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RESUMEN

Introduccion: la hemorragia digestiva alta es un problema frecuente con mortalidad
del 14%; al conocer los factores asociados a esta patologia, se pueden establecer
estrategias para disminuir y reducir la morbi-mortalidad.

Objetivos: determinar los factores asociados a Hemorragia Digestiva Alta en los
pacientes de Gastroenterologia del Hospital José Carrasco Arteaga. Cuenca 2016-
2017.

Métodos: se realizé un estudio analitico de casos y controles, la poblacion incluy6
129 casos y 129 controles, calculados con las siguientes restricciones: nivel de
confianza: 95%, margen de error 5%, relacion caso control: 1-1; se aplico el mismo
formulario a los dos grupos; los resultados se analizaron mediante la prueba de chi
cuadrado, Odds Ratio, IC 95%, una significancia <0.05 y analisis multivariado
mediante la prueba de regresion logistica binaria.

Resultados: la mayoria de pacientes son adultos mayores (56,6%) de sexo
masculino (73,6%), al analizar los factores asociados a hemorragia digestiva alta se
encontro asociacion con el consumo de alcohol (OR:6,59, 1C:3,14-13,81, p:0,0001),
tabaco (OR:2,58, 1C:1,24-5,35, p:0,015), antinflamatorios no esteroideos (OR:2,27,
IC:1,23-4,18, p:0,011), antagonistas de la aldosterona (OR:5,91, 1C:1,28-27,26,
p:0,019), Helicobacter Pylori (OR:2,23, IC:1,15 - 4,32, p:0,023), varices esofagicas
(OR:15,03, 1C:4,48-50,41, p:0,0001), tamafo variceal (p:0,001), y cirrosis
(OR:10,74, 1C:3,68-31,35, p:0,0001); en el andlisis multivariado se encontro relacion
con el alcohol, tabaco, antiinflamatorios no esteroideos, inhibidores selectivos de
recaptacion de serotonina, y Helicobacter Pylori.

Conclusiones: El consumo de alcohol, tabaco, antinflamatorios no esteroideos,
antagonistas de la aldosterona, Helicobacter Pylori, varices esofagicas, tamafio

variceal y cirrosis se asocian con hemorragia digestiva alta.

Palabras claves: HEMORRAGIA DIGESTIVA ALTA, FACTORES ASOCIADOS,
CASOS Y CONTROLES, HOSPITAL JOSE CARRASCO ARTEAGA.
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ABSTRACT

Introduction: upper gastrointestinal bleeding is a frequent problem with mortality of
14%; by knowing the factors associated with this pathology, strategies can be

established to reduce and reduce morbidity and mortality.

Objectives: to determine the factors associated with High Digestive Hemorrhage in
Gastroenterology patients of the José Carrasco Arteaga Hospital. Cuenca 2016-
2017.

Methods: an analytical study of cases and controls was carried out, the population
included 129 cases and 129 controls, calculated with the following restrictions:
confidence level: 95%, margin of error 5%, case control relation: 1-1; the same form
was applied to the two groups; The results were analyzed using the Chi square test,
Odds Ratio, 95% Cl, a significance <0.05 and multivariate analysis using the binary

logistic regression test.

Results: the majority of patients were elderly (56.6%) male (73.6%), when analyzing
the factors associated with upper gastrointestinal bleeding, an association with
alcohol consumption was found (OR:6.59, CI:3.14-13.81, p:0.0001), tobacco
(OR:2.58, CI:1.24-5.35, p:0.015), non-steroidal anti-inflammatory drugs (OR:2.27 ,
Cl:1.23-4.18, p:0.011), aldosterone antagonists (OR:5.91, Cl:1.28-27.26, p:0.019),
Helicobacter Pylori (OR:2,23, Cl:1,15-4,32, p:0,023), esophageal varices (OR:15,03,
IC:4,48-50,41, p:0,0001), variceal size (p:0.001), and cirrhosis (OR:10.74, CI.3.68-
31.35, p:0.0001); in the multivariate analysis, a relationship was found with alcohol,
tobacco, non-steroidal anti-inflammatories, selective inhibitors of serotonin reuptake,

and Helicobacter Pylori.

Conclusions: The consumption of alcohol, tobacco, non-steroidal anti-inflammatory
drugs, aldosterone antagonists, Helicobacter pylori, esophageal varices, variceal

size and cirrhosis are associated with upper gastrointestinal bleeding.

Keywords: UPPER DIGESTIVE HEMORRHAGE, ASSOCIATED FACTORS,
CASES AND CONTROLS, HOSPITAL JOSE CARRASCO
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l. INTRODUCCION
1.1. Antecedentes

La hemorragia digestiva alta (HDA) es la pérdida de sangre que se origina en el
aparato digestivo localizado entre el esfinter esofagico superior y el angulo de Treitz,
se divide por lo general en dos causas: varicosas y no varicosas; estas Ultimas
pueden ser consideradas como emergencia médica, segun la cuantia del

sangrado?.

Constituye un problema clinico frecuente, que causa gran morbilidad y mortalidad
en todos los grupos de edad, especialmente en los adultos mayores, no obstante
su real incidencia es dificil de determinar pese a las investigaciones que existen
actualmente; en los paises occidentales, su incidencia es de 100 a 150 casos por
100.000 habitantes al afio y de 36 a 100 hospitalizaciones por 100.000
habitantes, lo que ocasiona un elevado nimero de ingresos anuales y un consumo
muy elevado de recursos sanitarios al pais; la hemorragia digestiva alta
clinicamente se manifiesta como hematemesis o0 melenas, sin embargo segun la
cuantia del sangrado ocasionalmente puede presentarse como hematoquecia, lo
gue constituye una urgencia potencialmente grave, asi como una de las patologias
digestivas mas frecuentes que requieren hospitalizacion, su frecuencia en cuanto al

sexo, es mas comun en hombres que en mujeres 23

La hemorragia digestiva alta, es una de las patologias que sigue teniendo una
frecuencia y mortalidad importante, pese a los avances en el diagnéstico oportuno,
tratamiento endoscopico, y disminuciébn en la incidencia de infeccion por
Helicobacter pylori 4, esto debido posiblemente al envejecimiento de la poblacion
asociado a un mayor consumo de medicamentos como antiinflamatorios no

esteroideos (AINE), antiagregantes plaguetarios, anticoagulantes, entre otros °°.

10
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1.2. Planteamiento del problema

La hemorragia digestiva alta es una patologia con alta incidencia, cuya mortalidad
general oscila entre 4 - 10% en la de origen no variceal y entre 18 — 30% en la
secundaria a hipertension portal 78, aproximadamente el 45% de los pacientes
hospitalizados son adultos mayores, por lo que los pacientes de mas de 60 afios

son el grupo de mayor riesgo y que suelen presentan mayores complicaciones 21011,

Esta patologia constituye un problema médico, social y econdmico importante en
todo el mundo; sin embargo, a pesar de los estudios realizados hasta el momento,
no se ha establecido aun una incidencia real que permita determinar los factores
asociados directamente a hemorragia digestiva alta y de esta manera incidir en su
presentacion, para prevenir complicaciones y con ello su morbimortalidad. En
Ecuador no se tienen estadisticas globales, en una investigacion realizada en

Cuenca en el afio 2009 se encontraron 135 pacientes en un afio!?,

En varios estudios se establecen la etiologia de sangrado digestivo alto que incluye
Ulceras pépticas 28% — 59% (Ulcera duodenal 17% — 37% y Ulcera gastrica 11% —
24%); enfermedad erosiva de la mucosa del es6fagogastroduodenal 1 — 47%;
sindrome de Mallory — Weiss 4 — 7%; malignidad de tracto gastrointestinal superior
2%-4%; otros diagndsticos 2-7%; o sin causa exacta identificada en el 7% — 25%.
Ademas, cerca del 16% al 20% de casos de hemorragia digestiva alta, mas de un
diagndstico endoscépico puede ser identificado como la causa del sangrado 3. Sin
embargo, no se ha establecido en nuestra poblacion los factores asociados que
inciden en la presentacion de hemorragia digestiva alta para incorporar estrategias

para disminuirla.

Con estos antecedentes se plantea la siguiente pregunta: ¢ Cuales son los factores

asociados a hemorragia digestiva alta?

11
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1.3. Justificacién

La hemorragia digestiva alta tiene una mortalidad considerable a nivel mundial, sin
embargo no hay estudios en nuestra poblacion, por lo que al determinar los factores
asociados a la hemorragia digestiva alta en los pacientes del Hospital José Carrasco
Arteaga de la ciudad de Cuenca, se podra establecer planes correctivos y
preventivos para disminuirlos, de esa forma reducir la morbi-mortalidad, lo que
implica no solo beneficio directo al paciente si no también socio-econémicos, puesto
que esta patologia genera altas erogaciones economicas al Sistema de Salud

Publica.

12
JHOANNA CRISTINA ALMEIDA ALVARADO



A\_JJ UNIVERSIDAD DE CUENCA

Il. OBJETIVOS

2.1. Objetivo general

Determinar los factores asociados a hemorragia digestiva alta en pacientes de

gastroenterologia del Hospital José Carrasco Arteaga en Cuenca 2016-2017.
2.2. Objetivos especificos

1. Describir las caracteristicas sociodemograficas de la poblacidn de estudio: edad,
sexo, residencia, nivel de instruccion.

2. Establecer la frecuencia de los factores asociados a hemorragia digestiva alta
como habitos toxicos: consumo de tabaco, numero de tabacos al dia, y tiempo
de consumo; alcoholismo, tiempo y frecuencia de ingesta de alcohol;
comorbilidades: varices esofagicas, grado de varices esofagicas, cirrosis, grado
de cirrosis, presencia de H. Pylori; y medicamentos: corticoides,
anticoagulantes, antiinflamatorios no esteroideos (AINE), inhibidores selectivos
de la recaptacion de serotonina (ISRS), antagonistas de la aldosterona, tanto en
casos como en controles.

