uL. Luego se registr6 en la ficha de

recoleccion de datos
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Relacion Urea/Creatinina: Considerada como variable independiente,
cuantitativa, medida en escala de razon, se registrd el primer valor de
urea/creatinina que figure en la historia clinica al ingreso o mas cercano al
episodio de hemorragia digestiva . Se expres6é como el valor numérico de
creatinina en milimoles por litro (mmol/L). Luego se registrd en la ficha de
recoleccion de datos.

Tiempo de protrombina: Considerada como variable independiente,
cuantitativa discreta, medida en escala de razén . Se registré el primer valor
de tiempo de protrombina registrado en la historia clinica al ingreso . Se
expreso en segundos . Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.
Presion arterial sistolica al ingreso: Considerada como variable
independiente, cuantitativa continua, medida en escala de razén . Se definio
como medida de la primera toma de presion arterial sistolica en mmHg a la
admision hospitalaria . Luego se registrd en la ficha de recoleccion de datos.
Presion arterial diastdlica al ingreso: Considerada como variable
independiente, cuantitativa continua, medida en escala de razon . Se defini6
como medida de la primera toma de presion arterial diastélica en mmHg a
la admision hospitalaria . Luego se registrd en la ficha de recoleccion de
datos.

Frecuencia cardiaca al ingreso: Considerada como variable
independiente, cuantitativa discreta, medida en escala de razon . Se definid
como medida de la primera toma de frecuencia cardiaca a la admision
hospitalaria . Se expresé como cifra numérica de frecuencia cardiaca . Luego
se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Puntaje en la escala Glasgow Blatchford: Considerada como variable
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independiente, cuantitativa, medida en escala de razon, se registraron los
parametros clinicos y de laboratorio que figuraban en la historia clinica al
ingreso: hemoglobina, urea sérica, presion arterial sistolica, frecuencia
cardiaca, forma de presentacion clinica, enfermedad hepatica previa y falla
cardiaca . Un puntaje mayor igual a 2 se considera de alto riesgo, mientras
que un puntaje menor de 2 se considera como bajo riesgo de hospitalizacion
. Luego se registrd en la ficha de recoleccion de datos.

Fluidoterapia endovenosa: Considerada como variable independiente,
cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del registro en la
historia clinica electronica . Se expres6 como si o no, dependiendo si el
paciente recibid infusion con cloruro de sodio 0.9% a la admision
hospitalaria. Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Numero de paquetes globulares de sangre transfundidos: Considerada
como variable independiente, cuantitativa, medida en escala de razéon . Se
registro el nimero de paquetes globulares que fueron transfundidos a la
admision hospitalaria. Se expres6 como el valor numérico de 1 a 5. Luego
se registrd en la ficha de recoleccion de datos.

Transfusion de plasma fresco congelado (PFC): Considerada como
variable independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el
dato del registro en la historia clinica electronica . Se expresé como si 0 no
. Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Necesidad de uno de vasopresores: Considerada como variable
independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del
registro en la historia clinica electronica. Se expresé como si o no. Luego se

registrd en la ficha de recoleccion de datos.
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Recepcion de bolo e infusion de inhibidores de bomba de protones:
Considerada como variable independiente, cualitativa, medida en escala
nominal . Se tomo el dato del registro en la historia clinica electronica . Se
expreso como si o0 no dependiendo si se recibi6 en la admision hospitalaria
. Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Recepcion de octréotide: Considerada como variable independiente,
cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del registro en la
historia clinica electroénica . Se expresé como si 0 no dependiendo si se
recibio en la admision hospitalaria . Luego se registré en la ficha de
recoleccion de datos.

Recepcion de antibidtico profilaxis: Considerada como variable
independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresé como si o no
dependiendo si se recibid en la admision hospitalaria antes de la realizacion
de la endoscopia o alta de emergencia. Luego se registrd en la ficha de
recoleccion de datos.

Evaluaciéon por otra especialidad médica: Considerada como variable
independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresd como si o no . Luego
se registrd en la ficha de recoleccion de datos.

Terapia endoscopica: Considerada como variable independiente,
cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del registro en la
historia clinica electronica. Se expresd como si 0 no . Luego se registrd en
la ficha de recoleccion de datos.

Hallazgos endoscopicos: Considerada como variable independiente,
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cualitativa, medida en escala nominal . Se tomo el dato del registro en la
historia clinica electronica . Se incluyeron las siguientes categorias: Ulcera
gastrica, ulcera duodenal, vérices esofagicas, varices gastricas, etiologia
vascular, lesion de Mallory-Weiss, neoplasias. Luego se registraron en la
ficha de recoleccion de datos.

Examen endoscopico insuficiente: Considerada como variable
independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tomo6 el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresd como si o no . Luego
se registraron en la ficha de recoleccion de datos.

Tipo de terapia endoscépica: Considerada como variable independiente,
cualitativa, medida en escala nominal . Se tomo6 el dato del registro en la
historia clinica electronica . Se incluyeron las siguientes categorias:
ligadura de vérices, inyectoterapia con adrenalina, uso de hemoclips,
termocoagulacion con argoén plasma, termocoagulacion con probeta
caliente, uso de cianocrilato, escleroterapia. Luego se registro en la ficha de
recoleccion de datos.

Score de Rockall: Considerada como variable independiente, cuantitativa,
medida en escala de razon, se registraron los parametros clinicos y de
laboratorio que figuren en la historia clinica: edad, shock, comorbilidad,
diagnoéstico endoscopico, estigmas de hemorragia reciente . Se expresara en
valores numéricos del 0 al 11. Luego se registro en la ficha de recoleccion
de datos.

Resangrado: Considerada como variable independiente, cualitativa,
medida en escala nominal . Se tomo el dato del registro en la historia clinica

electronica . Se expres6 como si 0 no . Luego se registrd en la ficha de
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recoleccion de datos.

Complicaciones después de la primera endoscopia: Considerada como
variable independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el
dato del registro en la historia clinica electronica . Se expresé como si 0 no
. Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Escala de Forrest: Considerada como variable independiente, cualitativa,
medida en escala nominal . Se tomo el dato del registro en la historia clinica
electronica segln los hallazgos de la endoscopia en paciente con hallazgo
de tlcera . Se incluyeron las siguientes categorias: Forrest IA o sangrado en
jet, Forrest IB o sangrado rezumante, Forrest IIA o vaso visible, Forrest [IB
o coagulo adherido, Forrest IIC o mancha de hematina y Forrest I1I o tlcera
con base de fibrina. Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.
Requerimiento de una segunda endoscopia: Considerada como variable
independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresé como si o no. Luego
se registrd en la ficha de recoleccion de datos.

Necesidad de tratamiento por radiologia intervencionista: Considerada
como variable independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tomo
el dato del registro en la historia clinica electronica . Se expresé como si o
no. Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Necesidad de tratamiento quirudrgico: Considerada como variable
independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expres6 como si 0 no . Luego
se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Necesidad de radioterapia: Considerada como variable independiente,
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cualitativa, medida en escala nominal . Se tomo el dato del registro en la
historia clinica electronica. Se expres6 como si 0 no. Luego se registro en la
ficha de recoleccion de datos

Dias de estancia hospitalaria total: Considerada como variable
independiente, cuantitativa, medida en escala de razon . Se tom¢ el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresard en nimero de dias .
Luego se registrd en la ficha de recoleccion de datos.

Estancia en Unidad de Shock Trauma: Considerada como variable
independiente, cuantitativa, medida en escala de razon . Se tom¢ el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresé en nimero de dias .
Luego se registrd en la ficha de recoleccion de datos.

Ingreso a unidad de cuidados intensivos: Considerada como variable
independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresé como si o no . Luego
se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Complicaciones intrahospitalarias: Considerada como variable
independiente, cualitativa, medida en escala nominal . Se tom¢ el dato del
registro en la historia clinica electronica . Se expresd como si o no . Luego
se registrd en la ficha de recoleccion de datos.

Severidad: Considerada como variable dependiente, cualitativa, medida en
escala nominal . Se tomaron los datos del registro en la historia clinica
electronica. Se expresd como si o no . Una hemorragia digestiva alta era
considerada severa si cumplia al menos uno de los siguientes criterios:
necesidad de transfusion (> cuatro paquetes globulares), necesidad de

terapia endoscopica, ingreso a unidad de cuidados intensivos, resangrado,
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necesidad de radiologia intervencionista, necesidad de cirugia (5,6,22).
Luego se registro en la ficha de recoleccion de datos.

Mortalidad: Considerada como variable dependiente, cualitativa, medida
en escala nominal. Se tomo6 el dato del registro en la historia clinica
electronica. Se expresd como si o no. Luego se registrd en la ficha de

recoleccion de datos.

Aspectos éticos

Este trabajo cumple con los requerimientos €ticos en investigacion clinica
planteados por Ezequiel Emanuel (23). Tiene un valor social importante
pues va a contribuir con la mejoria de la salud de la poblacion al prever
medidas contra futuras pandemias; su validez cientifica se fundamenta en
su adecuada metodologia. Se considerd a toda la poblacion como muestra
cumpliendo con una seleccidon equitativa de los sujetos, para quienes el
presente estudio no representa ningun riesgo, pero con los hallazgos se
podran beneficiar futuras generaciones. La evaluacion es independiente,
ningun autor declara conflictos de interés. No se incluy6 un consentimiento
informado, debido a que los datos de los pacientes fueron tratados con total
confidencialidad y de forma an6nima, no conteniendo ninguin parametro que
permita la identificaciéon de los sujetos. El respeto a los participantes
comprende justamente garantizar la confidencialidad de sus datos. Ademas,
se cumplieron con las pautas éticas internacionales para la investigacion
biomédica en seres humanos segun la Organizacion Mundial de la Salud
(24), las que especifican que se pueden utilizar los datos clinicos de los
pacientes sin un consentimiento informado si no es factible realizar la
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investigacion sin ellos, si esta tiene un valor social importante y si este
estudio no comprende riesgos o estos son minimos para los pacientes. Los
investigadores fueron los unicos con acceso a la base de datos, en la cual
existio solo informacion andénima. El estudio fue aprobado por el Comité
Institucional de Etica en Investigacién de la Universidad Peruana Cayetano
Heredia (UPCH) y el comité de ética del Hospital Nacional Edgardo

Rebagliati Martins (HNERM).

