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Lower gastrointestinal bleeding: risk factors of severity, need for emergency surgery and in-hospital
mortality
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Lands. hemorragias digestivas bajas (HDB), aquellos factores de riesgo relacionados con la posibilidad de
Buenos Aires, Argentina.  presentar resultados evolutivos adversos.
*Andlisis estadistico  Objectivo: Determinar los factores de riesgo asociados a sangrados graves, cirugia de urgencia y
mortalidad hospitalaria.
L Material y métodos: Realizamos un estudio observacional y retrospectivo sobre 1.850 pacientes,
os autores declaran no . . L
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Correspondencia  Resultados: Delos 1.850 casos, 194 fueron gravesy 1656 leves/moderados. Resultaron estadisticamente
Correspondence:  sjgnificativos como factores de mayor gravedad: > 70 afios, FC > 120 lat/min., TA < 90 mm Hg, oliguria,
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taquicardia, hemoglobina < 7 g/%, oliguria, transfusiones y hematoquecia masiva. Se construy6 una
formula prondstica de requerimiento de cirugia (sensibilidad 94%, especificidad 74%, valor predictivo
positivo 91% y valor predictivo negativo 81%). AUC: 0,89%. Fueron significativos para mortalidad: > 70
afios, anticoagulados, hematoquecia masiva, transfusiones y cirugia urgente. De los dieciséis pacientes
operados y fallecidos de la serie, quince presentaban un ASA > |V.
Conclusiones: Las variables utilizadas resultaron simples, fiables y estadisticamente significativas para
predecir gravedad, cirugia de urgencia y mortalidad.
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ABSTRACT

Background: Background: There has been a growing interest in determining those risk factors
associated with adverse outcomes in early stages of lower gastrointestinal bleeding (LGIB).

Objective: The aim of our study was to analyze the risk factors associated with severe bleeding,
emergency surgery and in-hospital mortality.

Material and methods: We conducted an observational and retrospective study on 1850 patients
consecutive managed between January 1999 and December 2018 for LGIB. We analyzed thirteen
variables within the first four hours of hospitalization to evaluate risk severity. Diverticular disease was
considered to determine factors associated with emergency surgery, and the preoperative American
Society of Anesthesiologists (ASA) score was used to assess mortality and emergency surgery.
Results: Out of 1850 cases, 194 were severe and 1656 were mild/moderate,

Patients >70years, with HR > 120 beats/min, BP <90 mm Hg, oliguria, massive hematochezia, hematocrit
< 30%, hemoglobin < 7 g% and need for transfusions presented statistically significant associations
with severe bleeding. Age > 70 years, anticoagulation, hypotension, tachycardia, hemoglobin < 7 g%,
oliguria, need for transfusion and massive hematochezia were significant predictors of emergency
surgery. A prognostic formula was constructed to predict the need for surgery (sensitivity 94%,
specificity 74%, positive predictive value 91% and negative predictive value 81%). AUC-ROC: 0,89%.
Age > 70 years, anticoagulation, massive hematochezia transfusions and emergency surgery were
identified as predictors of mortality. Fifteen of the sixteen patients who underwent surgery and died
had ASA > grade 4.

Conclusions: The variables analyzed are simple, reliable and statistically significant to estimate the risk
of severe bleeding, need for emergency surgery and mortality.

B Keywords: lower gastrointestinal bleeding, risk factors, severity, urgent surgery, mortality.
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Introduccion

En los ultimos afios se ha dado gran importan-
cia a la presencia de algunos signos, sintomas y facto-
res acompafiantes de una enfermedad, en cuanto a su
capacidad para determinar gravedad y pronosticar su
evolucidon*4,

Las hemorragias digestivas bajas (HDB) no que-
daron al margen de este interés.

A pesar de ello, la determinacion sistematica
de los factores relacionados con el sangrado grave y
otras variables evolutivas es insuficiente y cuenta con
poca evidencia.

Aun hoy, para la clasificacién y el pronéstico de
las HDB siguen siendo determinantes la experiencia y el
juicio médico®®.

Conocer los factores de riesgo en HDB graves
(HDBG) ofrece ventajas: permite prever episodios gra-
ves, instituir tratamientos rdpidos y agresivos, interna-
cién en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), realizar
estudios invasivos de diagndstico, pronosticar cirugia
de urgencia y ponderar mortalidad?®®.

El objetivo del presente estudio fue analizar los
factores de riesgo asociados a sangrados graves, cirugia
de urgencia y mortalidad hospitalaria (30 dias), en pa-
cientes con HDB.

Material y métodos

Se realizé un estudio de cohorte retrospectivo,
sobre pacientes atendidos en forma consecutiva, eva-
luados por especialistas, con normas estipuladas por el
Servicio para diagndstico y tratamiento. Dos de los au-
tores (JALy MJL) participaron en la evaluacion de todos
los casos graves. La poblacion analizada constd de 2069
pacientes tratados entre enero de 1999 y diciembre de
2018.

Los criterios de inclusién fueron: edad mayor
de 18 aflos, hematoquecia confirmada en el examen cli-
nico, internacidn para soporte hemodinamico; los cri-
terios de exclusion fueron: hemorragias digestivas altas
(HDA) exteriorizadas como bajas, sangrados anales o
por enfermedades inflamatorias intestinales, muertes
por patologias concomitantes y no por sangrado, y da-
tos incompletos en su evolucion.

Fueron definidos como HDB leves o moderadas
los sangrados expresados por melena, hematoquecia o
proctorragia, acompafiados o no por cambioshemodina-
micos. De existir estas alteraciones, son facilmente com-
pensadas con las medidas habituales de tratamiento.

Excluidas las causas orificiales en nuestro pro-
tocolo, todos estos pacientes son internados.

Fueron consideradas HDBG: los sangrados
copiosos con descompensaciéon hemodindmica, ta-
quicardia, taquipnea, vasoconstriccion periférica,
oliguria, alteraciones del sensorio, caida del hema-
tocrito por debajo del 30%, acidosis metabdlica y re-

qguerimiento transfusional para compensar al enfermo.