3. Establecer la frecuencia de las causas de hemorragia digestiva alta segun el
diagnéstico endoscopico.

4. Determinar la relacion entre hemorragia digestiva alta y los factores asociados
como hébitos téxicos: consumo de tabaco y alcohol; comorbilidades: varices
esofagicas, cirrosis, presencia de H. Pylori; y medicamentos: corticoides,
anticoagulantes, antiinflamatorios no esteroideos, inhibidores selectivos de la

recaptacion de serotonina, antagonistas de la aldosterona.

13
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Il MARCO TEORICO

3.1. Antecedentes
La hemorragia digestiva alta es la pérdida de sangre secundaria a cualquier lesion
que se produce entre el esfinter esofagico superior y el angulo de Treitz %2, esta
patologia representa una importante carga clinica y econdémica, constituye una de
las principales causas de consulta en los servicios de urgencia en
gastroenterologia®, a pesar de los avances cientificos en los Ultimos afios
relacionados con el diagndstico y tratamiento de la hemorragia digestiva alta, aun
se mantiene una elevada morbilidad y mortalidad importante *4; con una incidencia
anual descrita de 48 a 160 casos por cada 100.000 personas en Estados Unidos,
y una mortalidad general que alcanza el 14% °1°, indicando que cerca del 45%
de los pacientes hospitalizados son adultos mayores'® ; en Espafia los costos
aproximados por paciente son entre $5.632 y $3.402 anuales segun la presencia de
complicaciones, que aumenta en pacientes mayores de 60 afios®, sobre todo la
hemorragia de tubo digestivo alto de origen no variceal que en este grupo de edad

se presenta con incidencia del 10% al 36% °.

El paciente con hemorragia digestiva alta puede tener varias formas de presentacion
clinica muy variable que van desde anemia leve o sindrome anémico que se puede
asociar a pérdida crénica de sangre, sin compromiso hemodinamico, o cuadros mas
llamativos caracterizados por hematemesis, 0 melenas, que requiere de una
extravasacion de 60-100 cc de sangre, o puede presentarse con hematoquecia
segun la cuantia del sangrado, puede verse en hemorragias de via digestiva alta
masiva (al menos 1.000 ml) generalmente asociada a un transito intestinal rapido o
a la presencia de una hemicolectomia derecha 1%; anemia aguda posthemorragica,
caracterizada por palidez, taquicardia, diaforesis, inclusive shock hipovolémico con
alto riesgo de mortalidad %% 17, la misma que esta relacionada sobre todo con la edad
avanzada, enfermedades coexistentes como hipertension arterial, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica, diabetes mellitus tipo 2, cirrosis y enfermedad renal

cronica®.

14
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En la evaluacion inicial del paciente se establece la magnitud de la hemorragia por
medio de pardmetros clinicos hemodindmicos como la presién arterial, frecuencia
cardiaca, presion arterial ortostatica, diuresis y el estado mental, se puede
determinar el hematocrito basal sin embargo no refleja la magnitud de la pérdida
sanguinea en ese momento, ya que se pierde plasma y glébulos rojos en igual
proporcion & '8 por lo que para establecer la terapéutica inicial se han disefiado
varias escalas para determinar una intervencion clinica, endoscopica, radiologica o

quirGrgica adecuado en los pacientes con hemorragia digestiva altal®2°,

La presentacion de hemorragia digestiva alta implica susceptibilidad genética
asociada a diferentes factores ambientales ?!; las causas de hemorragia digestiva
alta incluyen: varices esofagicas o gastropatia portal hipertensiva en pacientes con
antecedentes de alcoholismo o hepatopatia crénica, fistula aorto-entérica en
presencia de un aneurisma aértico abdominal o un injerto adrtico, angiodisplasia en
pacientes con enfermedad renal crdnica, estenosis adrtica o telangiectasia
hemorragica hereditaria, enfermedad Ulcero péptica en infeccion por Helicobacter
Pylori, uso de medicamentos como antiinflamatorios no esteroideos,
corticosteroides o tabaquismo, asi como lesiones malignas en antecedentes de
hébitos tdxicos como abuso de tabaco, alcohol o en infeccion por Helicobacter
Pylori; y Ulceras marginales (Glceras en un sitio de la anastomosis) en antecedente

de anastomosis gastrointestinal 22 2324,

3.2. Factores de riesgo

Entre los factores de riesgo asociados a HDA se describen la edad avanzada,
comorbilidades croénicas, antecedentes de HDA previa, tabaquismo, alcohol,
infeccion por Helicobacter Pylori, farmacos como corticoides, inhibidores de la
recaptacion de serotonina, inhibidores de la aldosterona, anticoagulantes orales,
antiinflamatorios no esteroideos (AINE), éstos con efectos gastrointestinales hasta
en el 50-60% de los pacientes, en los cuales en el 1% son de caracter severo, lo

que provoca una mortalidad incluso del 5% °.

15
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Uso de antiinflamatorios no esteroideos

Los antiinflamatorios no esteroideos constituyen los farmacos con mayor
prescripcion en el mundo 2°; los AINEs de vida media larga y / o de liberacion
prolongada se han asociado con un aumento del riesgo de HDA, debido a la
exposicién persistente del tracto gastrointestinal a los farmacos; asi mismo los
antiinflamatorios no esteroideos en dosis altas diarias aumentan dos a tres veces el
riesgo de complicaciones gastrointestinales debido a efectos dosis dependiente
sobre los niveles de inhibicion de COX-1y COX2, pues bloquean la produccion de
prostanoides citoprotectores, la inhibicion simultdnea y sostenida de ambas
isoenzimas ocasiona dafio al tubo gastrointestinal 2>26. Por lo que la ingesta de AINE
aumenta el riesgo de desarrollar Ulceras pépticas y sus complicaciones como

hemorragia, perforacion u obstruccién?’: 2829,

El riesgo de hemorragia digestiva alta en los pacientes que se administran AINE
puede llegar a ser 4 veces mayor que en las personas no los consumen, con una
tasa de 13,6 por 1.000 habitantes 3°31; ya desde 1998 en un estudio realizado en
Espafia se presentaron 1.200 muertes por ingesta de AINES, en el afio 2001 fueron
la causa de hasta la tercera parte de las hemorragias digestivas altas®.

A pesar de que los inhibidores de la ciclooxigenasa-2 (coxibs) podrian ocasionar
menor porcentaje de hemorragia digestiva alta que los antiinflamatorios no
esteroideos tradicionales, los estudios realizados al momento demuestran que si

incrementan el riesgo 6.

Se identificd un total de 23.411 casos con HDA, en una cohorte de 8,9 millones de
nuevos usuarios de AINEs. El uso de celecoxib se asocio al menor riesgo de HDA,

mientras que el uso de ketorolaco se asoci6 al riesgo mas alto 2.

Los antiinflamatorios no esteroideos poseen un elevado potencial de interaccion
farmacoldgica, por lo que al administrarse junto con el tratamiento anticoagulante

los pacientes presentan mayor riesgo de complicaciones hemorragicas, esto se ha

16
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demostrado con muchos AINES, particularmente con el naproxeno que desplaza el
anticoagulante de las proteinas plasmaticas, o que provoca un incremento en la
concentracion plasmatica de la cumarina libre y la actividad anticoagulante aumenta

el riesgo de sangrado digestivo 3,

Uso de corticosteroides

El mecanismo especifico por el que los corticoides incrementan el riesgo de
hemorragia digestiva alta no se ha dilucidado completamente 343%, no obstante,
interfieren en la reparacion de tejidos, lo que ocasiona retraso en la cicatrizacion de
heridas, ademas, estos farmacos poseen propiedades antiinflamatorias y
analgésicas que podrian enmascarar los sintomas de las Ulceras gastroduodenales,
asi como sus complicaciones y retrasar su diagnéstico oportuno?.

Los corticoides se asocian con mayor riesgo de hemorragia digestiva alta de 9 a 12
veces, sin embargo, algunos de los estudios publicados actualmente, han mostrado
resultados inconsistentes 3*; el uso concomitante con anticoagulantes o AINE ha

demostrado un incremento del riesgo de HDA de hasta 13 veces 33 37. 38,

Uso de inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS)

Estos farmacos estan asociados en varios estudios con el incremento del riesgo de
sangrado digestivo alto, pero la literatura es contradictoria 8, se ha descrito que
disminuye la serotonina plaguetaria en mas del 80%, lo que ocasiona alteracién en
la agregacion plaguetaria, ademas aumenta la presion gastrica, que potencia el
riesgo de hemorragia en el tracto gastrointestinal 2% 49 ; el riesgo es mayor en el sexo
masculino, debido a los niveles mas bajos de serotonina sérica, y de estradiol, pues

el estr6geno puede estimular la agregacion plaquetaria 4*.

Derakhshan, en un estudio en Taiwan desde 2000 a 2010, revel6 que los usuarios
de Inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina tuvieron una incidencia
mayor de HDA (P <0.001) OR: 1,97; IC del 95% (1,67-2,31)*, el riesgo de
hemorragia digestiva alta es mayor cuando se administran con AINE aumentando

de 3,4 hasta 7 veces 34 27.42,
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Uso de antagonistas de la aldosterona

El riesgo de hemorragia digestiva alta ocasionado por los antagonistas de
aldosterona aumenta si son usados al mismo tiempo con AINE; el mecanismo
potencial es otorgado por la cicatrizacion alterada de erosiones gastricas y
duodenales ocasionada por la inhibicién de la formacién de tejido fibroso 34 4344,

Se ha implicado a la espironolactona como causa de hemorragia digestiva alta, en
algunos estudios, este riesgo aumenta con dosis altas, y con el avance de la edad

de los pacientes %°.