Procedimientos y técnicas

Se recolectaron los datos de los pacientes mayores de 18 afios con el
diagnostico de hemorragia digestiva alta admitidos al HNERM en dos
periodos, primero en la etapa prepandémica desde el 01 de noviembre del
2019 al 15 de marzo del 2020; y en la etapa pandémica, desde el 16 de marzo
a finales de noviembre del 2020. Asi se revisaron las historias clinicas
electrénicas de estos pacientes; garantizando que cumplan los criterios de
inclusion y exclusion. Se registraron en una ficha de datos de forma
confidencial las siguientes variables: socio demograficas (nimero de casos
de hemorragia digestiva alta, edad, sexo, comorbilidades), caracteristicas
pre endoscopicas (funciones vitales, Puntaje o Score Glasgow Blatchford,
necesidad de transfusion de paquetes globulares, parametros clinicos y
laboratoriales que incluian la hemoglobina, relacion urea y creatinina,
plaquetas, tiempo de protrombina, albumina), caracteristicas durante la
endoscopia (tipo de etiologia, necesidad de terapia endoscopica,
clasificacion de Forrest) y variables post endoscopicas (Score Rockall,

resangrado, necesidad de terapia radioldgica o quirargica, dias de estancia
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hospitalaria, en la Unidad de Shock Trauma, ingreso a la Unidad de
Cuidados Intensivos y mortalidad). Posteriormente los datos se ingresaron

a una base de datos en el programa Microsoft Excel.

Analisis de datos

El andlisis estadistico se realiz6 utilizando el software Stata version 14.0
(Stata Corp., College Station, TX, Estados Unidos). Inicialmente, se hizo un
analisis descriptivo de las variables de estudio. Las variables cualitativas se
resumieron mediante frecuencias y porcentajes. Para las variables
cuantitativas, se evaluo el supuesto de normalidad mediante la prueba de
Shapiro-Wilk e inspeccidon visual de histogramas. Las variables con
distribucion normal se describieron mediante media y desviacion estandar,
mientras que aquellas con distribucion no normal se resumieron utilizando
mediana y rango intercuartilico (percentil 25 — percentil 75).
Posteriormente, se realizd el andlisis bivariado para comparar las
caracteristicas de los pacientes segun la etapa de atencion (prepandemia y
pandemia), la presencia de hemorragia digestiva alta severa y la mortalidad.
Para la comparacion entre variables cualitativas se emple6 la prueba de chi-
cuadrado de independencia. En las variables cuantitativas, se utilizd la
prueba t de Student para muestras independientes cuando se verifico
distribucion normal y prueba U de Mann—Whitney cuando no se cumplio
dicho supuesto. Para la variable clasificacion de Forrest, debido a su
naturaleza politomica, se empleo la prueba de chi-cuadrado de bondad de
ajuste mediante el comando “chitesti” de Stata, con el fin de evaluar si la

distribucion de frecuencias diferia entre las categorias analizadas.
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Finalmente, se realizé un andlisis multivariado mediante regresion logistica
binaria para identificar los factores asociados con los desenlaces de
hemorragia digestiva alta severa y mortalidad intrahospitalaria. Se
estimaron odds ratios (OR) crudos y ajustados con sus respectivos intervalos
de confianza al 95% (IC95%). Se consider6 un nivel de significancia

estadistica de p < 0,05.
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RESULTADOS

De un total de 456 pacientes, se excluyeron 7 por ser menores de 18 afos,
quedando una muestra de 449 pacientes (63,47% fueron hombres, n = 285,
con una mediana de edad de 68 afios y RIQ 58- 78).

Entre los antecedentes patologicos, el 31,40% de los pacientes tenia
diagnostico de cirrosis hepatica, el 24,50% habia presentado un episodio
previo de hemorragia digestiva alta y un 57,24% presentaba alguna de otras
comorbilidades (enfermedad renal cronica, hipertension arterial, diabetes
mellitus, cardiopatia). En cuanto a los factores relacionados con
medicamentos, el 12,25% refiri6 consumo de antinflamatorios no
esteroideos (AINES) y el 4,01% uso de anticoagulantes.

Respecto a las manifestaciones clinicas, la melena fue el signo de
presentacion mas frecuente, observandose en el 73,72% de los pacientes,
seguida de la hematemesis (38,75%), el vomito borraceo (14,25%) y la
hematoquecia (10,47%).

Los parametros clinicos y de laboratorio reportaron una concentracion
media de hemoglobina de 8,35 + 2,49 g/dL. La mediana del tiempo de
protrombina fue de 13 segundos (RIC: 12—15,14); cabe mencionar que este
dato solo estuvo disponible en la historia clinica de 441 pacientes. La media
de la presion arterial sistolica fue 107 mmHg (RIC: 90-120) y de la presion
diastolica fue 60 mmHg (RIC: 60-70); mientras que la media de la
frecuencia cardiaca fue de 90 latidos por minuto (RIC: 80-100).

En relacion con las escalas prondsticas, la mediana del puntaje de Glasgow
Blatchford fue de 12 (RIC: 9-14) y la del puntaje de Rockall fue de 4 (RIC:

3—6). Entre los 239 pacientes en quienes se registro la clasificacion de
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Forrest por ser la causa del sangrado una lesion ulcerosa, la clasificacion
tipo III fue la mas frecuente (43,51%), seguida de Forrest IIA (20,08%) y
Forrest IIC (15,90%).

Respecto al manejo hospitalario, 42,98% recibid terapia endoscopica y
12,25% transfusion de plasma fresco congelado. La mediana de estancia
hospitalaria fue de 4 dias (RIC: 2—7). Del total de la cohorte, el 62,81%
correspondid al periodo pandémico por SARS-CoV-2, mientras, 37,19%
perteneci6 al periodo prepandémico. Finalmente, la mortalidad
intrahospitalaria fue de 8,46% y el 49,89% de los pacientes presentd
hemorragia digestiva alta severa segun los criterios establecidos. Estas

caracteristicas generales se detallan en la Tabla numero 1.

Caracteristicas (n = 449) N (%)
Sexo
Femenino 164 (36.53)
Masculino 285 (63.47)
Edad (afios) 68 (58 — 78) *

Cirrosis hepatica

No 308 (68.60)

Si 141 (31.40)
Episodio previo de HDA

No 339 (75.50)

Si 110 (24.50)

Otras comorbilidades
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No 192 (42.76)

Consumo de AINES**

S 55 (12.25)

No 431 (95.99)

Melena

Si 331 (73.72)

No 275 (61.25)

Hematoquecia

Si 47 (10.47)

No 385 (85.75)

Caida de hemoglobina

Si 257 (57.24)

Tiempo de protrombina (seg) (n = 441) 13(12-15.14)




I *

Presion arterial diastolica (mmHg) 60 (60 — 70) *

Puntaje de Glasgow Blatchford 12(9-14) *

Clasificacion Forrest (n=239)

IB 29 (12.13

1B 14 (5.86)

1l 104 (43.51)

No 256 (57.02)

Transfusion de PFC**

Si 55 (12.25)

Exposicion a Pandemia

Si 282 (62.81)




No 411 (91.54)

Si 38 (8.46)
Severidad

No 225 (50.11)

Si 224 (49.89)

**AINES: antiinflamatorios no esteroideos, PFC: plasma fresco

congelado
Tabla 1.- Caracteristicas generales de la poblacion

*La variable no presento distribucion normal Mediana (p25 — p75)

Como tabla suplementaria se muestra la tabla nimero 1 suplementaria (1S).
con las complicaciones hospitalarias de la muestra de estudio, siendo la

neumonia la complicacion mas frecuente.

Complicacion Frecuencia Porcentaje
hospitalaria

Neumonia 20 4.5%
Infeccion 8 1.8%
urinaria

Falla 5 1.1%
multiorgénica

Injuria renal 4 0.9%
aguda

Insuficiencia 4 0.9%
respiratoria
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aguda
Sepsis 4 0.9%
Enfermedad 2 0.5%

renal cronica

descompensada

Insuficiencia 2 0.5%
cardiaca

descompensada

Coledocolitiasis 1 0.2%
Infarto agudo 1 0.2%

de miocardio

Infeccion 1 0.2%
herida

operatoria

Celulitis 1 0.2%
Encefalopatia 1 0.2%
hepatica

Tabla 1S.- Complicaciones hospitalarias de la muestra

Comparacion de variables entre casos severos y no severos de HDA
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La infeccion por SARS-CoV-2 fue menos frecuente entre los pacientes con
hemorragia digestiva alta severa en comparacion con aquellos sin severidad
(4,91% vs. 12,0%; p = 0,007). La cirrosis hepatica fue més frecuente en los
pacientes con hemorragia digestiva alta severa versus los pacientes sin
severidad (44.64% vs 18.22%, p <0.001); al igual que el antecedente de
episodio previo de HDA, que también fue mayor en el grupo de severidad
(32.59% vs. 16.44%, p<0.001). Mientras que la hematemesis se presentd con
mayor frecuencia en el grupo con hemorragia severa (48,21% vs. 29,33%; p
< 0,001), al igual que la caida de hemoglobina (67,41% vs. 58,22%; p =
0,044).

En cuanto a los parametros clinicos y de laboratorio, el grupo con hemorragia
severa presentd una mediana significativamente mayor del tiempo de
protrombina (14 vs. 12,46 segundos; p <0,001), asi como menores valores de
presion arterial sistolica (100 vs. 110 mmHg; p = 0,003) y presion arterial
diastolica (60 [RIC: 50-70] vs. 60 [RIC: 60—70] mmHg; p <0,001), hallazgos
compatibles con un mayor compromiso hemodindmico al ingreso.

Respecto a las escalas pronosticas, los pacientes con hemorragia severa
obtuvieron puntajes significativamente mayores tanto en la escala de
Glasgow Blatchford (mediana: 13 vs. 11; p < 0,001) como en el score de
Rockall (mediana: 5 vs. 4; p <0,001).

La clasificacion endoscopica de Forrest mostrd diferencias importantes entre
ambos grupos. Los pacientes con hemorragia severa presentaron con mayor
frecuencia lesiones Forrest IB (23,21% vs. 2,36%; p < 0,001), Forrest IIA
(36,41% vs. 5,51%; p < 0,001) y Forrest IIB (10,71% vs. 1,57%; p = 0,008),

mientras que las lesiones Forrest 1IC (7,14% vs. 23,62%; p < 0,001) y Forrest
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I (17,86% vs. 66,14%; p < 0,001), consideradas de menor riesgo de

resangrado, fueron mas frecuentes en los pacientes sin hemorragia severa.

Finalmente, la transfusion de plasma fresco congelado fue mayor en el grupo

de severidad (18.75% vs 5.78%, con un p<0.001); mientras que la estancia

hospitalaria fue mayor en el grupo con HDA severa vs los casos no severos

(6 vs. 3 dias, p <0.001). El detalle se encuentra en la Tabla nimero 2.