A fin de evaluar factores de riesgo de gravedad
analizamos trece variables en las primeras cuatro horas
de internacion: edad mayor de 70 afios, sexo, antece-
dentes cardiolégicos, anticoagulacion, tension arterial
(TA) (< 90 mm Hg), frecuencia cardiaca (FC) (> 120 lat.
x min), oliguria (< 20 mL/hora), hematoquecia masiva,
hematocrito (< 30%), hemoglobina (< 7 g%), uremia (>
40 mg%), creatininemia (> 1,3 mg%) y transfusion de
dos unidades de sangre o mayor. En los pacientes gra-
ves, para determinar los factores relacionados con la
probabilidad quirurgica, agregamos la enfermedad di-
verticular como causa del sangrado. Con las variables
independientes significativas sin colinealidad entre si se
establecio un modelo de regresidn logistica vinculada al
evento cirugia.

Para evaluar mortalidad, sumamos la cirugia
de urgencia y el puntaje (score) ASA.

Para el analisis estadistico, los datos fueron
volcados en una base Microsoft Excel 97® y analiza-
dos empleando el programa estadistico R Core Team
(2018), version 4.0°.

Todas las variables incluidas fueron dicotomi-
zadas y expresadas como frecuencia y porcentaje.

Las diferencias entre grupos fueron analizadas
mediante la prueba asintética para diferencia de dos
proporciones y, de no cumplir los supuestos, se utilizd
la prueba Chi?y la prueba exacta de Fisher.

Se consideraron significativas aquellas pruebas
conun p-valor<0,05yelintervalo de confianza fue del 95%.
Se considerd un andlisis de regresion logistica con el
resultado “cirugia y mortalidad” incluyendo aquellas
variables categdricas independientes sin colinealidad
(coeficiente V de Cramer).

Con los resultados finales se construyd una for-
mula de prediccion de necesidad de cirugia.

Se realizd validacidn interna de la férmula a
través de técnicas de bootstrapping.

Resultados

Con los criterios mencionados fueron excluidos
219 casos, y quedaron para el analisis 1.850 pacientes,
194 graves (10,5%) y 1.656 leves/moderados (89,5%).

Los pacientes mayores de 70 afos, con FC ma-
yor de 120 lat/min, TA menor de 90 mm Hg, oliguria,
hematoquecia masiva, hematocrito menor de 30%,
hemoglobina menor de 7 g% y necesidad de transfu-
siones, fueron significativamente mas frecuentes en las
HDBG (Tabla 1).

En los cuadros graves se analizaron por sepa-
rado los 47 casos (24%) operados de urgencia y los 147
(76%) no operados.

Los intervenidos de urgencia presentaron una
proporcion mayor (estadisticamente significativa) de
las siguientes variables: edad mayor de 70 afios, anti-
coagulacion, hipotension arterial, taquicardia, hemog-



32 Latif JA'y cols. Hemorragia digestiva baja: factores de gravedad, necesidad de cirugia y mortalidad. Rev Argent Cir 2023;115(1):30-41

lobina menor de 7 g%, oliguria, necesidad transfusional
y proctorragia masiva (Tabla 2).

Con las cuatro variables independientes sig-
nificativas con el evento cirugia (TA menor de 90 mm
Hg, oliguria, hematoquecia masiva y edad mayor de 70
afios) se establecié un modelo de regresion logistica.

El modelo corrido con TA menor de 90 mm Hg
y hematoquecia masiva fue el que presento la mejor ca-
lidad explicativa, la mas parsimoniosa, sensible, especi-
fica y con mayor drea bajo la curva AUCROC (Tabla 3).

Con estos resultados se construyé la férmula
de prediccion de cirugia urgente (Fig. 1).

m TABLA 1

La capacidad de ajuste mostré una sensibilidad
del 94%, una especificidad del 74%, un valor predictivo
positivo del 91% y un valor predictivo negativo del 81%.

El area bajo la curva fue AUCROC: 0,895295%,
Cl: 0,8476-0,9428 (Fig. 2).

Dieciséis pacientes con HDBG fallecieron (8%);
fueron significativamente mas frecuentes los enfermos
mayores de 70 afos, anticoagulados, con hematoque-
cia masiva, dos o mas transfusiones y operados de ur-
gencia (Tabla 4).

Quince de los dieciséis pacientes operados y fa-
llecidos presentaban un puntaje ASA igual a IV o mayor.

Factores de riesgo de gravedad

Edad >70 afios 151 mayores 43 menores 960 mayores
Sexo 100 varén 94 mujer 900 vardn
Ant. cardioldgicos 50 i 144 NO 480 Si
Anticoagulados 50 i 144 NO 450 Si
TA <90 mm Hg 120 menor 74 mayor 200 menor
FC>120 lat x min 110 mayor 84 menor 160 mayor
Oliguria 100 Si 94 NO 40 S
Hematoquecia masiva 64 Si 130NO 308
Hematocrito < 30 % 120 menor 74 mayor 290 menor
Hemoglobina<7g % 104 menor 90 mayor 100 menor
Urea > 40 mg% 30 mayor 164 menor 200 mayor
Creatinina >1,3 mg % 20 mayor 174 menor 230 mayor
>2 transfusiones 61Si 133NO 1si

696 menores 0,2000 0,00001 2,55 (1,79-3,62)
756 mujer 0,0200 0,45880 0,89 (0,66-1,20)
1176 NO 0,0300 0,34910 0,85 (0,61-1,19)
1206 NO 0,0140 0,67770 0,93 (0,66-1,31)
1456 mayor 0,4900 0,00001 11,81 (8,53-16,34)
1496 menor 0,4700 0,00001 12,24 (8,82-16,99)
1616 NO 0,4900 0,00001 42,98 (28,20-65,51)
1626 NO 0,3100 0,00001 26,68 (16,69-42,65)
1366 mayor 0,4400 0,00001 7,64 (5,57-10,48)
1556 mayor 0,4700 0,00001 17,98 (12,71-25,44)
1456 menor 0,0300 0,17620 1,33 (0,88-2,02)
1326 menor 0,0300 0,16760 0,71 (0,44-1,16)
1655 NO NA 0,00001 759,06 (104,40-5518,85)