Uso de anticoagulantes orales

La administracion de anticoagulantes esta aumentando en los Ultimos afios, en un
estudio 11.584 pacientes con fibrilacion auricular que se mantienen anticoagulados,
1.329 (11,5%) desarrollaron HDA%; el riesgo esta asociado también al uso de los
nuevos anticoagulantes*’, un estudio evalu6 el riesgo de hemorragia digestiva
asociada a dabigatran, rivaroxaban y warfarina obteniendo (9.01 - 3.41 - 7.02 casos
por 100 personas al afio respectivamente) #8, sin embargo la HDA causada por

warfarina en pacientes con fibrilacién auricular, puede llegar a ser severa en el 6%°.

Los anticoagulantes constituyen un factor de riesgo para HDA que se incrementa

considerablemente al asociarlo a la administracion de AINE 34 37,
Helicobacter Pylori

El Helicobacter pylori estd presente en todo el mundo, la infeccion ocurre
principalmente en la infancia y el nacleo principal de la infeccién es el hogar durante
los primeros afios de vida °°. El Helicobacter Pylori desencadena una respuesta
inflamatoria, donde participan mediadores quimicos como citoquinas, radicales
libres, neuropéptidos, eicosanoides, el sistema de complemento y las
inmunoglobulinas, liberados por células que participan en la cascada inflamatoria,

cuyas acciones biolégicas ocasionan pérdida de continuidad de los tejidos y
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mucosas °, ademas el H. pylori posee fosfolipasas que hidrolizan las membranas
celulares, lo cual conlleva a la liberacion de liso-lecitinas, las cuales constituyen un

factor ulcerogénico 5% 53

A pesar de que la prevalencia de H. pylori estd descendiendo en algunas partes del
mundo, sigue siendo un factor de riesgo frecuente para Ulcera péptica >* %5, segln
diversos autores el Helicobacter Pylori ha sido aislado en 95y 70 % de los pacientes
con Ulceras duodenales y gastricas, respectivamente, en los pacientes con gastritis
con dispepsia no ulcerosa su presencia varia entre 50-70 %. Es asi como los
pacientes con esta bacteria Gram negativa son 20 veces mas propensos a presentar

Ulceras y sus complicaciones como hemorragia digestiva alta®: 56 57,
Habitos toxicos

Los estudios sobre habitos toxicos como el consumo del alcohol y tabaquismo en
relacion a la presencia de hemorragia digestiva alta tienen resultados
controversiales, no obstante varios estudios los mencionan como importantes
factores de riesgo %8 5% €0, En un estudio realizado en Colombia, se evidencié que
uno de los principales factores de riesgo de HDA fue el tabaquismo presente en el
35,8% Y la ingesta de alcohol en el 27,8% °*; en el afio 2009 en el Hospital Vicente
Corral Moscoso — Cuenca se determiné que la HDA se asocia al antecedente de
ingesta de alcohol en el 57.8% y de tabaco 9,6 % *2.

Se han propuesto muchos mecanismos para sustentar los efectos nocivos del
tabaco sobre la mucosa, es asi que el tabaquismo y el tratamiento crénico con
nicotina estimulan una mayor produccion de acido basal; ademas varios estudios
demuestran que en los pacientes con infeccion por H. Pylori el consumo de tabaco
otorga mas probabilidades de desarrollar Glceras pépticas, y éstas son mas dificiles
de tratar y se asocian a mayor recurrencia; el riesgo de Ulcera aumenta

progresivamente con el aumento del nimero de paquetes/afio de cigarrillos 2.

En el caso de consumo de alcohol, el principio activo, etanol, dafia la barrera de la

mucosa gastrointestinal a los iones de hidrégeno y se asocia con lesiones agudas
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de la mucosa gastrica; sin embargo, pese a sus efectos agudos, no hay evidencia

de que el consumo de alcohol cause o exacerbe la Ulcera péptica crénica 2.
Comorbilidades

La hemorragia variceal se presenta en el 25 a 40% de los pacientes con cirrosis 3,
representa una de las complicaciones mas importantes sobre todo en pacientes que
han desarrollado descompensacion clinica (ascitis, encefalopatia, episodio previo
de hemorragia o ictericia) > ¢4 5 por lo que la identificacion de los pacientes con

mayor riesgo de sangrado permite prevenir sus complicaciones 3,

Los factores de riesgo de hemorragia digestiva variceal incluyen el tamafio de las
varices y el grado de deterioro de la funcién hepatica, asi como el consumo de

alcohol presente en el 57% de los pacientes 96 6768,

La mortalidad a las 6 semanas con cada episodio de hemorragia variceal es del 15
a 20%; estos datos varian desde 0% en clase Child-Pugh A, alcanzando un 30% en
funcion hepética grado C de Child-Pugh, sin embargo, gracias a los tratamientos
disponibles actualmente la hemorragia se logra controlar en mas del 80% de los

casos, con una mortalidad de 4 a 8% por sangrado no controlado 8+ 54,

La explicacion de la relacion entre el tamafio de las varices esofagicas y el riesgo
de hemorragia se deriva de la ley de Laplace, pequefios aumentos en el radio del
vaso ocasionan un gran aumento en la tension de la pared de éste, que ocasionan
ruptura de las varices. Hay varias formas en que se cuantifica el tamafio de las

varices esofagicas, ninguno es exacto y todos involucran evaluacién subjetiva 2.
Clasificacion de las varices esofégicas y la prevalencia de sangrado:

I: <3mm, se presentd HDA en el 7.4% de los pacientes.

II: 3-5mm, el 30% de los pacientes presentaron hemorragia digestiva alta.

[ll: Z25mm, en el cual la HDA se present6 en el 63% 69.

Las varices esofagicas explican el sangrado digestivo alto en el 50 a 90 por ciento

de los pacientes con cirrosis, aunque una variedad de otras causas también puede
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ser responsable 70, es asi que, la prevalencia de enfermedad Ulcero péptica varia
del 10 al 49%, ésta suele ser asintomética, sin embargo, existe una alta tasa de
complicaciones y recurrencia, asi la mortalidad de la hemorragia por Ulcera péptica

es mayor en pacientes con enfermedad hepatica cronica #°.

Multiples estudios han intentado predecir el prondstico de los pacientes con cirrosis
basandose en parametros clinicos y de laboratorio; la clasificacion Child-Pugh, una
modificacion de la clasificacion Child-Turcotte, que incorpora cinco variables
(albumina sérica, bilirrubina, ascitis, encefalopatia y tiempo de protrombina) para
estratificar el riesgo de cirugia de shunt portacavo y también se correlaciona con la
supervivencia en pacientes que no se someten a cirugia; un puntaje de 5 o 6 tienen
cirrosis de clase A Child-Pugh (cirrosis bien compensada), un puntaje de 7 a 9 tienen
cirrosis de clase B Child-Pugh (compromiso funcional significativo) , y 10 a 15 que
tienen cirrosis clase C Child-Pugh (cirrosis descompensada) .
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V. HIPOTESIS

La Hemorragia Digestiva Alta se presenta con mayor frecuencia en los pacientes
del Hospital José Carrasco Arteaga que presentan factores asociados como
habitos tdxicos: consumo de tabaco y alcohol; comorbilidades: varices esofagicas,
cirrosis, presencia de H. Pylori; y medicamentos: corticoides, anticoagulantes,
antiinflamatorios no esteroideos (AINE), inhibidores selectivos de la recaptacién de
serotonina, antagonistas de la aldosterona; que en quienes no presentan

mencionados factores.
V. DISENO METODOLOGICO
5.1. Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio analitico de casos y controles, para demostrar la asociacion
de la HDA con factores asociados como
hébitos tdxicos: consumo de tabaco y alcohol; comorbilidades: varices esofagicas,
cirrosis, presencia de H. Pylori; y medicamentos: corticoides, anticoagulantes,
antiinflamatorios no esteroideos (AINE), inhibidores selectivos de la recaptacion de

serotonina, antagonistas de la aldosterona.
5.2. Universo y muestra

Universo: Pacientes mayores de 18 afios de edad que se atienden en el Servicio
de Gastroenterologia del Hospital José Carrasco Arteaga, Cuenca, 2016 - 2017.

Muestra: Para el estudio, la muestra se calculd con las siguientes restricciones:
nivel de confianza: 95%, margen de error 5%, relacién caso control: 1-1, 9,6 % del
factor de exposicion de mas baja frecuencia (consumo de tabaco’) y 1% la
proporcion de controles expuestos segun la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion
(ENSANUT) 2011-2013 7?; mediante la utilizacién del programa Epidat 4.1.

=129 casos y 129 controles.
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Criterios de inclusioén:

Casos: Pacientes mayores de 18 afios de edad con diagnostico de hemorragia
digestiva alta que se ha realizado endoscopia digestiva alta, atendidos en el servicio
de gastroenterologia del Hospital José Carrasco Arteaga, Cuenca, 2016 - 2017, que

firmaron el consentimiento informado (ANEXO 3).

