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RESUMEN

OBJETIVO: Este estudio se realizé para probar la hipétesis de que el grupo
sanguineo “O” (GSO) es un factor de riesgo independiente de mortalidad en los
pacientes criticos con hemorragia digestiva alta no-variceal (HDA-NV).

DISENO: Estudio retrospectivo, analitico, observacional, de corte trasversal.
realizado en una unidad de cuidados intensivos (UCI) polivalente.

PACIENTES: Ambos sexos de 18 o mas afos ingresados a la UCIl y que
permanecieran en el servicio al menos 24 horas con diagnéstico de HDA-NV.
VARIABLES: Edad, sexo, etiologia y localizacion de la HDA-NV, grupo y factor
sanguineo ABO, APACHE II, SAPS Il, SOFA y proteina C reactiva (PCR). Durante
la internacion: numero de transfusiones de concentrados de eritrocitos y necesidad
de asistencia ventilatoria mecanica (AVM) y al finalizar la internacion: dias en la UCI
y sobrevida.

RESULTADOS: 98 pacientes incluidos con HDA-NV. 85 (86,7%) varones, la media
de edad fue de 54,37 afios (£14,14). Grupo sanguineo, 55 (56,1%) pacientes tenian
GSO, 35 (35,7%) grupo sanguineo “A”, 8 (8,2%) grupo sanguineo “B” y ninguno
grupo sanguineo “AB”. Etiologia de ingreso: 68 (69,4%) pacientes presentaron
Ulcera péptica, 24 (24,5%) gastropatia erosiva y 6 (6,1%) sindrome de Mallory-
Weiss. La localizacion mas frecuente de la ulcera péptica fue la gastrica 9 (86,8%).
Del total de los pacientes, 64 (65,3%) requirieron transfusiones sanguineas y solo
16 (16,3%) AVM. Las medias de APACHE II, SAPS Il y SOFA fueron: 13,85 (+8,88),
34,46 (£15,94), y 3,73 (x3,41) respectivamente. Fallecieron en la UCI 18 (18,4%)

pacientes. EI GS-O no presenté significacion estadistica en modelos de regresion
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logistica binaria como predictor de muerte, ajustando por requerimiento de AVM y
gravedad segun las escalas APACHE Il, SAPS Il y SOFA (p=0,820).

CONCLUSION: Segun los resultados obtenidos se puede concluir que en la muestra
de pacientes criticos con hemorragia digestiva alta no-variceal estudiados, el GSO

no fue un factor de riesgo independiente de mortalidad.

PALABRAS CLAVE: CUIDADOS CRITICOS, HEMORRAGIA
GASTROINTESTINAL, MORTALIDAD, SISTEMA DEL GRUPO SANGUINEO

ABO.



ABSTRACT

GRUPO SANGUINEO "O" AND MORTALITY IN CRITICALLY ILL PATIENTS

WITH NON-VARICEAL UPPER GASTROINTESTINAL BLEEDING

OBJECTIVE: This study was conducted to test the hypothesis that blood group “O”
(BGO) is an independent risk factor for mortality in critically ill patients with non-
variceal upper gastrointestinal bleeding (NV-UGB).

DESIGN: Retrospective, analytical, observational, cross-sectional study, performed
in a polyvalent intensive care unit (ICU).

PATIENTS: Both sexes, 18 years of age or older hospitalized in the ICU for at least
24 hours with diagnosis of NV-UGB.

VARIABLES: Age, sex, etiology and location of NV-UGB, ABO/Rhesus blood group,
APACHE II, SAPS II, SOFA and C-reactive protein (CRP). At admission: number of
packed red blood cells transfused and need of mechanical ventilation (MV) and at
the end of hospitalization: days in ICU and survival.