HDB: hemorragia digestiva baja. IC: intervalo de confianza. NA: no aplica. OR: Odds Ratio

m TABLA 2

Factores de riesgo en cirugia de urgencia

Edad >70 afos 30 mayores 17 menores 121 mayores
Anticoagulados 40 Sf 7NO 10
TA <90 mm Hg 45 menor 2 mayor 75 menor
FC> 120 lat x min 37 mayor 10 menor 73 mayor
Oliguria 328i 15NO 68 Si
Hematoguecia masiva 37si 10 NO 27Si
Hematocrito <30% 30 menor 17 mayor 90 menor
Hemoglobina <7 g% 37 menor 10 mayor 67 menor
> 2 transfusiones 4180 6NO 20Si
Sexo 30 varén 17 mujer 70 varén
Causa diverticular 358 12NO 90/

IC: intervalo de confianza. OR: Odds Ratio

26menores  -0,1900 000791 038  (0,18-0,79)
137NO 0,7900 000001 78,29 (28,00-218,87)
72 mayor 0,4400 000001 21,6  (505-92,34)
74 menor 0,2900 000046 375  (1,74,8-10)
79 NO 0,2200 000915 248  (1,24-4,96)
120NO 0,6000 000001 1644  (7,29-37,11)
57 mayor 0,0200 074890 112 (0,57-2,21)
80 mayor 0,3300 000007 442  (2,04-9,54)
127NO 0,7400 000001 43,39 (16,32-11537)
77 mujer 0,1600 005290 1,94  (0,99-3,82)
57 NO 0,1300 009875 185  (0,89-3,85)
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m FIGURA 1

1

p (cirugia)=

1+exp- (5,7+3,42 x hematoquecia masiva +3,84 x TA menor de 90)

Férmula de prediccidn cirugia de urgencia
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m TABLA 3

Regresion logistica para cirugia de urgencia

g e s s o cmion
E —
- Constante -5,7687 0,8722  <0,01 0,00 5,546 -169,386
= _]
[ )
' ' ! Hematoquecia 34227 05118 <001 30,65 11,241-83,577
1.0 05 0.0
Specificity Ta<90mmHg 3,8475 08194 <001 46,87 6,151-152,731
Curva AUCROC ES: error estandar. OR: odds ratio. IC: intervalo de confianza
m TABLA 4
Factores de riesgo de mortalidad
Edad >70 afios 11mayor  5Smenor  140mayor 38menor  0,0001598 8,11 (2,65-24,75) Fisher
Anticoagulados 10Si 6NO 40 S 138NO  0,0013220 5,75 (1,97-16,79) Fisher
TA <90 mm Hg 12menor  4mayor 108 menor 70 mayor  0,3890000 1,94 (0,60-6,27) Chi?
FC>120 lat x min 12mayor  4menor 108 menor 70 menor  0,3890000 1,94 (0,60-6,27) Chi?
Oliguria 10Si 6NO 90 i 88NO 0,5130000 1,63 (0,57-4,68) Chi?
Hematoguecia masiva 138i 3NO 518f 127NO  0,0000610 10,79 (2,95-39,47) Chi2
Hematocrito < 30% 12menor  4mayor 108 menor 70 mayor  0,3890000 1,94 (0,60-6,27) Chi?
Hemoglobina < 7 g% 11menor  S5mayor  93menor  85mayor  0,3143000 2,01 (0,67-6,02) Chi?
>2 transfusiones 13f 3NO 48 Si 130NO  0,0000269 11,74 (3,20-42,99) Chi2
Sexo 11 varén 5 mujer 89 varon 89 mujer  0,2394000 2,2 (0,73-6,59) Chi?
Causa diverticular 108 6NO 110 Si 68 NO 0,9600000 1,03 (0,36-2.96) Chi?
Cirugia urgencia 125 4NO 355f 143 NO 0,0000103 12,04 (3,39-54,37) Fisher
ASA Scores > IV 155f 1NO 1si 177 NO <0,001 1672 (1,28111-4,5036) Fisher

OR: Odds Ratio. IC: intervalo de confianza.

Discusion

Una numerosa cantidad de clasificaciones han
intentado predecir la gravedad y los resultados adver-
sos en las HDB.

En Estados Unidos se desarrollé una clasifica-
ciéon de uso clinico denominada BLEED basada en cinco
variables (sangrado activo, hipotension, coagulopatia,
estado mental erratico y comorbilidades), aplicable al
ingreso de paciente con sangrados digestivos altos y
bajos, con la intencién de predecir la gravedad del epi-
sodio®.

Es una clasificacién simple y segura. Los de alto
riesgo tuvieron mas complicaciones intrahospitalarias,
resangrado y estadia en UCI®™,

Otros autores intentaron validar la herramien-
ta BLEED obteniendo buenos resultados en HDA y un
menor rendimiento con respecto al publicado en san-
grados bajos*'+12,

Strate y cols. analizaron veinticuatro variables
en 252 pacientes. La inestabilidad hemodinamica, he-
matoquecia profusa, sincope, examen abdominal no
doloroso, las comorbilidades asociadas y la anticoagu-
lacion obtuvieron valores significativos!. Concluyeron
que la presencia de mas de tres factores de riesgo con-
diciond un 84% de probabilidades de sufrir un episodio
grave, entre uno y tres factores el 43% y aun sin facto-
res, un 9% de pacientes tendra sangrados graves.

Esta herramienta fue posteriormente valida-
da y los resultados fueron similares entre ambas co-



B 34

Latif JAy cols. Hemorragia digestiva baja: factores de gravedad, necesidad de cirugia y mortalidad. Rev Argent Cir 2023;115(1):30-41

hortes: AUC: 0,761 (derivaciéon) y 0,754 (validacion)2.

Las guias clinicas de la Asociacidn Americana
de Gastroenterologia adhieren a estos criterios y agre-
gan la edad (mayor de 60 afios), el sangrado persisten-
te, la enfermedad diverticular o angioectasias, creatini-
na elevada y anemia, como factores relacionados con
episodios graves®.

Otros autores agregan el uso de aspirina, an-
tiinflamatorios no esteroides, hematocrito menor de
35% y el sangrado activo por ano, como factores aso-
ciados a HDBG>'%13,

En Holanda, sobre una base de 38 067 pacien-
tes con HDB, se analizaron siete variables y crearon la
puntuacion de Oakland®. La intencién fue agrupar pa-
cientes segun su gravedad en bajo o alto riesgo.

Los pacientes con una puntuacién de 8 puntos
o menor se clasifican como leves y tienen un 95% de
posibilidades de lograr un alta segura desde el Servicio
de Urgencias.