Controles: Paciente de edad similar al caso (+ 5 afos), de igual sexo, sin
diagnoéstico de hemorragia digestiva que se ha realizado endoscopia, atendidos en
el servicio de gastroenterologia del Hospital José Carrasco Arteaga, Cuenca, 2016

- 2017, que firmaron el consentimiento informado (ANEXO 3).
Criterios de exclusién para casos y controles:

e Pacientes con sintomatologia digestiva en quienes no se pudo realizar
endoscopia digestiva alta.

e Pacientes diagnosticados con patologia psiquiatrica que interfieran en la
entrevista y llenado adecuado de los formularios.

e Pacientes con patologia neuroldgica que intervenga en el lenguaje, o alteraciéon
del estado de conciencia.

e Pacientes que no deseen participar en el estudio.
Definicion de caso:

Paciente mayor de 18 afios con diagndstico de hemorragia digestiva alta que se ha

realizado endoscopia digestiva alta.
Definicion de control:

Paciente de edad similar al caso (x 5 afios), de igual sexo, sin diagnéstico de
hemorragia digestiva alta que se ha realizado endoscopia digestiva alta.

La asignacion de los casos y controles al estudio fue secuencial.
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5.3. Area de estudio

El estudio se realizé en el servicio de gastroenterologia del Hospital José Carrasco
Arteaga, de la ciudad de Cuenca, provincia del Azuay, 2016 - 2017.

5.4. Variables de estudio y esquema de relaciéon de variables:

Variables independientes: habitos toxicos: consumo de tabaco y alcohol;
comorbilidades: vérices esofégicas, cirrosis, presencia de H. Pylori; vy
medicamentos: corticoides, anticoagulantes, antiinflamatorios no esteroideos
(AINE), Inhibidores Selectivos de la Recaptacion de Serotonina, antagonistas de la

aldosterona.
Variable dependiente: Hemorragia Digestiva Alta
Variables de control: edad, sexo.

5.5. Matriz de operacionalizacion de variables. (ANEXO 1)

5.6. Métodos procedimientos y técnicas.

Se utilizé un formulario para la recoleccion de datos clinicos y endoscépicos que
recogio la informacién de los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién,
del servicio de Gastroenterologia en el Hospital José Carrasco Arteaga, 2016- 2017;
se les aplico el mismo formulario a los grupos casos y controles, obteniendo un

control por cada caso, de manera secuencial. (ANEXO2).

Al fin de evitar sesgos se recopil6 solo datos puntuales, éstos estuvieron sujetos a
doble revision de la informacién, con el fin de confirmar los datos. Se analizaron
mediante los programas SPSS 22, Epidat 4,1 y Excel 2010; se realiz6

comparaciones para determinar factores asociados a HDA.
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5.7. Plan de procesamiento y analisis de datos

Métodos y modelos de andlisis de los datos segun tipo de variables

Las variables cualitativas se expresan como numero de casos y porcentaje,
mientras que las variables cuantitativas se describen mediante tendencias centrales

(media y moda) y de dispersion (desviacion estandar).

Asociacion de variables o tabla de resultados

La asociacion de variables se realizd mediante la prueba de chi cuadrado, y célculo
del Odds Ratio, intervalo de confianza del 95%, valor de p, y el analisis multivariado
mediante la prueba de regresion logistica binaria, para establecer la relacién entre

los factores estudiados y la hemorragia digestiva alta.

Para el andlisis estadistico se utilizo el programa SPSS 22, Epidat 4,1 y Excel 2010.
5.8. Consideraciones éticas

El presente protocolo fue aprobado por el Comité de Bioética de la Facultad de
Ciencias Médicas de la Universidad de Cuenca, se solicitd permiso a las autoridades

del Hospital José Carrasco Arteaga, Cuenca.

Los datos fueron manejados Unica y exclusivamente para procesos de

investigacién, manteniendo la confidencialidad de los pacientes.

Se desarroll6 un documento de consentimiento informado, los pacientes que
cumplieron con los criterios de inclusién aceptaron voluntariamente pertenecer a
este estudio constando su firma en la plantilla de consentimiento informado (ANEXO
3).

La aplicacion de los cuestionarios no incluyo riesgos para las personas del estudio,
ademas se cataloga como “sin riesgo”, ya que no se realizd ninguna intervencion o

modificacion de las variables.
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6. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES (ANEXO 4).

7. RECURSOS (ANEXO 5).

8. RESULTADOS

8.1. Caracteristicas sociodemograficas de la poblacion de estudio.

Tabla No. 1.

Caracteristicas sociodemogréficas.

Casos

Controles

Total

. p -
Variables Numero | Porcentaje | NUmero | Porcentaje | Namero | Porcentaje | valor
Edad
18 — 35 afios 8 6,2 9 7,0 17 6,6
36 —64 afios 48 37,2 47 36,4 95 36,8 0,966
>= 65 afios 73 56,6 73 56,6 146 56,6
Sexo
Hombre 95 73,6 95 73,6 190 73,6 1
Mujer 34 26,4 34 26,4 68 26,4
Residencia
Rural 27 20,9 18 14,0 45 17,4 0189
Urbana 102 79,1 111 86 213 82,6 !
Nivel de
instruccion
Ninguna 10 7,8 9 7,0 19 7,4
Primaria 58 45,0 40 31,0 98 38,0 0,115
Secundaria 40 31,0 53 41.1 93 36,0
Superior 21 16,3 27 20,9 48 18,6
Edad

El estudio incluy6é 129 casos de hemorragia digestiva alta y 129 controles, en los

casos el promedio de edad es de 64,38 afios, mediana 66 afios, moda 70 afios y

desviacion estandar de 16,94; en cambio en los controles el promedio de edad es

JHOANNA CRISTINA ALMEIDA ALVARADO
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de 59,2 afios, mediana 61 afios, moda 67 afios, y desviacion estandar 15,6 afos; la
poblacion més frecuente fue mayor o igual a 65 afios con un porcentaje de 56,6%,

muy semejante entre casos y controles, pues la p fue mayor a 0,966.

Tabla No. 2.

Caracteristicas de la edad de casos y controles

CASOS CONTROLES
Promedio 64,38 59,2
Mediana 66,0 61,0
Moda 70 67,0
Desviacion estandar 16,94 15,6

Sexo

La mayoria de la poblacion del estudio son hombres 73,6%, en cambio mujeres
26,4%, que es igual entre los casos y controles, con una p de 1, qgue demuestra que
no hay diferencia estadistica.

Residencia

En cuanto a la residencia de los pacientes, estd es mas frecuente en el sector
urbano con el 82,6% que en el sector rural 17,4% cuya diferencia estadistica no es
significativa pues la p es mayor a 0,05.

Nivel de instruccion

También se compar6 la instruccion de la poblacién de los grupos, cuya mayor
frecuencia es primaria con el 38%, seguida con la secundaria 36%, superior en el
18,6% y ninguna en el 7,4%, estas diferencias no son significativas entre los dos
grupos, pues la p es 0,115.

En consecuencia, las caracteristicas sociodemograficas de los casos en cuanto a la

edad, sexo, residencia y nivel de instruccion son semejantes a los controles.
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8.2. Factores asociados y hemorragia digestiva alta.

Tabla No. 3
Factores asociados a hemorragia digestiva alta.
Factores - Casos . - Controles . OR IC 95 % P -
Numero | Porcentaje | Ndmero | Porcentaje valor
HABITOS TOXICOS
Consumo de tabaco
Si 27 20,9 12 9,3
No 102 79,1 117 90,7 2,58 1,24-5,35 0,015
Numero de tabacos
al dia
1-10 16 59,3 11 91,7
11-20 10 37,0 1 8,3
20 1 3,7 0 0 0,12
Tiempo de consumo
de tabaco
1-19afos 21 77,8 5 41,7
> 20 afios 6 22,2 7 58,3 0,062
Consumo de alcohol
Si 46 35,7 10 7,8 3,149 -
No 83 64,3 119 92,2 6,59 13,810 0,0001
Frecuencia de
consumo de alcohol
Diario 1 22 0 0
Semanal 25 54,3 5 50
Quincenal 10 21,7 0 0
Mensual 8 17,4 4 40
Ocasional 2 4,3 1 10 0,3
Tiempo de consumo
de alcohol
1-6 meses > 43 0 0
7-12 meses 4 8,7 1 11,1
13-18 meses 2 4,3 1 11,1
19-24 meses 1 2,2 0 0,0
Mas de 24 meses 37 80,4 7 77,8 0,8
COMORBILIDADES
Vérices esofagicas
Si 34 26,4 3 2,3 15,0 4,481 —
No 95 73,6 126 97,7 31 50,414 0,0001
28
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Grado de Varices
Esofagicas
| 13 39,4 2 66,7
Il 0 0 1 33,3
1 20 60,6 0 0 0,001
Cirrosis
Si 33 25,6 4 3,1 10,7 3,680-
No 96 74,4 125 96,9 4 31,355 0,0001
Child Pugh
A 11 33,3 2 50,0
B 19 57,6 1 25,0
C 3 9,1 1 25,0 0,4
H. Pylori
Si 31 24,0 16 12,4 2,23
No 98 76,0 113 87,6 4 1,153-4,327 | 0,023
MEDICAMENTOS
Corticoides
Si 4 3,1 1 0,8 4,09
No 125 96,9 128 99,2 6 0,45-37,15 0,366
Anticoagulante
Si 5 3,9 2 1,6 2,56 0,487-
No 124 96,1 127 98,4 0 13,444 0,223
Antiinflamatorio no
esteroideo
Si 38 29,5 20 15,5 2,27
No 91 70,5 109 84,5 5 1,238-4,183 | 0,011
Inhibidor Selectivo
de Recaptacién
Serotonina
Si 7 54 3 2,3 2,40
No 122 94,6 126 97,7 9 0,609-9,533 | 0,334
Antagonista de la
aldosterona
Si 11 8,5 2 1,6 5,91 1,285-
No 118 91,5 127 98,4 91 27,264 0,019

Consumo de tabaco

La frecuencia de consumo de tabaco en los casos es de 20,9% y en los controles el
9,3%, esta diferencia es significativa porque el OR es de 2,58, el intervalo de
confianza (1,24-5,35) y el valor de p es de 0,015; por lo que el consumo de tabaco
se relaciona con la presencia de Hemorragia Digestiva Alta.
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En cuanto al nimero de cigarrillos, el promedio fue de 9,77 cigarrillos, mediana de
5, moda 20, desviacion estandar de 8,51, divididos en grupos, 59,3% son fumadores
leves, 37% fumadores moderados y 3,7% fumadores severos en los pacientes con
hemorragia digestiva alta; en cambio en los controles 91,7% fumadores leves y
8,3% fumadores moderados, esta diferencia no fue significativa, pues el valor de p
es 0,127.