RESULTS: 98 patients included with NV-UGB. 85 (86.7%) males, the average age
was 54.37 years (x14.14). Regarding blood group, 55 (56.1%) patients had group
“O”, 35 (35.7%) group “A”, 8 (8.2%) group “B” and none had group "AB". Regarding
the etiology of admission: 68 (69.4%) patients presented peptic ulcer, 24 (24.5%)
erosive gastropathy and 6 (6.1%) Mallory-Weiss syndrome. the most frequent
location of the peptic ulcer was the gastric ulcer, 9 (86.8%) patients. Out of the total

of patients 64 (65.3%) required blood transfusions and only 16 (16.3%) MV. The



average of APACHE II, SAPS Il and SOFA were: 13.85 (+8.88), 34.46 (£15.94), and
3.73 (£3.41), respectively. eighteen (18.4%) patients died in the ICU.

The BGO did not show statistical significance in logistic binary regression models as
predictor of death, adjusting for VM requirement and severity according to the
APACHE Il, SAPS Il and SOFA scales (p = 0.820).

CONCLUSION: Based on the results obtained, it can be concluded that in the
sample of critically ill patients with non-variceal upper gastrointestinal bleeding

studied, the GSO was not an independent risk factor for mortality.

KEY WORDS: ABO BLOOD GROUP SYSTEM, CRITICAL CARE,

GASTROINTESTINAL HEMORRHAGE, MORTALITY.



INTRODUCCION

La hemorragia digestiva se define como la pérdida de sangre procedente del
aparato digestivo. La misma puede ser clasificada como alta, cuando se origina por
encima del angulo de Treitz y baja cuando su origen es distal a éste.

Si bien todas ellas pueden desencadenar shock hipovolémico, la entidad que con
mas frecuencia se asocia al mismo es la hemorragia digestiva alta (1).

La ulcera péptica continta siendo la causa mas frecuente de hemorragia digestiva
alta no-variceal (HDA-NV), constituyendo el 37-50% de los casos. El sangrado por
ulcera duodenal es dos veces mas frecuente que el provocado por ulcera gastrica.
Otras causas menos frecuentes de sangrado son: sindrome de Mallory-Weiss,
gastropatia erosiva, esofagitis, neoplasias, angiodisplasias o malformaciones
vasculares (2).

La hemorragia digestiva alta es una de las principales causas de ingreso hospitalario
(50-150 casos cada 100.000 personas), con una mortalidad del 10 al 14%,
constituyendo la principal urgencia gastroenteroldgica (3-5).

Dependiendo de la magnitud del sangrado puede manifestarse como hematemesis,
melena y/o hematoquecia.

La terapia definitiva debe orientarse en base a la etiologia del sangrado (6, 7). El
tratamiento farmacoldgico tiene una eficacia del 90%, el endoscdépico del 80% v el
quirurgico sélo se emplea en casos refractarios por su elevada morbimortalidad. La
terapia transfusional, la utilizacion de drogas vasoactivas y la asistencia ventilatoria
mecanica (AVM) son recursos necesarios en casos de hemorragia digestiva alta

severa (8).



Diversos factores fueron relacionados con el pronéstico de la HDA, entre ellos:
enfermedades cronicas, HDA previa, corticoides, anticoagulantes, antiinflamatorios
no esteroideos, etilismo y grupo sanguineo “O” (GSO) (9).

El sistema sanguineo ABO determina las fracciones de carbohidratos que se
expresan en los gldbulos rojos y el endotelio vascular. Ademas, los antigenos ABO
estan altamente expresados en la superficie de una variedad de células y tejidos
humanos (10).

Desde el momento en que este sistema fue descubierto por Karl Landsteiner, a
principios del siglo XX, se estudid ampliamente su relacion con las enfermedades y
complicaciones de la transfusién sanguinea (11-15).