Caracteristica

Sexo

Femenino

Masculin
0

Edad (anos)

COVID 19

No

Si

Cirrosis hepatica

No

Si

Severidad
No (n= Si(n=224)
225)
88 76
(39.11%) (33.93%)
137 148
(60.89%) (66.07%)
69 (60 - 78) 67 (56.5 —

77)

198 213
(88.0%) (95.09%)

27 (12.0%)

184
(81.78%)
41

(18.22%)

11 (4.91%)

124
(55.36%)
100

(44.64%)

P valor

0.254

0.134

0.007

<0.001
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Episodio previo <0.001

de HDA

Si 37 73

(16.44%) (32.59%)

No 86 106

(38.22%) (47.32%)

Consumo de 0.201

AINES **

Si 32 23
(14.22%) (10.27%)

No 218 213
(96.89%) (95.09%)

Melena 0.189

Si 172 159
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(76.44%) (70.98%)

No 159 116

(70.67%) (51.79%)

Hematoquecia 0.431

Si 21 (9.33%) 26

(11.61%)

No 189 196

(84.0%) (87.50%)

Caida de 0.044

hemoglobina

Si 131 151

(58.22%) (67.41%)

Tiempo de 12.46 14 (12.5 - <0.001
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protrombina (11.54-14) 16)

(seg) (n =441)

Presion arterial 60 (60 — 60 (50 — <0.001
diastolica 70) 70)
(mmHg)

Puntaje de 11 (9-13) 13 (10 - <0.001
Glasgow 14.5)
Blatchford
Clasificacion
Forrest (n =
239)
1B 3 (2.36%) 26 <0.001
(23.21%)
1IB 2 (1.57%) 12 0.008
(10.71%)

I 84 20 <0.001




(66.14%) (17.86%)

Transfusion de <0.001
PFC **
No 212 182
(94.22%) (81.25%)
Si 13 (5.78%) 42
(18.75%)
Estancia 3(2-6) 6(3-17) <0.001
hospitalaria

**AINES: antiinflamatorios no esteroideos, PFC: plasma fresco congelado
Tabla 2.- Andlisis bivariado de factores asociados con severidad.

*Lo resaltado en color negrita es estadisticamente significativo (p<0.05).

Comparacion de variables entre paciente fallecidos y no fallecidos

En relacion con los antecedentes patoldgicos, la cirrosis hepatica fue mas
frecuente entre los pacientes fallecidos (50,0% vs. 29,68%; p = 0,010).
Respecto a las manifestaciones clinicas, los pacientes que fallecieron
presentaron con mayor frecuencia hematoquecia (26,32% vs. 9,0%; p =
0,001), mientras que la melena fue menos frecuente en este grupo (55,26%
vs. 75,43%; p = 0,007). No se observaron diferencias significativas en la

frecuencia de hematemesis ni de vomito borraceo.

Por otra parte, los parametros clinicos y de laboratorio, los pacientes que
fallecieron presentaron un mayor tiempo de protrombina (15,9 vs. 13

segundos; p < 0,001), menores valores de presion arterial sistolica (94,5 vs.
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100 mmHg; p <0,001) y diastdlica (57,5 vs. 60 mmHg; p <0,001), asi como
una mayor frecuencia cardiaca (100 vs. 89 latidos por minuto; p = 0,007).
Asimismo, los pacientes fallecidos presentaron puntajes significativamente
mas elevados en la escala de Glasgow Blatchford (mediana: 14 vs. 11; p <
0,001) y score de Rockall (mediana: 5,5 vs. 4; p <0,001).

Respecto al tratamiento y evolucion hospitalaria, los pacientes que fallecieron
requirieron con mayor frecuencia transfusion de plasma fresco congelado
(28,95% vs. 10,71%; p = 0,001) e ingreso a la unidad de cuidados intensivos
(36,84% vs. 1,70%; p < 0,001). Aunque la terapia endoscopica fue menos
frecuente entre los pacientes fallecidos (28,95% vs. 44,28%)), esta diferencia

no alcanzo significancia estadistica (p = 0,068). Ver detalle en la tabla nimero

3.
Caracteristica Mortalidad P
No (n=411) Si (n =38) valor
Sexo 0.311
Femenino 153 (37.23%) 11
(28.95%)
Masculino 258 (62.77%) 27
(71.05%)
Edad (afios) 68 (57-177) 70.5 (60 — 0.138
80)
COVID 19 0.633
No 377 (91.73%) 34
(89.47%)
Si 34 (8.27%) 4 (10.53%)
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No 289 (70.32%) 19 (50.0%)

Episodio 0.606
previo de

HDA

Si 102 (24.82%) 8 (21.05%)

No 175 (42.58%) 17

(44.74%)

Consumo de 0.059

AINES**

Si 54 (13.14%) 1 (2.63%)

No 396 (96.35%) 35

(92.11%)
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Melena 0.007

S 310 (75.43%) 21

(55.26%)

No 255 (62.04%) 20

(52.63%)

Hematoquecia 0.001

S 37 (9.0%) 10

(26.32%)

No 353 (85.89%) 32
(84.21%)
Caida de 0.454
hemoglobina

Si 256 (62.29%) 26

(68.42%)
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Tiempo de 13 (11.9 - 15) 15.9 (14.18 <0.001
protrombina —19.68)

(seg) (n=441)

Presion arterial 60 (60 —70) 57.5 (44 - <0.001
diastolica 60)
(mmHg)

Puntaje de 11 (9-14) 14 (12 - <0.001
Glasgow 16)
Blatchford

Clasificacion

Forrest (n=

239)

B 28 (12.96%) 1 (4.35%) <0.001

IIB 11 (5.09%) 3 (13.04%) 0.033

I 96 (44.44%) 8 (34.78%) <0.001




No 229 (55.72%) 27 0.068

(71.05%)

Transfusion de 0.001

PFC**

S 44 (10.71%) 11

(28.95%)

Ingreso a UCI

sk

Si 7 (1.70%) 14

(36.84%)

**AINES: antiinflamatorios no esteroideos, PFC: plasma fresco congelado,
UCI: unidad de cuidados intensivos
Tabla 3.- Analisis bivariado de factores asociados con mortalidad

Lo resaltado en color negrita es estadisticamente significativo (p<0.05).

Analisis multivariado para la variable severidad
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En el andlisis bivariado, la hemorragia digestiva alta severa se asocio
significativamente con la infeccion por SARS-CoV-2, la presencia de
hematemesis, caida de hemoglobina, cirrosis hepatica, el antecedente de
hemorragia digestiva alta, un mayor tiempo de protrombina, menores valores
de presion arterial sistélica y diastolica, mayor frecuencia cardiaca, puntajes
mas elevados de Glasgow Blatchford y Rockall, la transfusion de plasma
fresco congelado y la exposicion al periodo pandémico (p < 0,05).

Al ajustar el modelo de regresion logistica por las variables incluidas,
unicamente la cirrosis hepatica, score de Rockall y exposicion al periodo
pandémico permanecieron significativamente asociados con la hemorragia
digestiva alta severa.

Los pacientes con cirrosis hepdtica presentaron 1,89 veces mayores odds de
desarrollar hemorragia digestiva alta severa en comparacion con aquellos sin
cirrosis (OR ajustado = 1,89; 1C95%: 1,09-3,29; p = 0,024). Asimismo, por
cada incremento de un punto en el score de Rockall, los odds de presentar
hemorragia digestiva alta severa aumentaron en un 43% (OR ajustado = 1,43;
1C95%: 1,25-1,64; p < 0,001).

En contraste, los pacientes atendidos durante la etapa pandémica presentaron
menores odds de hemorragia digestiva alta severa en comparacidon con
aquellos atendidos en la etapa prepandémica (OR ajustado = 0,32; 1C95%:
0,19-0,52; p < 0,001), lo que representa una reduccion aproximada del 68%
en las probabilidades relativas de presentar este desenlace. Ver detalle en la

tabla namero 4.

Caracteristica OR crudo OR P
(95% IC) ajustado valor
(95% I1C)
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Femenino Referencia
Edad 0.99 (0.98 0.165
-1.0)

No Referencia Referencia

Cirrosis

hepatica

S 3.61 (2.36 - <0.001 1.89 (1.09 0.024
5.56) -3.29)

No Referencia Referencia

Otras

comorbilidade

|

S 0.68 (0.47 0.052
~ 1.0

No Referencia

Consumo de

anticoagulante

Si 1.61 (0.611 0.335




-4.22)

No Referencia

Hematemesis

Si 2.24 (1.52 <0.001 1.55 (0.96 0.074
~3.30) ~2.50)

No Referencia

Vomito

borraceo

Si 0.75 (0.44 0.290
~1.27)

No Referencia Referencia

Valor de 0.93 (0.87 0.073
hemoglobina —-1.00)

Presion arterial 0.99 (0.98 0.003 0.99 (0.98 0.518
sistolica -0.99) - 1.01)

Frecuencia 1.01 (1.00 0.043 1.0 (0.99 — 0.276
cardiaca -1.02) 1.02)

A ’
=



Blatchford
Score de
Rockall
Transfusion de
PFC **

No

Si

Estancia
hospitalaria
Exposicion a
Pandemia
No
Si

1.57 (1.41
~ 1.76)

Referencia
3.76 (1.96
—7.23)
1.01 (0.99
—1.03)

Referencia
0.32 (0.21
—0.48)

<0.001

<0.001

0.323

<0.001

1.43 (1.25 <0.001
— 1.64)

Referencia
1.77 (0.75 0.186
—4.16)

Referencia
0.32 (0.19 <0.001
—0.52)

**AINES: antiinflamatorios no esteroideos, PFC: plasma fresco congelado

Tabla 4.- Regresion logistica multivariada para severidad.

Lo resaltado en color negrita es estadisticamente significativo (p<0.05).

Ajustado por COVID 19, hematemesis, caida de hemoglobina, cirrosis, HDA

previa, tiempo de protrombina, hemoglobina, presion arterial sistdlica,

presion arterial diastolica, frecuencia cardiaca, Score de Glasgow

Blatchford, Score de Rockall, transfusion de PFC y exposicion a pandemia.

Ademas, se decidi6 realizar un andlisis multivariado donde se incluy¢ el

ajuste tanto por edad como sexo, a pesar de que en el analisis bivariado no

mostraron diferencia significativa. Ver detalle en tabla nimero 6. Se encontro

que la edad (ORa = 0,98; 1C95%: 0,96-0,99; p = 0,002), la caida de

hemoglobina (ORa = 1,74; 1C95%: 1,05-2,86; p = 0,030), la cirrosis hepatica

(ORa = 1,81; IC95%: 1,02-3,19; p = 0,042), el puntaje de Rockall (ORa =

1,48; 1C95%: 1,29-1,70; p <0,001) y la exposiciéon a pandemia (ORa = 0,28;



1C95%: 0,17-0,46; p < 0,001) se asociaron de forma independiente con la

severidad de la hemorragia digestiva alta. Ver detalle en tabla numero 5.