El tiempo de consumo de tabaco en la mayoria de los pacientes con hemorragia
digestiva alta es menos de 20 afios con el 77,8%, pues el 22,2% fuman 20 afios o
mas; mientras que en los casos la mayoria 58,3% consume tabaco 20 afios 0 mas
y el 41,7% menos de 20 afios; esta diferencia no es significativa pues la probabilidad
de error es de 0,062.

Consumo de alcohol

La frecuencia de consumo de alcohol en los casos es de 35,7% y en los controles
de 7,8%, esta diferencia es significativa. OR de 6,59 y el intervalo de confianza
(3,149-13,810) y el valor de p es de 0,0001, en consecuencia, el consumo de alcohol
se relaciona con Hemorragia Digestiva Alta.

El consumo de alcohol en los pacientes con hemorragia digestiva alta es mas
frecuente semanalmente 54,3%, seguido por el consumo quincenal 27,1%, mensual
17,4%, ocasional 4,3% y diario 2,2%; en cambio en los controles es mas frecuente
el consumo semanal 50%, seguido por el mensual 40% y ocasional en el 10%; esta
diferencia no es significativa, pues el valor de p es de 0,3.

En cuanto al tiempo de consumo, la mayoria de los pacientes con hemorragia
digestiva alta consumen mas de 24 meses (80,4%), similar a los controles donde el
77,8% consumen mas de 24 meses, por lo que no hay diferencia significativa en los

dos grupos, con un valor de p que alcanza 0,8.

Vérices esofagicas
La presencia de varices esofagicas en los casos es 26,4% y en los controles de
2,3%, esta diferencia es significativa: OR 15,031, el IC95% (4,481-50,414) y el p-
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valor es de 0,0001, por lo tanto, la presencia de varices esofégicas se relaciona con
la presencia de Hemorragia Digestiva Alta.

Segun el tamafio de las varices esofagicas, la mayoria de los pacientes con
hemorragia digestiva presentan varices grado Ill 60,6%, seguidas por varices grado
| 39,4%, ningun paciente presento varices esofagicas grado Il; en cambio en los
casos la mayor prevalencia fue de vérices grado | 66,7%, seguido de varices grado

II; esta diferencia es significativa pues el p- valor es 0,001.

Cirrosis

La frecuencia de Cirrosis en los casos es de 25,6 % y en los controles de 3,1%, esta
diferencia es significativa. OR es de 10,74, el IC95% (3,680-31,355) y el valor de p
es de 0,0001, por lo que la presencia de Cirrosis se relaciona con la Hemorragia
Digestiva Alta.

En la clasificacion Child-Pugh la mayoria de los casos estan en clase B (57,6%),
seguido por la clase A (33,3%) y Unicamente (9,1%) en la clase C, mientras que en
los controles prevalece la clase A (50%), seguido por la clase By C (25% cada uno);

esta diferencia en los dos grupos no es significativa, pues el valor de p es de 0,4.

Helicobacter Pylori

La frecuencia de Helicobacter Pylori en los casos es 24 % y en los controles 12,4%,
esta diferencia es significativa: OR 2,234 y el 1IC95% (1,153-4,327) y el valor de p
es de 0,023, por lo tanto, la presencia de Helicobacter Pylori se relaciona con la
presencia de Hemorragia Digestiva Alta.

Corticoides

En cuanto a los medicamentos estudiados, la frecuencia de administracion de
corticoides en los casos es de 3,1% y en los controles es de 0,8%, esta diferencia
no es significativa pues el OR es de 4,096 y el 1C95% (0,45-37,15) y el valor de p
es de 0,366, en consecuencia, en el presente estudio la administracion de

corticosteroides no se relaciona con la presencia de Hemorragia Digestiva Alta.
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Anticoagulantes

Los anticoagulantes tienen una frecuencia en los casos de 3,9% y es mayor que en
los controles que es de 1,6%, con una diferencia que no es significativa pues la p
de 0,223, con un OR de 2,560 y el intervalo de confianza (0,487-13,444) que
contiene a la unidad, en consecuencia, los anticoagulantes no se relacionan con la

Hemorragia Digestiva Alta, en este estudio.

Antiinflamatorios no esteroideos

La administracion de antiinflamatorios no esteroideos tiene una frecuencia en los
casos de 29,5% mayor que en los controles que es 15,5%. OR es de 2,275 con un
IC95% (1,238-4,183) y el valor de p es de 0,011, por lo que, los antiinflamatorios no

esteroideos, se relacionan con la presencia de Hemorragia Digestiva Alta.

Inhibidores selectivos de recaptacion de serotonina

La frecuencia de administraciéon de inhibidores selectivos de recaptacion de
serotonina es mayor en los controles 5,4% que en los controles que es 2,3%, esta
diferencia no es significativa porque el valor de p es de 0,334 con un OR de 2,409
y el IC95% (0,609 - 9,533), que contiene a la unidad, por lo tanto, no se relacionan

con la presencia de Hemorragia Digestiva Alta, en este estudio.

Antagonistas de la aldosterona

Los antagonistas de la aldosterona tienen una frecuencia de 8,5% en los casos y es
mayor que en los controles que es de 1,6%, esta diferencia es significativa porque
el OR es de 5,91 y el intervalo de confianza (1,285-27,264) y el valor de p es de
0,019, en consecuencia, la administracion de antagonistas de la aldosterona se
relaciona con la presencia de Hemorragia Digestiva Alta.

En consecuencia, en los casos el consumo de alcohol (35,7%), tabaco (20,9%),
antinflamatorios no esteroideos (29,5%), antagonistas de la aldosterona (8,5%), la
presencia de Helicobacter Pylori (24,0%), las varices esofagicas (26,4%) y su
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clasificacion, asi como la cirrosis (25,6%) se relacionan significativamente con la

hemorragia digestiva alta.

8.3. Causas de hemorragia digestiva alta segun el diagnéstico endoscépico

Tabla No. 4
Causas de hemorragia digestiva alta segun el diagndstico endoscépico

principal
Diagndéstico endoscopico Casos Controles D
principal: Numero | Porcentaje | Nimero | Porcentaje
Ulcera géstrica 34 26,4 0 0
Ulcera duodenal 33 25,6 1 0,8
Varices esofagicas 27 20,9 3 2,3
Esofagitis 15 11,6 17 13,2
Mallory Weiss Gastropatia |5 3,9 0 0
erosiva 0 0 26 20,2
Gastropatia eritematosa 0 0 44 34,1
Enfermedad de Dieulafoy 4 3,1 1 0,8
Neoplasias 10 7,8 4 3,1
gastroduodenales
Hernia Hiatal 0 0 18 14
Normal 0 0 6 4,7
Otro 1 0,8 8 6,2 0,0001

La mayoria de los pacientes con hemorragia digestiva alta presentaron en la
endoscopia Ulcera gastrica en el 26,4%, seguido por Ulcera duodenal en el 25,6%,
varices esofagicas en el 20,9%, esofagitis en el 11,6%, Mallory Weiss en el 3,9%,

Neoplasias gastroduodenales 7,8%, Enfermedad de Dieulafoy 3,1% Yy otros
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diagndsticos en el 0,8%, esta diferencia fue significativa en relacion al grupo control,
con un valor de p de 0,0001.

En el analisis multivariado, mediante la prueba de regresion logistica binaria, la
prueba 6émnibus indica que si existe influencia de los factores de riesgo en la
presencia de hemorragia digestiva alta, segun el R cuadrado de Nagelkerke, los
factores de riesgo predicen las presencia de HDA en un 40,8%.

Los factores de riesgo que mas predicen la hemorragia digestiva alta son el alcohol,
el cigarrillo, los antiinflamatorios no esteroideos, los inhibidores selectivos de la

recaptacion de serotonina, la presencia de Helicobacter Pylori (ANEXO 6).
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9. DISCUSION

La hemorragia digestiva alta es un problema de salud publica, que causa gran
morbilidad y mortalidad, presenta una alta incidencia a nivel mundial, con altos
costos econémicos?®>’. Se realizd un estudio de casos y controles para determinar
los factores de riesgo asociados a hemorragia digestiva alta en el servicio de
gastroenterologia del Hospital José Carrasco Arteaga, la investigacion incluy6 129
casos de hemorragia digestiva alta y 129 controles, no se realizé division en
hemorragia variceal y no variceal; la poblacién mas frecuente fue mayor o igual a
65 afios con un porcentaje de 56,6%, similar a otros estudios, por ejemplo en una
investigacién realizada en Bogota el 69,1% de los pacientes eran adultos mayores;
Roesch y colaboradores en un estudio en Veracruz encontraron que el 62.55% de
los pacientes tenian entre 50 y 80 afios; Vreeburg E y colaboradores en un estudio
en Alemania que incluy6 12 hospitales la poblacién tenian una mediana de edad de
71 afios®, por lo que éstos pacientes son el grupo de mayor riesgo, debido a las
multiples comorbilidades que presentan, al consumo de varios farmacos, y a los

cambios propios del envejecimiento.® 1022,

Los casos de hemorragia digestiva alta esta constituida por hombres en el 73,6% y
mujeres en el 26,4%, similar a otras investigaciones como la realizada en el hospital
Sanatorio Frangioli con 118 pacientes, de ellos 40% mujeres, y 60% hombres 6, en
el estudio factores de riesgo de la hemorragia digestiva alta no variceal realizada
por Jiménez D y colaboradores encontraron que la mayoria de los pacientes eran
hombres 14, debido a que existe mayor consumo de sustancias téxicas en este grupo
de pacientes, y que presentan niveles mas bajos de serotonina plaquetaria y de

estradiol que participan en la agregacion plaquetaria 4.