Alta segura significa ausencia de resangrado,
transfusiones, intervencionismo y muerte, continuan-
do la atencion en forma ambulatoria®*e.

Los puntajes mayores de 8 puntos deben ser
internados y las complicaciones aumentan.

La clasificacion BLEED clasifica muy bien pa-
cientes de bajo riesgo. Sin embargo, para determinar
alto riesgo es superada por otras clasificaciones®>?’.

En Japdn desarrollaron y validaron un sistema
de puntuacion de riesgo clinico para HDBG (NOBLADS)
que reune ocho variables entre antecedentes, exame-
nes clinicos y de laboratorio?®.

Los autores remarcan la importancia de eva-
luar las comorbilidades, uso de medicamentos, sinto-
mas de presentacion, parametros hemodinamicos vy el
laboratorio, en la presentacidn inicial del sangrado®®.

Esta puntuacion discrimind muy bien los cua-
dros graves y respaldd la toma de decisiones diagndsti-
cas o intervencionistas en la emergencia®.

Para validar sus resultados, Trapaskar y cols.
los comparan con siete puntuaciones validadas para
HDB (Oakland-Strate-NOBLADS-Senguta-Charlson-Blat-
chfort-AIMS65)Y".

En su experiencia, la hemoglobina y la albtimi-
na baja fueron predictores significativos de sangrados
graves®.

De las puntuaciones para evaluar gravedad, la
de Oakland fue la mas eficaz?’.

Las clasificaciones ASA, Charlson y CURE He-
mostasia fueron también evaluadas en su capacidad
predictiva de gravedad. Ninguna de ellas superd el 70%
de probabilidad de prediccidn, por lo cual no se aconse-
ja su aplicacién rutinaria®.

También se cuestiond si las clasificaciones de
Strate y BLEED son validas en la practica clinica. Para
ello se identificaron 132 pacientes con HDB (36% gra-
ves) y se compararon sus resultados con estas clasifi-
caciones. No encontraron una asociacién significativa
entre los resultados. Se concluyd que las clasificaciones

de Strate y BLEED fueron pobres predictores de grave-
dad?®.

Cuando comparamos las variables analizadas
y los resultados obtenidos en nuestra serie con las ex-
tranjeras, encontramos gran correlacién con pocas di-
ferencias.

En las variables comunes con estos estudios,
solo cambian las medidas de corte utilizadas para el
control, y nuestros valores fueron mas estrictos.

En nuestra serie, la necesidad de transfusiones
y los parametros de inestabilidad hemodinamica fue-
ron los de mayor potencia estadistica.

Con algunas variables observamos diferencias.

Con respecto a la edad, algunas series no ofre-
cen valores significativos, mientras que otras aceptan
esta variable como determinante®?'*!#  Cuando a
esta se le suman otros factores, adquiere una trascen-
dencia por todos aceptada.

Es factible que el resultado obtenido en nues-
tro estudio (edad > 70 afos, P-value 0,000 Odds Ratio
2,55) tenga el sesgo dado por las caracteristicas de
nuestra institucion, donde la edad promedio de los pa-
cientes es de 72 afos.

Otro aspecto controvertido es el uso previo de
anticoagulantes.

Si bien los resultados son contrapuestos, varios
estudios recientes de buena calidad metodolégica ad-
miten su relacién318,

En nuestra serie no fue significativo como fac-
tor asociado a gravedad.

Las comorbilidades constituyen otro aspecto
muy considerado y ocupan un lugar significativo en los
resu|tadosZ,10,13,16,18,19‘

Consideramos que la presencia de enfermeda-
des previas o su descompensacion no cambian la his-
toria natural del sangrado en cuanto a su magnitud v,
por lo tanto, no modifican la gravedad del episodio. Por
este motivo no las incluimos en este analisis.

En cuanto a los factores relacionados con la ne-
cesidad de cirugia de urgencia, la bibliografia es exigua.

Para la mayoria de los autores, la inestabilidad
hemodindmica, el sincope, la hematoquecia grave, la
hemoglobina baja y el requerimiento transfusional son
fuertes predictores de cirugia de urgencia®* %%,

El uso crénico de aspirina asociado a enferme-
dad diverticular y la presencia de angiodisplasias au-
mentan el riesgo de cirugia urgente®3,

En presencia y ante gravedad de enfermeda-
des comoérbidas asociadas, es referida como un factor
determinante de intervencionismo 34°813.1821,

Otros autores refieren que la falla del intento
hemostatico por colonoscopia o arteriografia esta alta-
mente relacionada con la posibilidad de necesitar ciru-
gia urgente*®1423,

La clasificacion BLEED establece que, a mayor
riesgo, mayor necesidad de cirugia de urgencia!®?.

La puntuacién NOBLADS discrimina en forma
segura a los pacientes con riesgo de necesitar algun tipo
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de intervencién tanto endoscdépica como quirlrgica®®.

En su estudio comparativo de las herramien-
tas ASA, Chardlson y CURE Hemostasia y su capacidad
predictiva de cirugia urgente, Camus y cols. concluyen:
“ninguna de las tres llegd a umbrales satisfactorios de
prediccidn (< 70%) no aconsejando su aplicacion clinica
rutinaria”?.

Las variables significativas en nuestra serie se
expresan en la tabla 2.

A partir de aquellas variables sin colinealidad
establecimos un analisis de regresion logistica con el re-
sultado “cirugia de urgencia”. El modelo corrido con las
variables TA < 90 mm Hg y hematoquecia masiva pre-
sento los mejores resultados explicativos.

A partir de ellos se construyd la férmula de
prediccidon de requerimiento de cirugia en pacientes
con HDBG y se probd su capacidad de ajuste.

Esta férmula (conociendo los valores asignados
a cada variable) permitiria predecir el riesgo de necesi-
dad de cirugia, en las primeras horas de atencién del
enfermo.

La formula se mostré muy sensible (94%), con
un alto valor predictivo positivo (91%) y el area bajo la
curva AUC: 0,895295%.

Las comorbilidades, factor determinante para
numerosos autores, no representan para nuestro grupo
un indice prondstico fiable en la evaluacion clinica y la
eventual necesidad de operar.

La mortalidad en pacientes con HDBG es otra
de las variables de resultado que mantiene aspectos
controvertidos.