Caracteristica OR crudo OR P
95% IC) ajustado valor
(95% IC)

Femenino Referencia Referencia

Edad 0.99 (0.98 0.16 0.98 (0.96 0.002
- 1.0) 5 - 0.99)

No Referencia Referencia

Cirrosis

hepatica

Si 3.61 (2.36 - <0.0 1.81 (1.02- 0.042
5.56) 01 3.19)

No Referencia Referencia

Otras

comorbilidade

|

Si 0.68 (0.47 0.05
~1.0) 2
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No Referencia

Consumo de

anticoagulante

S 1.61 (0.611 0.33
-4.22) 5

No Referencia

Hematemesis

S 2.24 (152 <0.0 1.48 (0.90 0.119
~3.30) 01 ~2.42)

No Referencia

Vomito

borraceo

Si 0.75 (0.44 0.29
~127) 0

No Referencia Referencia

Valor de 0.93 (0.87 0.07

hemoglobina —-1.00) 3




Presion arterial 0.99 (0.98 0.00 0.99 (0.98 0.669
sistolica -0.99) 3 - 1.01)
Presion arterial 0.96 (0.95 <0.0 0.99 (0.96 0.405
diastdlica —-0.98) 01 -1.02)
Frecuencia 1.01 (1.00 0.04 1.0 (0.99 — 0.525
cardiaca -1.02) 3 1.02)
Puntaje de 1.17 (1.10 <0.0 1.01 (0.94 0.578
Glasgow —1.25) 01 —1.10)
Blatchford
Score de 1.57 (1.41 <0.0 1.48 (1.29 <0.001
Rockall —-1.76) 01 —-1.70)
Transfusion de
PFC **
No Referencia Referencia
Si 3.76 (1.96 <0.0 1.69 (0.71 0.229
-7.23) 01 —3.98)
Estancia 1.01 (0.99 0.32
hospitalaria -1.03) 3
Exposicion a
Pandemia
No Referencia Referencia
Si 0.32 (0.21 <0.0 0.28 (0.17 <0.001
—-0.48) 01 —0.46)

**AINES: antiinflamatorios no esteroideos, PFC: plasma fresco congelado

Tabla 6.- Regresion logistica multivariada para severidad incluyendo

ajuste por sexo y edad

Lo resaltado en color negrita es estadisticamente significativo (p<0.05).

Ajustado por edad, sexo, COVID 19, hematemesis, caida de hemoglobina,

cirrosis, HDA previa, tiempo de protrombina, hemoglobina, presion arterial

sistolica, presion arterial diastodlica, frecuencia cardiaca, Score de Glasgow

Blatchford, Score de Rockall, transfusion de PFC y exposicion a pandemia
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Analisis multivariado para la variable mortalidad

En el analisis bivariado, la mortalidad se asoci6 significativamente con la
presencia de melena, hematoquecia, cirrosis hepatica, mayor tiempo de
protrombina, menores valores de presion arterial sistdlica y diastolica, mayor
frecuencia cardiaca, puntajes mas elevados de Glasgow Blatchford y Rockall,
asi como con la transfusioén de plasma fresco congelado (p < 0,05). Después
de realizar el ajuste por las variables incluidas, el puntaje de Glasgow
Blatchford y exposicion al periodo pandémico permanecieron
significativamente asociados con la mortalidad intrahospitalaria.

Por cada incremento de un punto en el puntaje de Glasgow Blatchford, los
odds de mortalidad aumentaron en un 52% (OR ajustado = 1,52; 1C95%:
1,24-1,86; p < 0,001). Asimismo, los pacientes atendidos durante la etapa
pandémica presentaron aproximadamente cuatro veces mayores odds de
mortalidad intrahospitalaria en comparacion con aquellos atendidos durante
la etapa prepandémica (OR ajustado = 4,05; IC95%: 1,55-10,57; p = 0,004).

Ver detalle en la tabla namero 7.

Caracteristica OR crudo P OR P
(95% 1C) valor ajustado valor
(95% IC)
Sexo
Femenino Referencia
Masculino 1.46 (0.70 — 0.313
3.02)
Edad 1.01 (0.99 — 0.199
1.04)
COVID 19
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No Referencia

Cirrosis hepatica

S 2.36 (121 - 0.012 0.87 (0.36 - 0.765
4.63) 2.12)

No Referencia

Otras

comorbilidades

S 0.91 (0.47 — 0.797
1.79)

No Referencia

Consumo de

anticoagulante

Si 2.26 (0.62 — 0.214

8.19)

No Referencia Referencia

Hematemesis

S 1.47 (0.75 — 0.257
2.86)
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No Referencia Referencia

Vomito

borraceo

S 1.14 (0.46 — 0.777
2.85)

No Referencia

Valor de 0.91 (0.80 — 0.198
hemoglobina 1.05)

Presion arterial 0.96 (0.95 — 0.001 1.0 (0.98 - 0.785
sistolica 0.99) 1.03)

Frecuencia 1.03 (1.0 - 0.012 1.01 (0.99 - 0.201
cardiaca 1.05) 1.044)

Score de 1.37(1.16 — <0.001 1.11 (0.89 0.353
Rockall 1.62) —-1.38)

No Referencia

Transfusion de

PFC **




No Referencia Referencia

Si 3.40 (1.58 - 0.002 1.16 (0.39
7.32) —3.41)
Estancia 1.01 (0.98 - 0.509
hospitalaria 1.04)
Exposicion a
Pandemia
No Referencia Referencia
Si 1.31 (0.64 — 0.455 4.05 (1.55

2.67) —10.57)

0.793

0.004

**AINES: antiinflamatorios no esteroideos, PFC: plasma fresco congelado
Tabla 7.- Regresion logistica multivariada para mortalidad.

Lo resaltado en color negrita es estadisticamente significativo (p<0.05).
Ajustado por melena, hematoquecia, cirrosis, tiempo de protrombina, presion
arterial sistolica, presion arterial diastdlica, frecuencia cardiaca, Score de
Glasgow Blatchford, Score de Rockall, transfusion de PFC y exposicion a
pandemia.

Ademas, se decidi6 realizar otro analisis multivariado, incluyendo el ajuste
por edad y sexo para la variable mortalidad. Se encontr6é que el puntaje de
Glasgow Blatchford (ORa = 1,50; IC95%: 1,23-1,83; p < 0,001) y la
exposicion al periodo pandémico (ORa = 4,20; 1C95%: 2,10-11,23; p =
0,004) se asociaron de forma independiente con la mortalidad.
Especificamente, por cada incremento de un punto en el puntaje de Glasgow
Blatchford, la probabilidad de mortalidad aument6 en un 50%. Asimismo, los
pacientes atendidos durante el periodo pandémico presentaron 4,2 veces
mayores probabilidades de fallecer en comparacion con aquellos atendidos
durante el periodo prepandémico, tras ajustar por las otras covariables. Ver

detalle en la tabla namero 8.
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Caracteristica OR crudo P valor OR P

95% IC) ajustado valor
(95% IC)
Femenino Referencia Referencia
Edad 1.01 (0.99 0.199 1.02 (0.99 0.189
—1.04) —1.05)

No Referencia

Cirrosis hepatica

S 2.36 (1.21 0.012 1.0 (0.40 - 0.989
—4.63) 2.52)

No Referencia

Otras comorbilidades

Si 0.91 (0.47 0.797
-1.79)
No Referencia
Consumo de
anticoagulante
Si 2.26 (0.62 0.214
-8.19)
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No Referencia Referencia
Hematemesis
Si 1.47 (0.75 0.257
—2.86)
No Referencia Referencia
Vomito
borraceo
Si 1.14 (0.46 0.777
—2.85)
No Referencia
Valor de 0.91 (0.80 0.198
hemoglobina - 1.05)

Presion arterial 0.96 (0.95 0.001 1.0 (0.98 — 0.820
sistolica -0.99) 1.03)
Frecuencia 1.03 (1.0 - 0.012 1.01 (0.99 - 0.139
cardiaca 1.05) 1.04)
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Score de 1.37 (1.16 <0.001 1.10 (0.88
Rockall -1.62) -1.37)
Terapia
endoscopica
No Referencia
Si 0.51 (0.25 0.072
—1.06)
Transfusion de
PFC **
No Referencia Referencia
Si 3.40(1.58 0.002 1.15(0.38
-7.32) —3.51)
Estancia 1.01 (0.98 0.509
hospitalaria -1.04)
Exposicion a
Pandemia
No Referencia Referencia
Si 1.31 (0.64 0.455 4.20 (2.10
-2.67) —11.23)

**AINES: antiinflamatorios no esteroideos, PFC: plasma fresco congelado
Tabla 8.- Regresion logistica multivariada para mortalidad.

Lo resaltado en color negrita es estadisticamente significativo (p<0.05).
Ajustado por sexo, edad, melena, hematoquecia, cirrosis hepatica, tiempo de
protrombina, presion arterial sistolica, presion arterial diastolica,
frecuencia cardiaca, Score de Glasgow Blatchford, Score de Rockall,

transfusion de PFC y exposicion a pandemia.

Individuos expuestos y no expuestos a la pandemia

Al comparar las caracteristicas de los pacientes con hemorragia digestiva alta
entre la etapa prepandémica y la etapa pandémica, se observaron diferencias

estadisticamente significativas en diversas variables, detallado en la Tabla
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numero 9.

Los pacientes atendidos durante la etapa prepandémica presentaron una
mayor edad, con una mediana de 70 afios (RIC: 60-80), en comparacion con
66 anos (RIC: 57-76) durante la pandemia (p = 0,006). Como era esperable,
unicamente en la etapa pandémica se registraron pacientes con infeccion por
SARS-CoV-2 (13,48%; p < 0,001).

Respecto a los antecedentes clinicos, durante la etapa prepandémica fue mas
frecuente el antecedente de episodio previo de hemorragia digestiva alta
(32,34% vs. 19,86%; p =0,003) y el uso de anticoagulantes (7,19% vs. 2,13%;
p =0,008). Asimismo, la presion arterial diastolica fue ligeramente menor en
el periodo prepandémico (mediana: 60 mmHg; RIC: 50-70) respecto al
periodo pandémico (mediana: 60 mmHg; RIC: 60-70) (p = 0,029).