En cuanto a la residencia de los pacientes, esta es mas frecuente en el sector
urbano con el 82,6% que en el sector rural 17,4% cuya diferencia estadistica no es
significativa entre casos y controles, pues el valor de p es de 0,189; similar a los
resultados encontrados por Portilla donde la poblacion urbana representa el 60,7%
y rural en 39,3% 12, este resultado se debe probablemente a que el estudio fue

realizado en el sector urbano.
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En cuanto al nivel de instruccién de la poblacién con hemorragia digestiva alta, el
mayor porcentaje tiene instruccion primaria 45%, seguida con la secundaria 31%,
superior en el 21% y ninguna en el 10%, equivalente al estudio de Portilla en donde
la instruccién primaria fue del 57% '2; esto es debido a que la mayoria de la
poblacion son adultos mayores.

Al analizar los habitos toxicos como factores de riesgo para hemorragia digestiva
alta se evidencio que la frecuencia de consumo de tabaco en los casos es de 20,9%
y en los controles el 9,3%, con OR de 2,46, IC (1,24-5,35) y el valor de p de 0,015,
por lo que el consumo de tabaco se relaciona con la presencia de Hemorragia
Digestiva Alta, sin embargo el nimero de cigarrillos diarios (p es 0,127) y el tiempo
de consumo (p es de 0,062) no tuvieron significancia estadistica, comparable con
los resultados del estudio de Jiménez D y colaboradores, donde el consumo de
tabaco estuvo presente en el 34,2% de la poblacion con hemorragia digestiva alta
no variceal*4; Alvarez y colaboradores en un estudio de casos y controles en
pacientes mayores de 39 afios en Cuenca encontraron asociacion entre el consumo
de tabaco y la HDA no variceal con OR: 2.0; IC 95%: 1.1 — 3.6, con un valor de p de
0,018 %, ademas Crowe y colaboradores observé una mayor prevalencia de Ulceras
pépticas en pacientes fumadores infectados por Helicobacter pylori en comparacion
con pacientes no fumadores infectados (73% y 27% respectivamente)®®. El efecto
nocivo del tabaco sobre la mucosa gastrointestinal se debe a varios mecanismos,
entre ellos la accion de la nicotina que estimulan la produccién de &cido basal, con
mayor riesgo de presentar Ulcera péptica.

La frecuencia de consumo de alcohol en los casos es de 35,7% y en los controles
de 7,8%, esta diferencia es significativa. OR de 6,59 y el intervalo de confianza
(3,149-13,810) y el valor de p es de 0,0001, en consecuencia, el consumo de alcohol
se relaciona con Hemorragia Digestiva Alta, sin embargo no existe diferencia
significativa en cuanto a la frecuencia de consumo de alcohol (valor de p = 0,3), ni
al tiempo de consumo (valor de p 0,8), similares resultados se encontraron en el

estudio realizado por Portilla, en la que el 57,8% de los pacientes que consumian
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alcohol presentaron HDA'?, comparable con el estudio de Nagata, que incluyé a 230
casos y 920 controles, demostrd una relacion entre el consumo de alcohol y HDA
no variceal con un OR: 2.2, P <0.001°,en cambio Mazén en su estudio aunque
encontré un alto consumo de alcohol, la asociacion con HDA obtuvo un OR 1.4348
(0.7258-2.8365), sin diferencia significativa®, Cevallos y Cisneros también
encontraron una alta prevalencia de habitos toxicos, siendo el mas frecuente el
consumo de alcohol 39% en los pacientes con HDA®*; esto se debe a los efectos
del etanol sobre la mucosa gastrica caracterizadas por hemorragias de la misma,
ademas estimula la secrecién de acidos vy liberacion de gastrinal4, por lo tanto es
un factor de riesgo de hemorragia digestiva alta.

La presencia de varices esofagicas en los casos es 26,4% y en los controles de
2,3%, esta diferencia es significativa porque el OR es de 15,031, el intervalo de
confianza (4,481-50,414) y el valor de p es de 0,0001, por lo tanto, la presencia de
véarices esofagicas se relaciona con la presencia de Hemorragia Digestiva Alta,
ademas la mayoria de los pacientes con hemorragia digestiva presentan varices
grado 1l (60,6%), seguidas por varices grado | (39,4%) con un valor de p 0,001.
Este resultado es semejante al encontrado en otros estudios como el de Hreinsson
y colaboradores en Escandinavia donde observé una prevalencia del 6% de varices
esofagicas en los pacientes con hemorragia digestiva alta®®, Pesantes en su
investigacion en el Hospital Universitario de Guayaquil, encontré que el 12% de los
pacientes con HDA tenian varices esofagicas®®; las varices esofagicas se
desarrollan como consecuencia de la hipertension portal e incrementan el riesgo de
sangrado en relacion al tamafio de las varices, debido a que pequefios aumentos
en el radio del vaso ocasionan un gran aumento en la tension de la pared y la ruptura

de las mismas?®3.

En los casos la frecuencia de Cirrosis es de 25,6 % y en los controles de 3,1%, con
un OR de 10,74, IC (3,680-31,355), p de 0,0001, por lo que la Cirrosis se relaciona
con la presencia de Hemorragia Digestiva Alta, sin embargo la diferencia en la

clasificacion Child-Pugh no tuvo significancia estadistica, pues la mayoria de casos
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estan en clase B (57,6%), seguido por la clase A (33,3%) y Unicamente (9,1%) en
la clase C, con un valor de p de 0,4; en cambio en el estudio realizado por Chimbaco
el 8,6% de los pacientes con HDA tenian cirrosis’, sin embargo en la investigacion
de Cevallos y Cisneros en el Hospital Vicente Corral Moscoso en Cuenca el 72% de
los pacientes con hepatopatia crénica presenté HDA variceal % el dafio hepatico
cronico ocasiona hipertension portal e incremento en la prevalencia de Ulcera
péptica por lo que aumenta el riesgo de hemorragia digestiva alta en estos

pacientes*,

La frecuencia de Helicobacter Pylori encontrada en el estudio es de 24 % con un
ORde 2,234 e 1C (1,153-4,327) y valor de p de 0,023, con una diferencia significativa
con el grupo control (12,4%), por lo tanto la presencia de Helicobacter Pylori se
relaciona con HDA, existen varios estudios con resultados similares, como el
realizado por Fernandez y colaboradores en su investigacion de 739 pacientes con
antecedentes de HDA aisl6 la bacteria en el 63,5 %°’, Nagata en su estudio obtuvo
una relacion de la infeccion por Helicobacter pylori con HDA no variceal con alta
significancia estadistica, OR, 2.1; P <0.001%: equivalente al estudio realizado por
Hernandez y colaboradores con 549 pacientes con HDA no variceal en donde el
79,1 % de ellos presentaban la bacteria®. El Helicobacter pylori desencadenan una
respuesta inflamatoria con la produccion de multiples moléculas nocivas para la
mucosa gastrointestinal, y ulcerogénicas, por lo que se asocian a hemorragia

digestiva alta y aumentan la prevalencia de Ulcera péptica 5% 52 53,

En el estudio se determin6 también la relacién entre varios farmacos y la hemorragia
digestiva alta, entre ellos los corticoides que estuvo presente en el 3,1% de los
casos, y 0,8% en los controles, esta diferencia no resultd significativa pues el OR
es de 4,096 e 1C(0,45-37,15); p de 0,366, por lo que en este estudio no se relacionan
con la presencia de HDA, similar al estudio de Narum y colaboradores que incluyé
8651 pacientes ambulatorios, donde la exposicién a corticoides fue del 0,13%, con

una diferencia que no fue significativa con un OR de 1.63, e IC (0.42 - 6.34)%; los
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corticosteroides retrasan la cicatrizacion de heridas sin embargo no se relacionan
por si solos con la presencia de hemorragia digestiva alta.

Los anticoagulantes orales en este estudio tienen una frecuencia de 3,9% en los
casos, la misma que es mayor que en los controles 1,6%, no obstante, esta
diferencia no es significativa pues la p es de 0,223, OR = 2,560 e IC (0,487-13,444)
por lo que no se relaciona con HDA en este estudio; lo que difiere con el estudio de
Qadeer y colaboradores que estudio la HDA intrahospitalaria determinando que
existe relacién con el uso de anticoagulantes obteniendo OR=5,4; e IC (2,6-11,7)%,
esta diferencia probablemente se deba a la baja prevalencia de consumo de
anticoagulantes en los casos con HDA del presente estudio.