Varias comunicaciones concluyen que los fac-
tores predictores independientes de mortalidad esta-
disticamente significativos son: edad (> 70 afios), sexo
masculino, inestabilidad hemodindmica, sangrado
copioso, creatinina elevada, coagulopatias, isquemia
intestinal, cantidad de transfusiones, sangrado en el
contexto de otras enfermedades, nimero de comorbi-
lidades y tiempo de hospitalizacién38°1315,

Solo Rios y cols. mencionan la cirugia de urgen-
cia como condicidn determinante de mortalidad®.

Otro estudio evalué mortalidad (30 dias) en
pacientes reingresados por HDB; la presencia de co-
morbilidades, sangrado en internados por otras causas
clinicas y la malignidad activa fueron los factores con
mayor riesgo®..

El andlisis comparativo de las herramientas
ASA, Chardlson y CURE Hemostasia y su capacidad pre-
dictiva de mortalidad concluye que la clasificacion ASA
es el mejor predictor de mortalidad (precision 83,5%)%.

La clasificaciéon ABC evalia mortalidad a 30
dias en pacientes con hemorragias digestivas altas y
bajas, agrupando pacientes segun edad, datos de la-
boratorio y comorbilidades. En HDB, segun se los cla-
sifique en bajo (< 3), mediano (4 a 7) o alto riesgo (=
8), la probabilidad de morir sera del 0,6%, 6,3% y 18%,
respectivamente®.

En un analisis sobre 658 026 casos de HDB de
los cuales 1614 fueron operados, los factores de riesgo
de mortalidad fueron: > 70 afos, ASA elevado, cirugia
abierta y colectomia total®*.

Con referencia al tema mortalidad y tipo de ci-
rugia realizada, Zeena Nackerdien y Swift refieren 12,2%
de mortalidad en colectomias totales de urgencia ver-
sus 1% en condicién electiva®"*2. También refieren que
la mortalidad disminuye en resecciones segmentarias y
abordaje laparoscdpico332,

Relacionar la presencia de comorbilidades con
la mortalidad es otro aspecto controvertido.

Para la mayoria de los especialistas, la muerte
como causa directa del sangrado es poco frecuente, y la
mayoria de los decesos fueron causados por la descom-
pensacion de enfermedades previas o complicaciones
quirdrgicas>s813.182L

Estos hallazgos sugieren que es mas probable
que la atencidn intensiva inicial, el manejo de las con-
diciones comoérbidas y de otros resultados hospitala-
rios mejoren mas las tasas de mortalidad en las HDBG
qgue las intervenciones tempranas potencialmente
terapéuticas®.

Nuestro pensamiento es coincidente y por ese
motivo consideramos que las comorbilidades no deben
incluirse en estos estudios.

En nuestra serie el puntaje ASA (> IV), la proc-
torragia masiva, las transfusiones y la cirugia de urgen-
cia fueron las variables significativas mas fuertes en
cuanto a mortalidad hospitalaria.

Es llamativo que pocos autores incluyan la ciru-
gia de urgencia como un factor de riesgo de mortalidad.
Todos los pacientes fallecidos en nuestra serie recibie-
ron una colectomia total o subtotal por via abierta.

En un reciente editorial, R. Kosowicz y L. Strate
recomiendan: “en vez de seguir desarrollando nuevos
modelos predictivos, los estudios futuros deberian cen-
trarse en perfeccionar y validar lo mejor de las herra-
mientas preexistentes”,

Ese fue el espiritu de nuestro andlisis: reuni-
mos variables fiables, simples, disponibles y aceptadas
a nivel internacional, agregando otras basadas en nues-
tra experiencia.

Para fortalecer mas el estudio sumamos una
recopilacion estandarizada, consecutiva y cronolégica
de datos y la atencién por un solo grupo de cirujanos
con normas comunes.

La debilidad de esta presentacion radica en ser
retrospectiva, procedente de una Unica institucion, va-
lidada con una muestra propia y no incluir otras varia-
bles que pudieran mejorar los resultados.

Conclusiones

Sobre la base de los resultados obtenidos en el
presente estudio, es posible afirmar que las variables
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analizadas son fiables y estadisticamente significativas
para estimar el riesgo de sangrado grave, la necesidad
de cirugia de urgencia y la mortalidad en hemorragias
digestivas bajas.

Aunque no es el motivo de este estudio,

consideramos que pueden ser reproducibles en
nuestro medio y, de ser validadas por otros cen-
tros, podrian utilizarse sistematicamente para clasi-
ficar pacientes y acercarnos mas a una clasificacion
ideal.

= ENGLISH VERSION

Introduction

Over the past few years, the presence of certain
signs, symptoms and factors associated with a disease
to determine its severity and predict its outcome has
gained relevance®*.

Lower gastrointestinal bleeding (LGIB) is not an
exception to this interest.

Nevertheless, the systematic determination of
the factors associated with severe bleeding and other
evolving variables is insufficient and has little evidence.

Even today, medical experience and judgment
are still important for staging and determining the
outcome of LGIB>®.

Understanding the risk factors for severe
LGIB has several advantages, including the ability to
predict severe episodes, establish rapid and aggressive
treatment, admit patients to the intensive care unit
(ICU), perform invasive diagnostic tests, predict
emergency surgery, and estimate mortality®®.

The aim of our study was to analyze the risk
factors associated with severe bleeding, emergency
surgery and in-hospital mortality (30 days) in patients
with LGIB.

Material and methods

We conducted a retrospective cohort study
on consecutive patients evaluated by consultants,
following the standards of our department for diagnosis
and treatment. Two authors (JAL and MJL) participated
in the evaluation of all severe cases.

The population analyzed was made up of 2069
patients treated between January 1999 and December
2018.

The inclusion criteria were age > 18 years,
hematochezia confirmed by clinical examination and
hospitalization for hemodynamic support. The exclusion
criteria included upper gastrointestinal bleeding
(UGIB) manifested as LGIB, anal bleeding or bleeding
due to inflammatory bowel diseases, mortality due
to associated diseases and not due to bleeding, and
incomplete data.

Mild or moderate LGIBs were defined as
melena, hematochezia or rectal bleeding, with or
without hemodynamic changes. These cases can be
easily compensated by the usual treatment measures.

Once perianal causes have been excluded in
our protocol, all these patients are hospitalized.