En relacion con los scores de prediccion de intervencion médica, necesidad
de hospitalizacion, de transfusion, resangrado y mortalidad, los pacientes del
periodo prepandémico presentaron puntajes pronésticos significativamente
mas elevados, tanto en la escala de Glasgow Blatchford (mediana: 13 vs. 11;
p < 0,001) como en el score de Rockall (mediana: 5 vs. 4; p = 0,021). Asi
mismo, los pacientes con clasificacion endoscopica de Forrest registrada,
durante la pandemia fueron mas frecuentes las lesiones Forrest IIC (19,57%
vs. 10,89%; p = 0,009) y Forrest III (47,83% vs. 37,62%; p = 0,006),
correspondientes a lesiones con menor riesgo de resangrado.

Respecto al tratamiento, la terapia endoscdpica se realizO con mayor
frecuencia durante la etapa prepandémica (58,68% vs. 33,69%; p < 0,001).
Ademas, la tasa de hemostasia efectiva fue inferior en la etapa pandémica

(40% vs 55.7%, p=0.020).
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En cuanto a los desenlaces, la hemorragia digestiva alta severa fue

significativamente mas frecuente en la etapa prepandémica (67,07% vs.

39,72%; p < 0,001). Por el contrario, no se observaron diferencias

estadisticamente significativas en la mortalidad intrahospitalaria entre ambos

periodos (7,19% vs. 9,22%; p = 0,454).

Caracteristica Prepandemia Pandemia P valor
(n=167) (n=282)
Sexo 0.068
Femenino 70 (41.92%) 94 (33.33%)
Masculino 97 (58.08%) 188 (66.67%)
Edad (afios) 70 (60 — 80) 66 (57 —76) 0.006
COVID 19 <0.001
No 167 (100%) 244 (86.52%)
Si 0 38 (13.48%)
Cirrosis hepatica 0.743
No 113 (67.66%) 195 (69.15%)
Si 54 (32.34%) 87 (30.85%)
Episodio previo 0.003
de HDA
No 13 (67.66%) 226 (80.14%)
Si 54 (32.34%) 56 (19.86%)
Otras 0.908
comorbilidades
No 72 (43.11%) 120 (42.55%)
Si 95 (56.89%) 162 (57.45%)




No 140 (83.83%) 254 (90.07%)

Consumo de 0.008

anticoagulante

Si 12 (7.19%) 6 (2.13%)

No 41 (24.55%) 77 (27.30%)

Hematemesis 0.456

S 61 (36.53%) 113 (40.07%)

No 147 (88.02%) 255 (90.43%)

Vomito borraceo 0.084

S 30 (17.96%) 34 (12.06%)

No 57 (34.13%) 110 (39.01%)

Valor de 8.51+2.47 8.26 +2.51 0.308

hemoglobina

(g/dL)
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Presion arterial 100 (92 - 120) 100 (90 - 120) 0.839

sistolica (mmHg)

Frecuencia 90 (78 — 103) 90 (80 — 100) 0.554

cardiaca

Score de Rockall 56-7 43-06) 0.021

1A 4 (3.96%) 2 (1.45%) 0.414

A 25 (24.75%) 23 (16.67%) 0.773

1C 11 (10.89%) 27 (19.57%) 0.009

Terapia <0.001

endoscopica

Si 98 (58.68%) 95 (33.69%)



hemostasia

efectiva
No 100 (59.88%) 125 (44.33)
Si 67 (40.12%) 157 (55.7%)
Transfusion de 0.176
PFC**
No 142 (85.03%) 252 (89.36%)
Si 25 (14.97%) 30 (10.64%)
Estancia 53-7) 32-17) 0.052
hospitalaria
Severidad <0.001
No 55 (32.93%) 170 (60.28%)
Si 112 (67.07%) 112 (39.72%)
Mortalidad 0.454
No 155 (92.81%) 256 (90.78%)
Si 12 (7.19%) 26 (9.22%)

**AINES: antiinflamatorios no esteroideos, PFC: plasma fresco congelado

Tabla 9.- Comparacion entre prepandemia y pandemia.

Finalmente, como tablas suplementarias, se decidi6 analizar también si hubo
adecuada adherencia a las indicaciones dadas actualmente por las sociedades
internacionales de gastroenterologia para la realizacion de terapia
endoscopica segun la clasificacion de Forrest de las lesiones ulcerosas

pépticas (55,56).

Mediante la prueba de chi-cuadrado de bondad de ajuste se evaluo la

distribucion de la terapia endoscopica seglin cada categoria de la clasificacion
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de Forrest. Se observaron diferencias estadisticamente significativas en las

categorias Forrest IB, IIA, IIC y III (p < 0,001 en todas), mientras que las

categorias IA (p = 0,102) y IIB (p = 0,285) no se encontraron diferencias

significativas.
Clasificacion Terapia Endoscopica P valor
Forrest (n= No Si
239)
IA 1 5 0.102
(0.70) (5.15)
IB 3 26 <0.001*
(2.11) (26.80)
VN 7 41 <0.001*
(4.93) (42.27)
1B 5 9 0.285
(3.52) (9.28)
1c 36 2 <0.001*
(25.35) (2.006)
I 90 14 <0.001*
(63.38) (14.43)

* Estadisticamente significativo

Tabla 28.- Terapia endoscopica segun la clasificacion Forrest en la

muestra total.

En el periodo prepandemia se encontraron diferencias estadisticamente

significativas en la distribucion de la terapia endoscopica para las categorias

Forrest IB (p < 0,001), IIA (p < 0,001), IIC (p = 0,007) y III (p < 0,001).

Clasificacion

Forrest (n=

Terapia Endoscopica

No

Si

valor
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101)

1A 1 3 0.317
(1.96) (6.0)

IB 1 17 <0.001
(1.96) (34.0)

IIA 0 25 <0.001
(50.0)

1IB 3 2 0.655
(5.88) (4.0)

1IC 10 1 0.007
(19.61) (2.0)

11 36 2 <0.001
(70.59) (4.0)

* Estadisticamente significativo

Tabla 3S.- Terapia endoscdpica segln la clasificacion Forrest en el grupo

de pacientes no expuestos a la pandemia

Mientras que durante la pandemia se evidenci6 diferencias estadisticamente

significativas en la distribucion de la terapia endoscopica para las categorias

Forrest IB (p = 0,035), IIC (p < 0,001) y III (p < 0,001).

Clasificacion Terapia Endoscopica P
Forrest (n= No Si valor
138)
IA 0 2 0.157
(4.26)
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A 7 16 0.061

(7.69) (34.04)

Ic 26 1 <0.001

(28.57) (2.13)

* Estadisticamente significativo

Tabla 48S.- Terapia endoscopica seglin la clasificacion Forrest en el grupo

de pacientes expuestos a la pandemia



VI

DISCUSION

La pandemia ocasionada por el virus SARS-CoV-2 constituyé uno de los
mayores desafios para los sistemas de salud a nivel mundial, pues gener6 una
gran demanda de recursos humanos, equipos, infraestructura hospitalaria y
capacidad operativa asistencial. La necesidad de tener que implementar
estrategias para el control de la transmision del virus, la reorganizacion de los
establecimientos de salud y la priorizacion de la atencion de pacientes con
COVID-19 modificé la dindmica habitual de los servicios médicos. En ese
contexto, la atencion de la hemorragia digestiva alta, patologia aguda no
relacionada con la infeccion por SARS-CoV-2, pudo haberse visto afectada
por multiples factores, que pudieron influir tanto en las estrategias
diagnosticas y terapéuticas como en los desenlaces clinicos de los pacientes
con HDA. Dentro de estos factores se pueden considerar las limitaciones en
la disponibilidad de procedimientos endoscopicos debido al riesgo de
transmision a través de aerosoles, la reasignacion de personal especializado
hacia areas criticas, la escasez de recursos materiales, la implementacion de
protocolos de bioseguridad, las restricciones en el acceso oportuno a los
servicios de salud, entre otros (18,25). Nuestro estudio pudo describir y
analizar diversas variables, especialmente dos de ellas clinicamente
importantes que son la severidad y la mortalidad de los pacientes con HDA

durante este periodo.

En primer lugar, los resultados mostraron un predominio del sexo masculino

en toda la poblacion de estudio, sin encontrar diferencia estadisticamente
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significativa entre el grupo prepandemia y el grupo pandemia. Sin embargo,
en relacion con la edad se halld que los pacientes expuestos a la pandemia
que acudian a la emergencia eran mds jovenes que los no expuestos; siendo
68 anos, la edad promedio de todos los pacientes con HDA. La mayor
frecuencia de pacientes con sexo masculino y el promedio de edad, es similar
a lo reportado por diversos estudios. Silaghi report6é una 59.3% de pacientes
masculinos con HDA y una edad promedio de 68.9 afios (26). Mientras que
otros si mostraron una mayor edad, Komatsu y colaboradores en Japon
reportaron una edad promedio de 72 afios, pero no encontraron diferencias
significativas en la edad ni el sexo entre los pacientes prepandemia y
pandemia (27). Por otro lado, en occidente un trabajo en Estados Unidos
encontrd que la edad de los pacientes con HDA expuestos a la pandemia fue
significativamente mayor con una mayor tasa de mortalidad, siendo la causa
mas comun de mortalidad la insuficiencia respiratoria por el SARS-CoV-2
(18). No obstante, este estudio solo consideré como etapa pandémica el mes
de marzo del 2020 (18). En ese mismo pais otro estudio no encontrd
diferencias significativas cuando compar6 la edad entre ambos grupos,
describiendo una media similar a la nuestra, de 68 afios; la comparacion se
realiz6 entre los grupos del afio 2019 versus los del ano 2020 (28). En nuestro
trabajo, la tendencia observada de una menor edad de los pacientes que
acudieron al hospital durante la pandemia podria explicarse por los cambios
en el comportamiento de la poblacion frente a la emergencia sanitaria. Es
probable que, durante ese periodo, los adultos mayores redujeran la
frecuencia con la que asistian a los establecimientos de salud en comparacion

con el periodo previo a la pandemia. Esta situacion podria explicarse por el
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temor al contagio por COVID-19 dentro de los centros hospitalarios y la
preocupacion de desarrollar formas graves de la enfermedad, considerando
que la edad avanzada y la presencia de comorbilidades eran reconocidas como
factores de mayor riesgo (29). Otra posibilidad es que los centros
hospitalarios hayan priorizado la atencion de pacientes con COVID 19 en la
etapa pandémica, saturando las camas y espacios disponibles para otro tipo
de patologias no relacionadas al virus, lo cual pudo haber incrementado el
tiempo de espera para la atencion de los pacientes con HDA; siendo los
adultos mayores los que probablemente hayan optado por no esperar mucho

tiempo nuevamente por el temor al contagio.