La administracion de antiinflamatorios no esteroideos tiene una frecuencia de 29,5%
en los casos, y 15,5% en los controles, esta diferencia es significativa; OR de 2,275
e IC (1,238-4,183) y el valor de p de 0,011, por lo que, los antiinflamatorios no
esteroideos, se relacionan con la presencia de Hemorragia Digestiva Alta; en otros
estudio realizados como en el Okada y colaboradores se encontré una relacion entre
el consumo de AINE y HDA no variceal con un OR 3.318, e IC (1,650 - 6,671, p =
0,0008)¢ , de Abajo y colaboradores en una investigacion realizada en 1,193
pacientes encontraron un riesgo con la exposicion a AINE (RR = 1.72, IC 95%:
1.41-2.09) 3%, por lo que los antiinflamatorios no esteroideos se relacionan con la
presencia de hemorragia digestiva alta, al bloquear la producciéon de COX-1y COX-
2, lo que ocasiona inhibicion de los prostanoides citoprotectores de la mucosa

gastrointestinal 27: 2829,

La frecuencia de administraciéon de inhibidores selectivos de recaptacion de
serotonina es 5,4% y es mayor que en los controles que es 2,3%, sin embargo esta
diferencia no es significativa, con un valor de p de 0,334, OR de 2,409 e IC (0,609 -
9,533), por lo que no se relacionan con la presencia de Hemorragia Digestiva Alta,
en cambio segun Derakhshan en su estudio de 10 afios, demostré que los pacientes
expuestos a ISRS presentaron HDA (p <0.001) OR: 1,97; IC del 95% (1,67-2,31)*,

esta diferencia en los estudios, se debe probablemente a la baja prevalencia de
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consumo de ISRS en los casos y a la desigualdad del tiempo de duracion de los
estudios.

Los antagonistas de la aldosterona tienen una frecuencia de 8,5% en los pacientes
con HDA y es mayor que en los controles que es del 1,6%, OR=5,91, IC (1,285-
27,264), p=0,019, por lo que la diferencia es significativa, debido probablemente a
que no se separd a los pacientes segun el tipo de hemorragia en variceal y no
variceal, no obstante en el estudio realizado por Reilev el 5,8% de los pacientes con
hemorragia digestiva alta presentaban exposicion a los antagonistas de la
aldosterona*?, asociado a su efecto en la alteracion de la cicatrizacion de lesiones

gastrointestinales.

En relacion con el diagnostico endoscopico la mayoria de los pacientes con
hemorragia digestiva alta presentaron Ulcera géstrica (26,4%), Ulcera duodenal
(25,6%), varices esofagicas (20,9%), esofagitis (11,6%), Mallory Weiss (3,9%),
Neoplasias gastroduodenales (7,8%), Enfermedad de Dieulafoy (3,1%) y otros

diagndsticos (0,8%), similar a otros estudios como el de Venerito y colaboradores®°.
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10. CONCLUSIONES

1.

El estudio incluyd 129 casos de hemorragia digestiva alta y 129 controles, la
poblacibn mas afectada son los adultos mayores (56,6%), y el sexo
masculino (73,6%), la residencia mas frecuente es en el sector urbano
(82,6%), y la instruccion de la poblacion con mayor porcentaje es la primaria
(38%), seguida de la secundaria (36%); estas diferencias no son

significativas entre los dos grupos de estudio.

El consumo de alcohol (35,7%), tabaco (20,9%), antinflamatorios no
esteroideos (29,5%), antagonistas de la aldosterona (8,5%), la presencia de
Helicobacter Pylori (24,0%), las varices esofagicas (26,4%) y su clasificacion,
asi como la cirrosis (25,6%) en este estudio se relacionan significativamente

con la hemorragia digestiva alta.

Los pacientes con hemorragia digestiva alta presentaron en el estudio
endoscoépico: Ulcera géstrica (26,4%), Ulcera duodenal (25,6%), varices
esofégicas (20,9%), esofagitis (11,6%), Mallory Weiss (3,9%), neoplasias
gastroduodenales (7,8%), Enfermedad de Dieulafoy (3,1%) y otros
diagndsticos (0,8%).
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11. RECOMENDACIONES

1. Se recomienda evitar los factores de riesgo como el consumo de alcohol y

tabaco, concientizar el uso de antinflamatorios no esteroideos, asi como
tratamiento oportuno de Helicobacter Pylori, varices esofagicas y cirrosis
para reducir la presencia de hemorragia digestiva alta y las complicaciones

asociadas, mediante programas de prevencion y promocion en salud.

Replicar el presente estudio en otros hospitales dividiendo a la poblaciéon
segun el tipo de hemorragia digestiva alta en variceal y no variceal, para
contribuir con nuevas evidencias sobre los factores asociados a hemorragia
digestiva alta, que es una patologia frecuente, que causa gran morbilidad y

mortalidad.
Difundir los resultados de este estudio, pues la hemorragia digestiva alta

constituye un problema de salud, que genera altas erogaciones econémicas

al Sistema de Salud Publica.
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13. ANEXOS
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1. ANEXO 1. MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES.

VARIABLES INDICADOR ESCALA
HEMORRAGIA DIGESTIVA ALTA | Estudio endoscoépico con | Si
confirmacion de | No
hemorragia digestiva alta

CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

EDAD Afos cumplidos Ordinal:

Tiempo transcurrido a partir del | Segun etapas de lavida | 18 — 35 afios

nacimiento de un individuo en afios. 36 —64 afos
>= 65 afos

SEXO Caracteres sexuales | Nominal:

Es un proceso de combinacion y | secundarios Hombre

mezcla de rasgos genéticos a Mujer

menudo dando por resultado la

especializaciobn de organismos en

variedades femenina y masculina.

LUGAR DE RESIDENCIA Zona urbana o rural Nominal:

Vivir o habitar en un lugar Rural

determinado de forma permanente o Urbana

durante un periodo considerable de

tiempo )

NIVEL DE INSTRUCCION Nivel de instruccién | Ordinal:

Tiempo que wuna persona ha |formal Ninguna

realizado estudios en educacion Primaria

formal. Secundaria
Superior

HABITOS TOXICOS

CONSUMO DE ALCOHOL Consumo de alcohol | Nominal:

Ingestion de alcohol superior a 50 g | superior a 50 g en la | Si

en la mujer y 70 g en el hombre y | mujery 70 g en el hombre | No

que lleva a un estado de

embriaguez

FRECUENCIA DE CONSUMO DE | Periodicidad de la ingesta | Ordinal:

ALCOHOL de alcohol superior a 50 g | Diario

Periodicidad de la ingesta de alcohol | en la mujer y 70 g en el | Semanal

superior a 50 g en la mujery 70 g en | hombre Quincenal

el hombre Mensual
Ocasional
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TIEMPO DE CONSUMO DE
ALCOHOL
Periodo de ingestion de alcohol
superior a 50 g en la mujery 70 g en
el hombre y que lleva a un estado de
embriaguez

Meses de consumo de
alcohol superior a 50 g en
la mujer y 70 g en el
hombre

Ordinal:

Menos de 6 meses
7 meses — 12 meses
13-18 meses

19-24 meses

Mas de 24 meses

CONSUMO DE TABACO
Es la préactica de fumar o consumir
tabaco diariamente

Consumo diario de

cigarrillos

Nominal:
Si
No

NUMERO DE TABACOS AL DIA
Cantidad de cigarrillos que consume
cada dia.

Cifra de cigarrillos que
consume diariamente,
segun si es fumador leve,
moderado o severo.

Ordinal:

1-10 cigarrillos
11-20 cigarrillos
Mas de 20 cigarrillos

TIEMPO DE CONSUMO DE
TABACO

ARos de consumo diario
de tabaco

Ordinal:
Menos de 20 afos

Periodo de consumo tabaco 20 afos 0 mas
diariamente

MEDICAMENTOS

INGESTA DE AINES Ingesta de AINES en la | Nominal:
Administracion diaria de | dltima semana Si
antiinflamatorios no esteroideos por No
cualquier causa

INGESTA DE | Ingesta de | Nominal:
ANTICOAGULANTES anticoagulantes en la| Si
Administracion diaria de | dltima semana No
anticoagulantes orales

INGESTA DE ISRS Ingesta de ISRS en la | Nominal:
Administracion diaria de ISRS por | Gltima semana Si
cualquier causa. No
INGESTA DE ANTAGONISTAS DE | Ingesta de antagonistas | Nominal:
LA ALDOSTERONA de la aldosterona en la | Si
Administracion diaria de | dltima semana No

antagonistas de la aldosterona por
cualquier causa

COMORBILIDADES
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VARICES ESOFAGICAS Presencia de Varices | Nominal:
Venas longitudinales y tortuosas | esofagicas Si

situadas en el eséfago, se forman No

como consecuencia de hipertension

portal.

GRADO DE VARICES | Clasificacion endoscépica | Ordinal:
ESOFAGICAS de vérices esofagicas Grado |
Clasificacion de varices esofagicas Grado |l
segun los hallazgos endoscopicos Grado Il
CIRROSIS Presencia de Cirrosis Ordinal:
Inflamacioén intersticial del higado. Si:

Se trata de una enfermedad crénica No

e irreversible que provoca fibrosis y

nodulos.

SEVERIDAD DE CIRROSIS Clasificacion de la | Ordinal:
Sistema de estadificacion para | enfermedad hepéatica | Child-Pugh A
evaluar el pronostico de la | cronica Child-Pugh B
enfermedad hepatica crénica Child-Pugh C
PRESENCIA DE H. PYLORI Presencia de H. Pylori Nominal:
Resultados seroldgico 0 Si
histopatolégico positivo para H. No

Pylori

DIAGNOSTICO ENDOSCOPICO
Informe del procedimiento
endoscopico

Reporte endoscépico

Ulcera géstrica
Ulcera duodenal
Vérices esofagicas
Mallory Weiss
Gastropatia erosiva
Gastropatia
eritematosa
Enfermedad de
Dieulafoy
Neoplasias
gastroduodenales
Normal

Otro
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2. ANEXO 2. FORMULARIO DE RECOLECCION DE DATOS

L (o e—

UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

CENTRO DE POSGRADOS
POSGRADO DE MEDICINA INTERNA

Formulario para investigar los factores asociados a Hemorragia Digestiva
Alta en pacientes de gastroenterologia del Hospital José Carrasco Arteaga.
Cuenca. 2016-2017. Estudio de Casos y controles.