Severe LGIB was considered in the presence of
copious bleeding with hemodynamic decompensation,
tachycardia, tachypnea, peripheral vasoconstriction,
oliguria, sensory disturbances, hematocrit drop below
30%, metabolic acidosis and transfusion requirement.

We analyzed thirteen variables during the
first four hours of hospitalization to evaluate the risk
of severe bleeding: age > 70 years, sex, history of
cardiovascular disease, anticoagulation, blood pressure
(BP) (< 90 mm Hg), heart rate (HR) (> 120 bpm), oliguria
(< 20 mL/hour), massive hematochezia, hematocrit (<
30%), hemoglobin (< 7 g%), BUN (< 40%), creatinine
level (> 1.3 mg%) and transfusion of two units of blood
or greater. In critically ill patients, we also considered
diverticular disease as a cause of bleeding to determine
the factors associated with probability of surgery.

Those significant independent variables
without collinearity underwent logistic regression
analysis in relation with the outcome surgery.

Emergency surgery and ASA grade were
considered to evaluate mortality.

Data were incorporated into a Microsoft Excel
97° database and analyzed using R Core Team (2018)
4.0 statistical software package.

All the variables included were dichotomized
are expressed as frequency and percentage.

The differences between groups were
analyzed using the asymptotic test for comparing two
proportions and, if the assumptions were not met, the
chi-square test and Fisher’s exact test were used.

A p value < 0.05 with a 95% confidence interval
was considered statistically significant.

A logistic regression analysis was considered
with the outcome “surgery and mortality” including
those independent categorical variables without
collinearity (Cramer’s V coefficient).

The final results were used to construct a
formula to predict the need for surgery. An internal
validation of the formula was performed using
bootstrapping technique.

Results

With the aforementioned criteria, 219 cases
were excluded, leaving 1850 patients for the analysis;
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194 were severe cases (10.5%) and 1656 were mild/
moderate cases (89.5%).

Patients > 70 years, with HR > 120 beats/
min, BP < 90 mm Hg, oliguria, massive hematochezia,
hematocrit < 30%, hemoglobin < 7 g% and need for
transfusions were significantly more common in severe
LGIB (Table 1).

The 47 severe cases (24%) that underwent
emergency surgery and the 147 severe cases (76%) that
did not undergo surgery were analyzed separately.

Those who underwent emergency surgery
presented a statistically significant higher proportion of
the following variables: age > 70 years, anticoagulation,
hypotension, tachycardia, hemoglobin < 7 g%, oliguria,

needfortransfusionandmassiverectalbleeding(Table2).

The four independent variables significantly
associated with the outcome surgery (BP <90 mm Hg,
oliguria, massive hematochezia and age > 70 years)
underwent logistic regression analysis.

The model run with the variables BP < 90
mm Hg and massive hematochezia showed the best
explanatory quality with the highest sensitivity,
specificity and area under the receiver operating
characteristic curve (AUC-ROC) (Table 3).

These results were used to construct a formula
to predict the need for emergency surgery (Fig. 1) with
sensitivity of 94%, specificity of 74%, positive predictive
value of 91% and negative predictive value of 81%.

m TABLE 1

Risk factors for severe bleeding

Age > 70 years 151 older 43 younger 960 older
Sex 100 male  94female 900 male
History of cardiovascular disease 50 YES 144 NO 480 YES
Receiving anticoagulant agents 50 YES 144 NO 450 YES
BP <90 mm Hg 120 lower 74 higher 200 lower
HR > 120 bpm 110 higher 84 lower 160 higher
Oliguria 100 YES 94 NO 40 YES
Massive hematochezia 64 YES 130 NO 30 YES
Hematocrit < 30 % 120 less 74 more 290 less
Hemoglobin < 7 g/dL 104 less 90 more 100 less
BUN > 40 mg/dL 30 more 164less 200 more
Creatinine > 1.3 mg/dL 20 higher 174 lower 230 more
2 2 transfusions 61 YES 133NO 1YES

69%younger 02000 000001  2.55 (1.79-3.62)
756female 00200 045880  0.89 (0.66-1.20)
1176 NO 00300 034910  0.85 (0.61-1.19)
1206 NO 00140 067770 093 (0.66-1.31)
1456 higher ~ 0.4900 000001 11.81  (8.53-16.34)
149%lower 04700 000001 1224  (8.82-16.99)
1616 NO 04900 000001 4298  (28.20-65.51)
1626 NO 03100 000001 2668  (16.69-42.65)
1366more 04400 000001  7.64 (5.57-10.48)
1556more 04700 000001 17.98  (12.71-25.44)
1456 less 00300 017620 133 (0.88-2.02)
1326 less 00300 016760  0.71 (0.44-1.16)
1655 NO NA 000001 759.06 (104.40-5518.85)

LGIB: lower gastrointestinal bleeding. OR: Odds ratio. Cl: confidence interval. NA: not apply

m TABLE 2

Risk factors for emergency surgery

Age > 70 years 30o0lder 17 younger 121 older
Receiving anticoagulant agents 40 YES 7NO 10 YES
BP <90 mm Hg 45 less 2 more 75 less
HR > 120 bpm 37 higher 10 lower 73 higher
Oliguria 32 YES 15NO 68 YES
Massive hematochezia 37 YES 10NO 27 YES
Hematocrit < 30 % 30 less 17 more 90 less
Hemoglobin < 7 g/dL 37 less 10 more 67 more
2 2 transfusions 41 YES 6NO 20 YES
Sex 30 male 17 female 70 male
Diverticular disease 35 YES 12NO 90 YES

OR: Odds ratio, Cl: confidence interval

26younger  0.1900 000791 038 (0.18-0.79)
137NO 07900 000001 7829  (28.00-218.87)
72more 04400 000001 216  (5.05-92.34)
74lower 02900 000046  3.75 (1.74-8.10)
79 NO 02200 000915  2.48 (1.24-4.96)
120NO 06000 000001 1644  (7.29-37.11)
S7more 00200 074890 112 (0.57-2.21)
80> 03300 000007  4.42 (2.04-9.54)
127NO 07400 000001 4339  (16.32-11537)
77female 01600 005290 194 (0.99-3.82)
57 NO 01300 009875 185 (0.89-3.85)
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The AUC-ROC was 0.895295%, Cl: 0.8476-
0.9428 (Fig. 2).