En relacion con la frecuencia de la infeccion por SARS-CoV-2 en nuestro
estudio, considerando solo a los pacientes del periodo pandemia, un 13.48%
de pacientes con HDA presentaron COVID 19. Existen porcentajes menores:
Silaghi, et al. En Rumania describe una frecuencia de 8.95%, Cazacu, et al.
en ese mismo pais reportd una tasa de positividad de 5.3%; mientras que Taha
A. y colaboradores en el Reino Unido reportaron una incidencia de 3.3%
(26,30,31). Cabe mencionar que Peru, a diferencia de otros paises, fue
lamentablemente uno de los mas afectados por la pandemia, pues en los
primeros 90 dias, la tasa de incidencia acumulada era una de las mas altas de
Latinoamérica (5426,3 casos por millon) (15). Mientras que la mortalidad
registrada hasta el afo 2022 fue una de las mas altas a nivel mundial (6590

por millon de habitantes) (15).

Se encontr6 también un mayor uso de anticoagulantes en nuestro estudio en

66



el periodo prepandemia versus pandemia, siendo estadisticamente
significativo. Esto contrasta con lo reportado por Popa y colaboradores en
Rumania, que, con una muestra total de 824 pacientes admitidos durante la
pandemia y 1631 pacientes en el periodo previo, describieron una mayor
frecuencia de terapia antitrombotica en la pandemia (24.39% versus 13.8%)
(32). Ellos incluyeron dentro de esta terapia a los antiplaquetarios,
anticoagulantes directos, antagonistas de la vitamina k y heparina de bajo
peso molecular (32). En nuestro estudio, también consideramos estos
medicamentos, pero finalmente el anticoagulante mas usado fue la Warfarina,
y pocos casos con enoxaparina y anticoagulantes orales directos. Por lo que,
una de las hipoétesis, podria ser que debido a que los pacientes que usaban
Warfarina debian tener controles estrictos del Indice Internacional
Normalizado (INR) en centros médicos u hospitales, pudieron haber optado
por no utilizarlos al menos durante unos meses por el temor a no estar
monitorizados. Por otra parte, es probable que durante la pandemia los
pacientes con comorbilidades cardiacas (por el temor al contagio por su
fragilidad y/o patologia asociada) por ejemplo con requerimiento de
anticoagulantes no hayan acudido con la misma frecuencia que antes a los
hospitales ante un evento de HDA, y hayan podido suspender el medicamento

en casa o seguir recomendaciones por telemedicina.

En el caso de la severidad, los resultados bivariados y multivariados
mostraron una menor severidad de los pacientes con hemorragia digestiva alta
en el periodo de la pandemia, variable compuesta que incluia la necesidad de

transfusion, terapia endoscopica, radiologia intervencionista o cirugia, el
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ingreso a unidad de cuidados intensivos y/o resangrado. Esto puede
explicarse, por un lado, por mayores hallazgos estadisticamente significativos
de clasificaciones Forrest IIC y III (ulceras sin estigmas de sangrado reciente)
en la pandemia versus el periodo prepandémico. Un estudio en Brasil, que
incluyd pacientes con indicacion de endoscopia en el periodo de marzo a
agosto del 2019 versus marzo a agosto del 2020, reveld un mayor porcentaje
de pacientes con ulceras Forrest III durante la pandemia versus el periodo
prepandémico (68% versus 50%); aunque no describen el valor de p entre
ambos grupos (32). Una hipdtesis que considerar es la posibilidad que, ante
la cuarentena obligatoria establecida, los pacientes hayan podido minimizar
los sintomas de una HDA, sobre todo cuando estos no eran muy “alarmantes”
tomando la decision de inicialmente quedarse en casa (17). Y en muchas
ocasiones al transcurrir mas dias si recibieron terapia con inhibidores de
bomba de protones o recomendaciones brindadas por telemedicina, las
lesiones ulcerosas hayan podido presentarse ya a la emergencia sin necesidad
de terapia endoscopica. Cavaliere K. y colaboradores reportaron en un trabajo
en Nueva York que durante la pandemia en pacientes con neumonia por
SARS-CoV 2 con un evento de hemorragia digestiva alta, se opt6 por dar un
tratamiento conservador, el cual incluy6 el uso de inhibidores de bomba de
protones, transfusiones sanguineas a demanda, monitoreo hemodinamico, de
sintomas gastrointestinales y control de hemoglobina seriado. El resultado fue
que ninguno de los 6 pacientes que estudiaron requirié una endoscopia
durante el curso clinico de su enfermedad, es decir respondieron al
tratamiento conservador de la HDA (34). Una revisién sistematica de

Cochrane que incluy6 6 ensayos controlados aleatorizados de pacientes con
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HDA y otro ensayo clinico randomizado con 4715 pacientes también
concluyeron que la administracion de inhibidores de bomba de protones

reduce el requerimiento de un tratamiento endoscopico (35,36).

Nuestros resultados contrastan con el estudio de Komatsu y colaboradores en
Japoén, donde no encontraron diferencias en la severidad de la HDA entre
ambos grupos. No obstante, aqui la severidad fue definida de forma diferente,
pues esta variable incluia a los scores de Glasgow Blatchford, con un puntaje
promedio de 12, y el score de Rockall, con un puntaje promedio de 4, sin
encontrar diferencia significativa entre ambos periodos (27). Es importante
recalcar que la severidad en nuestro estudio si se correlacioné ademas con el
hallazgo estadisticamente significativo de menores puntajes en los scores de
Glasgow Blatchford y Rockall en el grupo de los expuestos a la pandemia.
Diversos trabajos en la literatura han establecido que un puntaje mayor igual
a 12 en la escala de Glasgow Blatchford es de utilidad para reconocer a los
pacientes de alto riesgo (37); mientras que un puntaje mayor igual a 5 en la
escala de Rockall, se asocia a mayor severidad (38). Y efectivamente nuestros
resultados encontraron que en la etapa prepandémica el puntaje en la escala
de Glasgow fue de 13, mientras que el valor promedio en la escala de Rockall
fue de 5, a diferencia de la etapa pandémica donde ambos puntajes fueron de
11 y 4, respectivamente. Y acerca del uso del score de Glasgow Blatchford
para decidir manejo intrahospitalario durante la pandemia, dos estudios en
Dinamarca y Reino Unido propusieron que en paises severamente afectados
por el COVID 19 se podria redefinir el limite inferior de la escala para

establecer qué pacientes con HDA requeririan hospitalizacion y tratamiento
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endoscopico en un escenario epidemioldgico similar en el futuro, reportando
que el umbral podria ser un puntaje menor igual a 2 e incluso menor igual a
3 (39,40). Estos pacientes podrian ser tratados con altas dosis de inhibidores
de bomba de protones y evaluados posteriormente con una endoscopia
después de que el pico de la pandemia se haya superado (40). Por otro lado,
en Tailandia, un trabajo que incluydo 520 pacientes, 460 en la etapa
prepandémica de abril a junio del 2019 y 60 en la etapa pandémica de abril a
junio del 2020, demostrd una ligera tendencia de un mayor puntaje en la
escala de Glasgow Blatchford en la prepandemia (10.8 vs 10.5), pero no fue
estadisticamente significativo (p=0.70) (41). Ademas, refieren que
encontraron diferencias en variables relevantes para la severidad como el
resangrado, aunque este fue ligeramente mayor en los pacientes expuestos a
la pandemia (OR, 1.34; 95% CI, 0.44-4.03, p = 0.605) (41). Taha, et al. En
Inglaterra compararon dos grupos de pacientes con HDA: 154 sujetos de
marzo del 2020 a diciembre del 2021, y 753 sujetos desde enero del 2015 a
diciembre del 2017. Ellos describieron que los pacientes pertenecientes al
periodo pandémico presentaron un cuadro de HDA mads severo, indicado por
un mayor puntaje en el score de Glasgow Blatchford (7 puntos versus 5, con
un p =0.001) (30). Mientras que, en relacion con el uso del score de Rockall,
un estudio europeo encontr6 un puntaje de Rockall cercano a 4 en pacientes
expuestos a la pandemia, similar hallazgo al nuestro. Ademas, concluyeron
que con un score de Rockall de hasta 6 puntos los pacientes se beneficiaban
de recibir tratamiento médico, y si era mayor debian recibir tratamiento
endoscopico y/o mds invasivo segun sea el caso (26). Este score Rockall

sirvi6 también como una parte de la medida de la severidad en el estudio
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realizado por Cazacu y colaboradores, quienes compararon 824 pacientes
expuestos a la pandemia versus 1081 pacientes del periodo prepandemia.
Ellos encontraron un mayor puntaje estadisticamente significativo del score
Rockall pre y post endoscopico en los pacientes prepandemia con un
p=0,0015 y p=0.0008, respectivamente (31). Sin embargo, no encontraron
diferencias significativas en relacion con el resangrado y mortalidad.
Ademas, estudiaron otras variables como parte de la severidad de la HDA,
encontrando un mayor puntaje en la escala de Glasgow Blatchford en los
pacientes de la pandemia (p=0.02) y un similar porcentaje de pacientes con

sangrado variceal y cirrosis en ambos grupos (31).

Existen otros estudios que tampoco encontraron diferencias significativas
como el realizado en Canada que incluy seis hospitales y los primeros meses
de la pandemia, pero en esa region la primera ola se consider6 hasta junio del
2020 (42). Hallaron 82.5 admisiones por mes en el periodo COVID y 215.5
admisiones por mes en el periodo no COVID. No encontraron diferencias en
la severidad del sangrado, definida por las variables frecuencia cardiaca,
presion arterial sistolica, valor de hemoglobina, score Rockall pre
endoscopico (42). Por ejemplo, el puntaje en el score Rockall en el periodo
prepandemia fue de 2, y en la pandemia fue de 1.9, pero con p de 0.38, no
significativo (42). Ademas, dentro de los trabajos donde se reporta mayor
severidad en la pandemia, se encuentra el de Reddy y colaboradores, en
Estados Unidos, que incluyd 534 pacientes prepandemia y 904 pacientes
durante la pandemia. Ellos determinaron que los pacientes con HDA durante

el COVID 19 presentaron una “mayor severidad” (19.3% vs 14.9%, p=0.03),
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variable medida por necesidad de transfusion sanguinea (mayor igual a 4
paquetes globulares), requerimiento de hemostasia endoscdpica, presencia de
shock, valor critico de hemoglobina, necesidad de intervencién por radiologia

y/o cirugia (19).