Formulario No.

1. HDA
Sl

NO

2. Edad: ___ afios cumplidos

3. Sexo:
Hombre
Mujer___

4. Lugar de residencia:
Rural
Urbana

5. Nivel de instruccion:
Ninguna____
Primaria___
Secundaria_____
Superior____
6. Ingestidon de alcohol superior a 50 g (una copa) en la mujery 70 g (una copa
y media) en el hombre.
Si
No

En caso de que sea positiva la respuesta anterior indicar
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7. Frecuencia de consumo de alcohol:
Diario

Semanal

Quincenal

Mensual

Ocasional

akrwbNPE

8. Tiempo de consumo de alcohol meses

9. Usted fuma cigarrillos diariamente
Si
No

En caso de que sea positiva la respuesta anterior indicar

10.Numero de cigarrillos que fuma diariamente

11. Indicar tiempo de consumo de cigarrillos anos

12.Ingesta frecuente de Antiinflamatorios no esteroides en la Ultima semana:
Si
No

13.Ingesta frecuente de Corticoesteroides en la Ultima semana:
Si

No

14. Antecedente de ingesta de anticoagulantes orales en la Gltima semana:
Si

No

15. Antecedente de ingesta frecuente de inhibidores selectivos de la
recaptacion de serotonina en la Ultima semana:
Si

No
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16. Antecedente de ingesta frecuente de antagonistas de aldosterona en la

ultima semana:

Si
No
17.Presencia de H. Pylori.
Si
No

18.Diagnéstico de Vérices Esofagicassi_ no

19.En caso de que sea positiva la respuesta anterior indicar el grado:

Grado |
Grado |l
Grado lll

20.Diagnostico de Cirrosis si no

21.En caso de que sea positiva la respuesta anterior indicar el grado:

Child-Pugh A
Child-Pugh B
Child-Pugh C

22.Diagndstico endoscoépico principal:

Ulcera géstrica

Ulcera duodenal

Vérices esofagicas
Esofagitis

Mallory Weiss
Gastropatia erosiva
Gastropatia eritematosa
Enfermedad de Dieulafoy
. Neoplasias gastroduodenales
10.Hernia Hiatal

11.Normal

12.0tro
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3. ANEXO 3. CONSENTIMIENTO INFORMADO

UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CENTRO DE POSGRADOS
POSGRADO DE MEDICINA INTERNA
CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN LA INVESTIGACION

“FACTORES ASOCIADOS A HEMORRAGIA DIGESTIVA ALTA EN
PACIENTES DE GASTROENTEROLOGIA DEL HOSPITAL JOSE CARRASCO
ARTEAGA. CUENCA. 2016-2017”

Investigadora: Md. Jhoanna Almeida Alvarado

Datos de la investigadora: jhoitaB9@yahoo.es Celular: 0998747214

INTRODUCCION

Usted esta siendo invitado a participar en la investigacion sobre “Factores asociados
a hemorragia digestiva alta en pacientes de gastroenterologia del Hospital José
Carrasco Arteaga de la ciudad de Cuenca, durante el periodo mayo 2016 a julio
2017”. Es un estudio analitico de casos y controles La muestra del estudio incluira
258 pacientes, distribuidos en dos grupos: 129 casos (pacientes con hemorragia
digestiva alta) y 129 controles (pacientes sin hemorragia digestiva alta), todos con

estudio endoscopico.

Antes de decidir si desea participar o no del mencionado estudio, usted debera
conocer y comprender la informacion que le brindamos a continuacion.
Siéntase en absoluta libertad para preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude

a aclarar sus dudas al respecto.
OBJETIVO DEL ESTUDIO

Determinar los factores asociados a hemorragia digestiva alta en pacientes de

gastroenterologia del Hospital José Carrasco Arteaga. Cuenca 2016-2017.

BENEFICIOS DEL ESTUDIO
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La hemorragia digestiva alta tiene una mortalidad considerable por lo que mediante
los resultados obtenidos en la presente investigacién se podra deducir cuéles son
los factores asociados a la hemorragia digestiva alta en los pacientes del Hospital
José Carrasco Arteaga de la ciudad de Cuenca; estableciendo planes correctivos y
preventivos para disminuirlos, de esa forma reducir la morbi-mortalidad en el

Ecuador.
PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO

Para la obtencion de datos le solicitaré que conteste unas preguntas que contienen
informacion sociodemogréfica y la investigacion de factores asociados a hemorragia
digestiva alta, con esta informacion se determinara el riesgo de presentar

hemorragia digestiva alta.
ACLARACIONES

Este estudio no involucrara ningun riesgo fisico para usted. La informacién que
brindar4 sera manejada con total privacidad y confidencialidad, ademas no se
solicita datos de filiacibn como nombres o numeros de teléfono dentro de la
encuesta, en afan de resguardar su privacidad y buscando Unicamente datos de

interés para este estudio.

La decision de participar en este estudio es voluntaria. Podra retirarse del estudio
en el momento que lo desee, sin que esto signifique perjuicio para usted o para la
institucion.

No tendra que hacer gasto alguno en el estudio, ni tampoco se le pagara algun

dinero por la participacion.

Si considera que no hay dudas, ni preguntas acerca de su participacion,
puede, si asi lo desea, firmar la carta de Consentimiento Informado que forma

parte de este documento.

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
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Yo, con Cl #

he sido informado, he leido y comprendido la informacion anterior, mis

preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria y entiendo que los datos
obtenidos en el estudio pueden ser publicados o difundidos con fines cientificos.

De tal manera que estoy de acuerdo en participar en esta investigacion.

Firma del paciente / Representante

Investigadora:
e Nombre:
e Cédula:
e Firma:
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4. ANEXO 4. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

UNIVERSIDAD DE CUENCA

TIEMPO EN MESES

RESPONSABLE

ACTIVIDADES

Mayo 2016
Junio 2016
Julio 2016
Agosto 2016
Septiembre
Octubre 2016
Noviembre 2016
Diciemnbre2016
Enero 2017
Febrero 2017
Marzo 2017
Abril 2017
Mayo 2017
Junio 2017
Julio 2017
Agosto 2017
Septiembre
Octubre 2017
Noviembre 2017
Diciembre 2017
Enero 2018
Febrero 2018
Marzo 2018

Presentacion
y aprobacion
del protocolo

Autora

Elaboracién
del marco
tedrico

Autora

Revision de
los
instrumentos
de
recoleccién
de datos

Autora

Recoleccion
de los datos

Autora

Analisis e
interpretacion
de los datos

Autora

Elaboracién y
presentacion
del informe

Autora

5. ANEXO 5. RECURSOS

HUMANOS

DIRECTOS: Autor: Jhoanna Almeida, Director: Dr. Fernando Benitez, Asesor: Dr.
Jaime Morales.

INDIRECTOS: Recursos institucionales: Talento humano del Servicio de

Endoscopias de Gastroenterologia del Hospital José Carrasco Arteaga.

RECURSOS INSTITUCIONALES:

Equipos de videoendoscopia digestiva alta (Olympus)
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MATERIALES

e Computadora e Impresora

e Programas estadisticos SPSS 22, Epidat 4,1 y Excel 2010

e Bibliografia

UNIVERSIDAD DE CUENCA

e Materiales de oficina: hojas tamafio A4 cantidad 1000, boligrafos color azul

6, perforadora 1, grapadora 1, carpetas de cartébn 10, correctores 6,

resaltadores 3.

COSTOS
VALOR VALOR
No. ACTIVIDADES UNITARIO TOTAL
1 Utiles de escritorio $80.00 $80
2 Movilizacién y alimentacion $5.00 $120
3 200 horas Internet $0.50 $100
4 800 Copias $0.05 $40
5 100 Transcripcion de Textos $0.40 $40
6 Impresora $ 150 $150
7 Imprevistos (10%) $ 56
TOTAL $616

JHOANNA CRISTINA ALMEIDA ALVARADO
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6. ANEXO 6. ANALISIS MULTIVARIADO DE REGRESION LOGISTICA

BINARIA

Model Summary

UNIVERSIDAD DE CUENCA

-2 Log Cox & Snell | Nagelkerke
Step | likelihood R Square R Square
1 263.374 .306 408
Variables in the Equation
B S.E. Wald df Sig. Exp(B)
Step 12 ALCOHOL(1) -1.627 448| 13.179 .000 197
CIGARRILLOS(1) -.988 444  4.961 .026 372
AINES(1) -1.530 .361| 17.944 .000 216
ANTAGONISTASDEL
AALDOSTERONA(1) -.003 1.149 .000 1 .998 .997
H.PYLORI(1) -1.302 .392| 11.034 1 .001 272
VARICESESOFAGIC 25007.15
AS(1) -23.460 5 .000 1 .999 .000
CIRROSIS(1) 20.459 25007.15 000 1 999 767570923.
6 034
CORTICOIDES(2) -1.434 1.266 1.285 1 257 .238
ISRS 1.767 .760 5.409 1 .020 5.853
Constant -2.077 1.476 1.981 1 159 125

a. Variable(s)1: ALCOHOL, CIGARRILLOS, AINES, ANTAGONISTAS DE LA ALDOSTERONA,

H.PYLORI, VARICES ESOFAGICAS, CIRROSIS, CORTICOIDES, ISRS.
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