Sixteen patients with severe LGIB died (8%);
the variables significantly associated with mortality
were age >70 years, anticoagulant therapy, massive
hematochezia, requirement of two transfusions or
greater and emergency surgery (Table 4).

Fifteen of the sixteen patients who underwent
surgery and died had ASA > grade 4.

Discussion

Several classification tools have been developed
to predict the severity and adverse outcomes in LGIB.

In the United States, a classification tool
called BLEED was developed, based on five variables
(active bleeding, hypotension, coagulopathy, erratic
mental status and comorbidities), for clinical use in
patients admitted with either acute upper or lower
gastrointestinal bleedings to predict the severity of the
episode’®.

This classification is simple and safe. Patients
classified as high-risk had significantly greater rates of
in-hospital complications, new episodes of bleeding
and ICU hospitalizations®®.

Other authors have tried to validate the
BLEED tool, obtaining good results in UGIB and a lower
performance in LGIB than the one reported in previous
publications3%12,

1

p (surgery)=

1+exp- (5.7+3.42 x massive hematochezia +3.84 x BP < 90)

Formula to predict emergency surgery

8
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S = -
m e
= _]
= T T T
1.0 0s 0.0
Specificity

Area under the receiver operating characteristic curve

m TABLE 3

Logistic regression analysis for emergency surgery

Constant -5.7687 0.8722 <0.01 0.00 5.546-169.386
Hematochezia 3.4227 05118 <0.01 30.65 11.241-83.577
BP<90mmHg 3.8475 0.8194 <0.01 46.87 6.151-152.731

SE: standard error. OR: odds ratio. Cl: confidence interval

m TABLE 4
Risk factors for mortality
Age > 70 years 11older  5younger 1400lder  38younger 0.0001598  8.11 (2.65-24.75) Fisher’s test
Receiving anticoagulant agents 10 YES 6NO 40 YES 138NO  0.0013220  5.75 (1.97-16.79) Fisher’s test
BP <90 mm Hg 12 less 4 more 108 less 70 more  0.3890000 1.94 (0.60-6.27) chi-square test
HR > 120 bpm 12 higher 4lower 108 higher ~ 70lower  0.3890000 1.94 (0.60-6.27) chi-square test
Oliguria 10 YES 6NO 90 YES 8NO  0.5130000 1.63 (0.57-4.68) chi-square test
Massive hematochezia 13 YES 3NO 51 YES 127NO  0.0000610  10.79 (2.95-39.47) chi-square test
Hematocrit < 30 % 12 less 4 more 108 less 70more  0.3890000 1.94 (0.60-6.27) chi-square test
Hemoglobin < 7 g/dL 11 less 5 more 93 less 85more  0.3143000 2.01 (0.67-6.02) chi-square test
22 transfusions 13 YES 3NO 48 YES 130NO  0.0000269 11.74 (3.20-42.99) chi-square test
Sex 11 male 5 female 89 male 89 female  0.2394000 2.2 (0.73-6.59) chi-square test
Diverticular disease 10 YES 6NO 110 YES 68 NO 0.9600000  1.03 (0.36-2.96) chi-square test
Emergency surgery 12 YES 4NO 35 YES 143NO  0.0000103  12.04 (3.39-54.37) Fisher’s test
ASA grade 2 4 15 YES 1NO 1YES 177 NO <0.001 1672  (1.28111-4.5036)  Fisher’s test

OR: Odds ratio. Cl: confidence interval



Latif JA y cols. Hemorragia digestiva baja: factores de gravedad, necesidad de cirugia y mortalidad. Rev Argent Cir 2023;115(1):30-41

39 B

Strateetal.analyzed 24 variablesin 252 patients.
Hemodynamic instability, profuse hematocheszia,
syncope, nontender abdominal examination, associated
comorbidities and anticoagulation obtained significant
valuest. They found that 84% of patients with more
than 3 risk factors, 43% with 1 to 3 risk factors, and 9%
with no risk factors experienced severe LGIB.

This tool was subsequently validated and the
results were similar in the derivation and validation
cohorts (AUC-ROC: 0.761 and 0.754, respectively)?.

The clinical guidelines of the American College
of Gastroenterology endorse these criteria and add age
> 60 years, ongoing bleeding, a history of diverticular
disease or angioectasia, elevated creatinine and anemia
as factors related with severe episodes'.

Other authors also consider the use of aspirin,
non-steroidal anti-inflammatory agents, hematocrit <
35% and gross blood per rectum as factors associated
with severe LGIB*!113,

The Oakland score was developed In the
Netherlands after analyzing 7 variables on a sample
of 38 067 patients with LGIB¥. The intention was to
categorize patients into low or high risk.

A score threshold of < 8 points identified
patients with minor LGIB who had 95% probability of
safe discharge from the emergency department.

Safe discharge is defined as absence of new
episodes of bleeding, transfusion, interventions and
death, continuing with outpatient management®>¢,

Patients with scores > 8 points should be
hospitalized and the risk of complications increases.

The score has a good performance to identify
low-risk patients, while other classifications®®?*" are
better to identify high-risk patients.

In Japan, a risk scoring system called NOBLADS
was developed and validated to determine the clinical
risk of LGIB using eight variables, which included
history and clinical and laboratory tests®. The authors
emphasize the importance of evaluating comorbidities,
medication use, symptoms on presentation and
hemodynamic and laboratory parameters in the first
bleeding episode®®. This score discriminated patients
with severe LGIB and might be used it in decision
making regarding intervention and management in
emergency settings®.

Tapaskkar et al. compared the ability of seven
validated clinical scores to predict severe LGIB (Strate,
NOBLADS, Sengupta, Oakland, Blatchford, AIMS65, and
Charlson Comorbidity Index)'. In their experience,
albumin and hemoglobin levels were significant
predictors of severe bleeding'’. The Oakland score had
the best performance to predict severe bleeding?’.

The accuracy of the CURE Hemostasis prognosis
score, Charlston index and ASA score to predict severe
LGIB was also evaluated. None of these tools showed
a predictive accuracy > 70%, so their routine use is not
recommended?.