Y a pesar de la menor severidad en los pacientes expuestos a la pandemia, se
encontrd una menor tasa de hemostasia en este grupo, pudiendo ser un factor
limitante el tiempo del que se disponia para resolver el cuadro durante la
endoscopia en la pandemia, datos que desafortunadamente no se registraron
en la historia clinica, es decir la hora de ingreso y salida a la sala endoscopica.
Sobani y colaboradores en Estados Unidos, analizaron a los pacientes con
HDA desde marzo a abril del 2019, de enero a febrero del 2020 (ambos
periodos sin pandemia) y a los pacientes con HDA de marzo a abril del 2020
(pandemia). Ellos no encontraron cambios en la proporcion de pacientes que
recibieron terapia endoscdpica entre ambos periodos (32.4% vs. 32.2%;
p=1.0) (9). En otro estudio en Japon donde se incluyeron 332 pacientes
durante el periodo de junio del 2019 a junio del 2021, se realizaron analisis
univariados y multivariados y se encontré que los pacientes durante la
pandemia tenian una menor probabilidad de que se les realice procedimientos
para hemostasia endoscopica (OR ajustado: 0.38, p < 0.01); aunque los
tiempos de atencion fueron mayores, pero sin influencia en la mortalidad o

resangrado (26).

Llama la atencion ademas que, a diferencia del periodo pandémico, en el

grupo de no expuestos no existid una diferencia estadisticamente significativa
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en realizar la terapia endoscopica a los pacientes con tlceras con clasificacion
Forrest IIA, a pesar de que efectivamente en las guias clinicas si se
recomiendan realizar manejo hemostatico por endoscopia en estos casos
(43,44). En los pacientes con otras clasificaciones Forrest si se encontraron
diferencias estadisticamente significativas siguiendo las recomendaciones de
las guias internacionales, excepto en dos grupos: el primero correspondiente
a las ulceras Forrest A que tampoco mostraron diferencias en la muestra total,
pero si una mayor tendencia a requerir tratamiento endoscopico. Y, en
segundo lugar, en los pacientes con ulceras Forrest 1IB en donde la
recomendacion actual es que estos pacientes deberian ir a una terapia
endoscopica con remocién del coagulo y posterior tratamiento hemostatico,
si es que estuviese indicado (43). Pero el endoscopista debe contar con
capacidad técnica para remover el codgulo y manejar una potencial
conversion a una lesion con alto riesgo de sangrado (43). Cabe mencionar que
esta es una sugerencia de las guias actuales del 2026; sin embargo, hasta el
2020 las sociedades no establecieron una recomendacion especifica en las
ulceras Forrest IB, por lo que finalmente la decision quedaba a decision del
endoscopista. En el caso especifico de la pandemia, existen estudios que
establecen altas tasas de éxito de la endoscopia terapéutica en casos de estos
pacientes con HDA; uno de ellos la describe en mas del 98%, mientras que la
tasa de infeccion de SARS-CoV 2 en el equipo de salud a cargo de realizar la
endoscopia no superd el 1% (39). Por lo que plantearon que el tratamiento
endoscopico podria ser efectivo y seguro, realizado con adecuado equipo de
proteccion personal y siguiendo las directrices de las guias clinicas en el

manejo de la HDA en crisis sanitarias similares.
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Una comorbilidad importante asociada a mayor severidad y mortalidad fue la
cirrosis hepatica, aunque en el analisis multivariado solo se asocid a una
mayor severidad del cuadro. Pinto et al. En Chile estudiaron 249 pacientes,
en el periodo comprendido entre el 2015 a 2017 y describieron que la HDA
de tipo variceal fue un factor de riesgo importante para mortalidad con un OR
de 3.23 y un p = 0.02 (45). En Pert también existen estudios que asocian la
presencia de cirrosis con una mayor mortalidad en pacientes con HDA (46).
Corzo y colaboradores realizaron un estudio retrospectivo observacional
analizando 180 pacientes mostrando que en el analisis bivariado la cirrosis se
asoci6 con mayor mortalidad (OR=2.67); sin embargo, esta relacion se perdid

después del ajuste multivariado (46).

Cabe mencionar que no se encontraron diferencias significativas entre ambos
grupos en cuanto a la estancia hospitalaria, lo cual es similar a lo reportado
por un estudio previo que incluia a los pacientes desde octubre del 2019 hasta
junio del 2020 realizado también en el hospital Rebagliati de Peru que incluy6
154 pacientes de la etapa prepandémica versus 65 en la etapa pandémica,
donde no se encontraron diferencias significativas en la estancia hospitalaria
ni en la mortalidad con un valor de p de 0.58 (20). Esto contrasta con los
resultados de un estudio realizado en Nueva York en dos centros
hospitalarios, donde después de la regresion logistica multivariada, se
encontro que la admision durante la pandemia se asoci6 significativamente a
una mayor estancia hospitalaria después del ajuste con respecto a la edad,

sexo, hemoglobina a la admision, estado del COVID 19, admision ala UCly
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la realizacion de endoscopia (OR ajustado de 2.46; 95% de intervalo de
confianza: 1.13-5.34; P=0.023). E incluso excluyendo a los pacientes con
SARS-CoV2, la admision durante la pandemia seguia asociada a una mayor
estancia hospitalaria (OR ajustado de 2.62; 95% CI, 1.17-5.84; P=0.019)

(47).

En el caso de la mortalidad, no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en los andlisis bivariados. Sin embargo, al realizar el estudio
multivariado segun el ajuste de las variables con diferencias significativas en
el bivariado, si se encontrd una diferencia entre ambos grupos, siendo la
mortalidad mayor en los expuestos a la pandemia, probabilidad que se
mantiene incluso después del ajuste de edad y sexo. Esto concuerda con
muchos estudios que analizaron la mortalidad prepandemia versus la
pandémica.

En Inglaterra, se incluyeron 284 endoscopias realizadas entre abril y junio del
2020 y la informacién fue comparada con datos prepandémicos en esos
periodos de tiempo en tres centros (39). Se encontrd una mayor mortalidad a
los 30 dias durante la pandemia de 12.2% vs 6,8%, con un p=0.02; reportando
como predictores de mortalidad a la cirrosis, el estado del paciente previo a
la hospitalizacion, una edad mayor de 70 afos y el diagnostico confirmado de
COVID 19 (39). Otro trabajo en Estados Unidos, reportado previamente en
la seccion del marco tedrico, comprendid 165 pacientes estudiados hasta las
dos primeras semanas de marzo del 2020 (18). Ellos encontraron una mayor
tasa de mortalidad en la pandemia (36% versus 12%), constituyendo la

insuficiencia respiratoria por el COVID 19 la causa principal de esta variable
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(18). En nuestra muestra, lamentablemente no se pudo considerar la patologia
causante de la defuncion pues este dato no se encontraba de forma
estandarizada en todas las historias clinicas electronicas. Ademas, no se pudo
tener acceso a los certificados de defuncion, en los cuales si figuraba la causa
principal de mortalidad. En Texas, en Estados Unidos, un trabajo
retrospectivo recogié los datos de mas de un millobn de pacientes
hospitalizados por HDA entre el 2019 y 2020 a través de una base nacional
(NIS database) de 48 estados y de Washington DC. (48). Y en sus anélisis
multivariados ajustados a las variables demogréficas, caracteristicas
hospitalarias y comorbilidades, encontraron que el odds ratio de mortalidad
fue 11.1% veces mayor en el afo 2020 comparado al 2019, y los resultados
fueron estadisticamente significativos (OR ajustado [aOR]=1.11, con un
intervalo de confianza [CI] = 1.06—1.17, P<0.01) (48). Otro estudio en ese
mismo pais analizé la misma base (NIS) pero desde el afio 2016 al 2020 y
encontrd un incremento del 13% en la mortalidad general durante la pandemia
(p<0.001). Describieron ademas un incremento del 15.8% en la mortalidad
entre hombre (p=0.007) comparado al incremento de 4.7% entre las mujeres
(p=0.059) (28). Finalmente describieron un aumento significativo de la
mortalidad entre pacientes de raza blanca en el afio 2020 versus las
poblaciones de raza negra o hispanicos (28).

Gao X, et al. También trabajaron en Estados Unidos, pero con el sistema de
datos nacional vital estadistico (National Vital Statistic System database),
reuniendo informacion desde el 2012 al 2022 sobre todos los casos con
sangrado digestivo en general (49). Y el hallazgo principal fue un aumento en

la tasa de mortalidad durante la pandemia con un pico en el 2021, mientras
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que los andlisis por subgrupos mostraron que los pacientes varones jovenes
entre 10 a 44 anos fueron los mas afectados, con un exceso de mortalidad de
35.80%, 52.77%, y 31.46% en el ano 2020, 2021 y 2022, respectivamente.
Mostrando ademads una creciente tendencia de la hemorragia digestive alta
durante la pandemia (49).

En Rumania, Cazacu y colaboradores reportaron una mayor tasa de
mortalidad (58.97%) y un mayor riesgo de muerte (OR 9.04, p <0.0001) en
los pacientes de la pandemia, sobre todo debido a insuficiencia respiratoria
(31). Mientas que, en el estudio elaborado por Reddy y colaboradores en
Estados Unidos, como ya se mencion previamente, encontraron una mayor
mortalidad durante la pandemia (36% versus 12.5%, con un p menor a 0.01)
(19). En ese mismo pais, otros autores incluyeron en 802 casos durante la
pandemia y 1006, antes de la pandemia, encontré una tasa de mortalidad total
de 12.33%, y aunque ellos analizaron las posibles diferencias entre la
mortalidad de los pacientes atendidos durante los dias de semana versus los
fines de semana, hallaron ademas que la diferencia en las tasas de mortalidad
se reducia en 2/3 durante la pandemia (50). Otro trabajo que busco estudiar
la tendencia de la mortalidad en este tipo de pacientes en Estados Unidos
reportd un incremento en la tasa de mortalidad de 3.3. a 4.3 por cada 100 mil
habitantes entre las poblaciones desde el 2012 al 2021(51). Se vio que el
incremento en esta tasa cada afio era de 0.1 a 0.2 por 100 mil habitantes; pero
pasoé a ser de 0.4 a 0.9 por 100 mil habitantes en comparacion al 2021, lo cual

sugiere una influencia del virus COVID 19 (51).