Se hallé que el sistema sanguineo ABO es un riesgo potencial para diversas
enfermedades, incluidos los trastornos hemostaticos y la hemorragia. La relacion
entre el tipo de sangre y el riesgo de hemorragia fue comunicada en pacientes con:
hemorragia gastrointestinal alta, hemorragia durante la terapia de oxigenacién por
membrana extracorpoérea y hemorragia obstétrica (11, 12, 14). Segun lo publicado
por Takayama et al. la hemorragia es la principal causa de muerte en pacientes con
trauma y podria deteriorar el resultado de la lesion cerebral traumatica debido al
aumento del sangrado. Estos autores hallaron que el GSO se asocidé a una alta
mortalidad en pacientes con trauma grave, comparado con los que tenian otro grupo
sanguineo (15).

El factor de von Willebrand (FVW) desempefa un papel decisivo en la hemostasia
primaria al mediar la adhesion de las plaquetas sanguineas al subendotelio de las

paredes danadas de los vasos y promover la agregacion de las plaquetas



activadas. Ademas, actua como portador de la actividad de coagulacion del factor
VIl 'y lo protege de la protedlisis prematura (16, 17).

Los pacientes con GSO tienen un 25-30% menos de niveles plasmaticos de FVW
que aquellos con otro grupo sanguineo. Esto podria explicar el aumento del riesgo
de hemorragia en trauma y otras patologias como la HDA-NV (15, 18, 19).

Este estudio fue realizado para probar la hipétesis de que el GSO es un factor de

riesgo independiente de mortalidad en los pacientes criticos con HDA-NV.



MATERIAL Y METODOS

Disefio y Poblaciéon

Se realiz6 un estudio retrospectivo, analitico, observacional, de corte trasversal. Se
tomaron los datos de registros electronicos de los pacientes egresados entre el
01/06/2006 hasta el 30/06/2019 de la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del
Hospital Eva Peron. Este efector de salud depende del Ministerio de Salud de la
Provincia de Santa Fe y se encuentra ubicado en la ciudad de Granadero Baigorria
en la zona norte del Gran Rosario. La UCI del mismo cuenta con 14 camas de
internacion polivalente, atiende aproximadamente 600 pacientes por afio y es sede
de la Carrera de Posgrado de Especializacion en Terapia Intensiva de la

Universidad Nacional de Rosario.

Criterios de Inclusién
Pacientes de ambos sexos de 18 o mas anos ingresados a la UCIl y que

permanecieron en el servicio al menos 24 horas con diagnostico de HDA-NV.

Criterios de Exclusion
Pacientes con a) Hemorragia digestiva alta de origen variceal; b) Parada cardiaca
previa al ingreso a la UCI, ¢) SAPS 265 puntos, d) Tratamiento previo con agentes

antiplaquetarios o anticoagulantes y e) Datos insuficientes para realizar el analisis.

Variables de Interés



A las 24 horas del ingreso a UCI, se tomaron en cuenta las siguientes variables:
edad; sexo; etiologia (gastropatia erosiva, ulcera, Mallory-Weiss) y localizacion de
la hemorragia (esofago, estbmago, duodeno); grupo y factor sanguineo ABO; Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation (APACHE Il); Simplified Acute Physiology
Score (SAPS Il); Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) y proteina C
reactiva (PCR). Durante la internacion: numero de transfusiones de concentrados

de eritrocitos y necesidad de AVM y al finalizar la misma: dias en la UCI y sobrevida.

Analisis Estadistico

Se llevé a cabo un analisis descriptivo de las variables cualitativas, representadas
como frecuencias y porcentajes. Las variables cuantitativas se resumieron con
medias y desviaciones tipicas o, en caso de distribuciones asimétricas, en medianas
y rango intercuartilico (RI) (P25-P75). Se aplicé el test de chi al cuadrado, chi al
cuadrado con correccion de continuidad, o el test de Fisher segun criterios de
aplicacion para comparar medias entre dos grupos. Se realizo el test t de Student,
una vez validados los requisitos de aleatoriedad, independencia, normalidad e
igualdad de varianza. Si no se cumplia el requisito de normalidad, se recurri6 al test
de la U de Mann-Whitney. En caso de detectarse diferencias significativas, se
determinaron intervalos de confianza (IC) al 95%.