The validity of the Strate and BLEED scores
in clinical practice was also questioned. A total of
132 patients with LGIB (severe in 36% of cases) were
identified and the performance of Strate and BLEED
scores to predict outcomes was compared. The authors
did not find a significant association in the results and
concluded that Strate and BLEED scores were poor
predictors of severity. 2

When we compare the variables analyzed and
the results of our series with those of international
publications, we find a significant correlation with few
differences.

The same variables used in our series and in
other studies only differed in the cutoff values, and our
values were stricter.

In our series, need for transfusions and
parameters of hemodynamic instability were the
variables with the strongest statistical power.

There are differences with other variables.

Age is not significantly different in some
series while other studies consider this variable is a
determining factor*>'*'%1° and becomes a relevant
factor when it is accompanied by other factors.

Probably the result of our study (age > 70
years, p-value 0.000, odds ratio 2.55) is biased due
to the characteristics of our institution where mean
patient age is 72 years.

The previous use of anticoagulants is another
controversial aspect.

Although the results are contradictory, several
recent studies with good methodological quality
support this association®%18,

Anticoagulation was not
significant risk factor in our series.

Comorbidities represent another aspect to
consider with asignificant effecton the results*1013161819,

We consider that a history of previous diseases
or their decompensation does not change the natural
history of bleeding in terms of its magnitude and,
therefore, does not modify the severity of the episode.
For this reason, we did not include them in this analysis.

There is a paucity of information on the factors
associated with the need for emergency surgery.

For most authors, hemodynamic instability,
syncope, severe hematochezia, low hemoglobin,
and transfusion requirement are strong predictors of
emergency surgery>%21,

Chronic use of aspirin associated with a history
of diverticular disease or angioectasia increases the
risk of emergency surgery®®. In the presence of severe
associated comorbidities, it is considered a determining
factor for intervention 34>813.1821,

Other authors reported that failed hemostasis
through colonoscopy or arteriography is strongly
related with the probability of emergency surgery*1423,

BLEED score indicates that the higher the risk,
the greater the need for emergency surgery*%,

identified as a
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The NOBLADS score reliably identifies patients
at risk of requiring either endoscopic or surgical
intervention?®,

When Camus et al. compared the ASA score,
Charlson comorbidity index and CURE Hemostasis
prognosis score, they found that each score had < 70%
of accuracy for the prediction of emergency surgery,
and concluded that “none of these scores had high
enough accuracy (< 70%) to be recommended for
routine clinical application”?.

The significant variables in our series are
described in Table 2. Using those variables without
collinearity, we established a logistic regression analysis
with the outcome “emergency surgery”. The model
run with the variables BP < 90 mm Hg and massive
hematochezia showed the best explanatory results.
These results were used to construct a formula to
predict the need for emergency surgery in patients
with severe LGIB; goodness of fit was tested. Based
on the values assigned to each variable, this formula
would allow predicting surgery requirement within the
first hours. The formula was very sensitive (94%), with
a high positive predictive value (91%) and AUC-ROC of
0.895295%.

Comorbidities, a determining factor for many
authors, do not represent a reliable prognostic index in
clinical evaluation and the possible need for surgery for
our group.

Mortality in patients with severe LGIB is
another outcome variable that remains controversial.

Several reports have concluded that the statistically
significant independent predictors of mortality are age
(> 70 years), male sex, hemodynamic instability, copious
bleeding, elevated creatinine levels, coagulopathies,
intestinal ischemia, number of transfusions, bleeding in the
context of other diseases, number of comorbidities and
length of hospital stay38°1315,

Only Rios et al. mentioned emergency surgery
as a determinant of mortality®.

Another study evaluated 30-day mortality
in patients readmitted for LGIB; the presence of
comorbidities, bleeding in patients admitted for other
clinical causes, and active cancer were the variables
associated with the greatest risk®'.

The analysis comparing the ASA score,
Charston comorbidity index and CURE Hemostasis
prognosis score concluded that the ASA score was the
best predictor of mortality (accuracy of 83.5%)%.

The ABC score evaluates 30-day mortality in
patients with upper and lower gastrointestinal bleeding,
based on patients age, blood tests and comorbidities.
In LGIB, patients with low (< 3), medium (4 to 7) and
high (> 8) ABC scores had in-hospital mortality rates of
0.6%, 6.3% and 18%, respectively®.

An analysis of 658 026 cases of LGIB
with 1614 patients undergoing surgery identified
age > 70 vyears, higher ASA class, open surgery,

and total colectomy as risk factors of mortality?’.

As for mortality and type of surgery performed,
Zeena Nackerdien and Swift reported a mortality rate
of 12.2% in emergency total colectomies versus 1% in
elective surgery332. They also found lower mortality in
segmental resections and laparoscopic approach3*%,

The association between comorbidities and
mortality is another controversial aspect.

For most specialists, mortality as a direct
cause of bleeding is rare, and most deaths were caused
by decompensation of previous diseases or surgical
complications®58813.1821,

These findings suggest that initial intensive
care and management of comorbid conditions and
other hospital outcomes are more likely to improve
mortality rates in LGIB than potentially therapeutic
early interventions®. We agree with this concept, and
for this reason we consider that comorbidities should
not be included in these studies.

In our series ASA score (> grade 4), massive
rectal bleeding, transfusions and emergency surgery
were the strongest significant variables in terms of in-
hospital mortality.

Interestingly, few authors include emergency
surgery as a risk factor of mortality. In our series,
mortality occurred in patients who underwent open
total or subtotal colectomy.

In a recent editorial, R, Kosowicz and L. Strate
recommended that: “rather than developing numerous
predictive models, future studies should focus on
validating and refining the best of existing models”.

This was the spirit of our analysis: we gathered
reliable, simple, available and internationally accepted
variables, and added others based on our experience.
To further strengthen the study, we added standardized,
consecutive, and chronological data collection of
patient care managed by a single group of surgeons
following the same standards.

The retrospective design of this study,
performed in a single institution, validated with our
own sample and the lack of other variables that could
improve the results constitute the weakness of this
presentation.

Conclusions

Based on the results obtained in the present
study, we can state that the variables analyzed are
reliable and statistically significant to estimate the risk
of severe bleeding, need for emergency surgery and
mortality in lower gastrointestinal bleeding.

Although this is not the aim of this study, we
consider that they can be reproduced in our setting
and, they could be systematically used to classify
patients after being validated by other centers to bring
us closer to an ideal classification.
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