Analizando el contexto, como ya se menciond previamente, en el Pera se
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registro una alta mortalidad durante la pandemia, lo cual fue consecuencia de
multiples factores tanto estructurales, sociales como sanitarios, mas que por
el efecto aislado del virus (52,53). Entre los principales factores se encuentran
la fragmentacion del sistema de salud (ministerio de salud, EsSalud, sanidad
de las Fuerzas Armadas y de la Policia, sector privado) que dificulto la
coordinacion de recursos y atencion oportuna, la limitada inversion publica
en salud durante periodos anteriores, el insuficiente nimero de camas
hospitalarias y de unidades de cuidados intensivos, la escasa disponibilidad
de oxigeno medicinal durante las primeras olas y las limitaciones iniciales en
la capacidad diagnostica mediante pruebas moleculares; determinantes en
conjunto del colapso de los servicios de salud (52, 54, 55). Ademas, la gran
informalidad laboral, que afecta a aproximadamente el 70 % de la poblacion
economicamente activa, dificulté el cumplimiento sostenido de las medidas
de confinamiento, ya que una gran proporcion de la poblacion dependia de
salir diariamente a trabajar para sobrevivir. Por otro lado, las condiciones
sociales como el hacinamiento, la convivencia de multiples generaciones en
una sola casa y la utilizacion masiva del transporte publico y de mercados
tradicionales, favorecieron la transmision del virus a pesar de la
implementacion temprana de una cuarentena. Finalmente, la circulacion de
variantes de mayor transmisibilidad, la elevada prevalencia de enfermedades
cronicas 'y la inestabilidad politica durante la emergencia sanitaria
incrementaron la presion sobre un sistema sanitario que venia debilitado,
contribuyendo al exceso de mortalidad durante la pandemia (42 ,54 ,56).

Sin embargo, nuestros resultados contrastan con lo encontrado en diversos

estudios que describen similares tasas de mortalidad entre ambos periodos.
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En el trabajo en Canada previamente mencionado en esta misma seccion, no
encontraron diferencias significativas en la mortalidad, ni en los analisis no
ajustados (3.9% vs 4.2%, P = 0.983), ni en los multivariados ajustados (Odds
ratio ajustado [OR] = 0.64, 95% intervalo de confianza [CI] = 0.25-1.48, P =
0.322) (42). En el estudio en Nueva York realizado desde febrero a abril del
2020, los autores no encontraron diferencias significativas en la mortalidad
hospitalaria entre el grupo prepandemia y pandemia (8.9% vs 10.2%, p=0.75)
(47).

Otro trabajo en China, que recogid informacion de diversos hospitales de
Hong Kong desde octubre del 2018 a junio del 2020, describi6 tasas similares
de mortalidad por todas las causas (6.9% vs 7.1 %; P=0.82) y también se
resangrado (6.7% vs 5.1%; P = 0.11) (57). Sin embargo, reportaron que los
pacientes durante la pandemia se presentaron con un menor valor de
hemoglobina (7.5 versus 8.3 g/dl, P< 0.01) y una mayor necesidad de
transfusion sanguinea (64.5% versus 50.4%; P < 0.01) (57).

El trabajo en Japon de Komatsu y colaboradores, después de los analisis
multivariados, no encontr6 diferencia estadisticamente significativa en la
mortalidad a los 30 dias (odds ratio [OR]: 2.27, p = 0.26) ni en las tasas de
resangrado (OR: 0.43, p = 0.17) entre el periodo prepandemia y pandemia
(27).

El trabajo de Tailandia realizado por Pausawasdi y colaboradores, analiz6 una
muestra de 520 pacientes, hallando un ligero incremento en la mortalidad a
los 30 dias, pero sin significancia estadistica después de los andlisis
multivariados (OR ajustado, 1.92; 95% CI, 0.71-5.19, p = 0.199) (41).

Tavabie, et al. estudiaron en total 224 endoscopias en 203 pacientes con HDA,
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en el periodo marzo a abril del 2019 versus el periodo de marzo a abril del
2020 (58). Después del ajuste estadistico a diferentes variables, hallaron una
menor supervivencia a los 30 dias en los pacientes con HDA durante la
exposicion a la pandemia (OR 0.25, 95% CI 0.08-0.67). Sin embargo, en el
multivariado tampoco encontraron diferencias en la variable resangrado y el

periodo de estudio (OR 0.51, 95% CI 0.25-1.00) (58).

Las limitaciones del estudio se relacionan primero con el disefio
retrospectivo, pues no es posible establecer relaciones de causalidad, sino
unicamente asociaciones entre el periodo de atencion (prepandémico versus
pandémico) y los desenlaces evaluados. En segundo lugar, el estudio fue
realizado en un hospital de referencia nacional que incluye casos clinicos
complejos, por lo que las caracteristicas de la poblacion atendida, la
disponibilidad de recursos y los protocolos asistenciales pueden diferir de
otros establecimientos de salud de nuestro pais. Sobre todo, si estos centros
no cuentan con una unidad de hemorragia digestiva coordinada y con la
disponibilidad de varios examenes en el plazo inmediato; por lo que la
generalizacion de los resultados a hospitales de menor complejidad o a otros
sistemas sanitarios debe realizarse con cautela. Otro aspecto importante es
que la poblacion de estudio comprendi6 a los pacientes que se les realizd
endoscopia alta por HDA, no pudiendo obtener los datos de aquellos que
fueron dados de alta de la emergencia con manejo médico, por ejemplo, con
administracion de inhibidores de bomba de protones. Asimismo, la exclusion
de pacientes que fallecieron antes de completar la evaluacion diagnostica o

que no contaban con informacion suficiente para las variables de interés pudo
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introducir sesgo de seleccion, limitando la representacion de pacientes con
formas extremadamente severas de hemorragia digestiva alta. Sin embargo,
esta decision metodoldgica fue necesaria para garantizar la calidad y
completitud de la informacion utilizada en los analisis comparativos. Otra
limitacion corresponde al hecho que no se pudo incluir en el estudio la causa
de mortalidad pues como ya se menciond previamente esta informaciéon no
estaba disponible de forma estandarizada en todas las historias clinicas, lo
cual puede explicar una mayor mortalidad en el periodo pandémico por otras
causas diferentes a la HDA. Finalmente, como limitacion esta la confusion
residual, ya que algunas variables potencialmente relevantes no pudieron ser
evaluadas por no encontrarse registradas de manera sistematica en las
historias clinicas, como el tiempo transcurrido desde el inicio del sangrado
hasta la atencion, el estado funcional previo del paciente, el nivel
socioecondmico, la adherencia al tratamiento farmacologico o las
modificaciones organizacionales implementadas durante la pandemia.
Aunque se realizaron analisis multivariados para controlar los principales
factores de confusion disponibles, no puede descartarse la influencia de

variables no medidas.

Las fortalezas de nuestro trabajo incluyeron en primer lugar, el tamafo de la
muestra que fue de 449 pacientes, los cuales fueron atendidos en un mismo
hospital durante un periodo continuo de tiempo. Esto permitidé tener un
numero suficiente de eventos para realizar comparaciones entre ambos
periodos y aumentar la precision de las estimaciones obtenidas, ademas

refleja adecuadamente la préctica clinica habitual de un centro hospitalario;
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siendo las diferencias observadas entre los periodos prepandémico y
pandémico mdas probablemente atribuibles al contexto generado por la
pandemia que a variaciones entre centros asistenciales. Asimismo, la
inclusion consecutiva de todos los pacientes que cumplieron los criterios de
inclusion y exclusion pudo reducir el riesgo de sesgo de seleccion. Mientras
que la utilizacion de una ficha de recoleccion de datos estandarizada, donde
se definieron operacionalmente las variables antes del inicio de la extraccion
de datos y unicamente se incluyeron historias clinicas que contaban con
informacion clinica, de laboratorio y endoscoOpica suficiente para responder
los objetivos del estudio disminuy6 el sesgo de informacion dado por la
variabilidad en la recoleccion de los datos. Por otro lado, los analisis
bivariados y multivariados que se realizaron permitieron el control de
potenciales factores de confusion, pudiendo estimar la asociacion
independiente entre el periodo de atencion y los desenlaces evaluados. Lo
cual reduce la influencia de variables clinicas y demograficas que podrian
haber distorsionado las asociaciones observadas. Ademas, se estudiaron
variables con relevancia clinica como la mortalidad, la necesidad de terapia
endoscopica, la estancia hospitalaria, la necesidad de ingreso a UCI, la
necesidad de cirugia o de tratamiento por radiologia intervencionista.
Finalmente, debido a que existe escasa evidencia en Latinoamérica sobre el
impacto de la pandemia por SARS-CoV-2 en pacientes con hemorragia
digestiva alta, los hallazgos de este estudio aportan informacion relevante
para comprender el comportamiento de esta patologia en un contexto de crisis
sanitaria y constituyen una base para futuras investigaciones multicéntricas

orientadas a optimizar la atencion de estos pacientes.
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VIIL

CONCLUSIONES

1.

Los pacientes con hemorragia digestiva alta atendidos durante los
primeros meses de la pandemia por SARS-CoV-2 en un hospital de
referencia nacional de nivel III-2 en Lima, Peru, presentaron una
menor severidad clinica en comparacion con los pacientes atendidos
durante el periodo prepandémico.

Los pacientes con HDA atendidos en la pandemia presentaron
menores puntajes estadisticamente significativos obtenidos en las
escalas de Glasgow Blatchford y Rockall y ademéas una mayor
frecuencia de lesiones ulcerosas clasificadas como Forrest IIC y III.
En el analisis multivariado de la severidad de la HDA, se identifico a
la cirrosis hepatica, el puntaje de Rockall y la exposicion al periodo
pandémico como variables significativamente asociadas.

En relacion con la mortalidad, el andlisis multivariado ajustado
evidencid que la exposicion al periodo pandémico se asocio
independientemente con una mayor probabilidad de mortalidad. Otro
factor independientemente asociado con la mortalidad fue el puntaje

de Glasgow Blatchford.
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VIII.

RECOMENDACIONES

Fortalecer los protocolos de atencion en los pacientes con hemorragia
digestiva altaen los hospitales, sobre todo los de referencia nacional,
priorizando la evaluacion inicial y estratificacion del riesgo con el objetivo
de identificar oportunamente a los pacientes con mayor riesgo de
complicaciones y mortalidad.

Garantizar la continuidad y la oportuna atencion de los pacientes con
hemorragia digestiva alta durante situaciones de emergencia sanitaria, como
pandemias. Esto mediante planes de contingencia que permitan mantener la
disponibilidad de procedimientos endoscopicos, hemoderivados, cuidados
intensivos y otros recursos necesarios para el manejo de estos pacientes, aun
cuando exista una elevada demanda asistencial por otras patologias.
Realizar estudios prospectivos y multicéntricos que permitan confirmar la
asociacion entre el periodo pandémico y la mortalidad, asi como el periodo
prepandémico y la severidad en pacientes con hemorragia digestiva alta,
incorporando variables clinicas, epidemioldgicas y organizacionales que
permitan identificar posibles factores de confusion

Establecer estrategias orientadas a disminuir las tasas de mortalidad durante

futuras emergencias sanitarias.
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