Se realiz6 un analisis de regresion logistica multivariante para expresar la fuerza de
la asociacion entre mortalidad y GSO, ajustada por factores confundidores
(variables que resultaron significativas previamente en un analisis de regresion

univariante)
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En todos los contrastes de hipotesis, se considerd un nivel de significacion de p
<0,05. El analisis estadistico se realizé con el programa informatico SPSS 22.0 (IBM

Corporation, NY, Estados Unidos).

Aspectos Eticos

El trabajo fue aprobado por el Comité de Docencia e Investigacién del Hospital Eva
Perdon. Para proteger la confidencialidad de los pacientes se reemplazé el nombre
y apellido por un cédigo alfanumérico. Esta informacién sélo fue manejada por los

autores y por ningun motivo estuvo en conocimiento de personas ajenas al estudio.

Conflictos de Intereses

No existieron conflictos de intereses de ninguno de los autores ni financiamiento

parcial o total para este trabajo.
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RESULTADOS

De un total de 7426 pacientes ingresados a la UCI en un periodo de 157 meses,
378 (5,01%) ingresaron por patologia digestiva y de ellos 288 (3,87%), por
hemorragia digestiva.

Se excluyeron 190 (65,9%) pacientes: 124 (65,2%) por HDA variceal, 16 (8,42%)
por estadia menor a 24 horas, 29 (15,2%) por datos incompletos, 8 (4,21%) por ser
hemorragia digestiva baja (HDB) y 13 (6,84%) por falta de confirmacién diagnéstica
por videoendoscopia alta (VEDA).

La muestra para este estudio quedo constituida por los 98 pacientes con HDA-NV
(figura 1).

Del total de incluidos 85 (86,7%) eran varones, la media de edad fue de 54,37 anos
(x14,14). Con respecto al grupo sanguineo, 55 (56,1%) pacientes tenian GSO, 35
(35,7%) grupo sanguineo “A”, 8 (8,2%) grupo sanguineo “B” y ninguno grupo
sanguineo “AB”.

Con respecto a la etiologia de ingreso: 68 (69,4%) pacientes presentaron ulcera
péptica, 24 (24,5%) gastropatia erosiva y solo 6 (6,1%) sindrome de Mallory-Weiss.
La localizacién mas frecuente de la ulcera péptica fue la gastrica 9 (86,8%). Del total
de los pacientes, 64 (65,3%) requirieron transfusiones sanguineas y solo 16 (16,3%)
AVM. La media de APACHE Il fue de 13,85 (+8,88) puntos, la de SAPS Il de 34,46
(£15,94) puntos y la de SOFA de 3,73 (+3,41) puntos. En lo referente a la evolucién,
18 (18,4%) pacientes fallecieron en UCI.

En la tabla 1 se comparan las distintas variables en los pacientes segun su grupo

sanguineo. Se observa que los pacientes del GSO tuvieron mayor requerimiento de
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AVM (p=0,06) y mas del doble de mortalidad que el resto, aunque no haya tenido
significancia estadistica (p=0,189).

En latabla 2 se comparan las distintas variables segun la evolucion de los pacientes.
Los escores de gravedad, la PCR y la necesidad de AVM fueron las unicas variables
con significancia estadistica.

Los resultados del analisis de regresion logistica univariante para evaluar la
capacidad predictiva de cada variable en la evolucién a muerte en pacientes con
HDA-NV se detallan en la tabla 3. Cabe destacar que el GSO no presentd
significacion estadistica en dicho analisis (OR 2,352; IC 95%: 0, 767 - 7,216; p=
0,135).

El GSO no tuvo significacion estadistica en modelos de regresién logistica binaria
como predictor de muerte, ajustando por requerimiento de AVM y gravedad segun
las escalas APACHE II, SAPS Il y SOFA (p=0,820). Tabla 4.

Figura 1. Seleccion de pacientes.

Pacientes ingresados a la UCI

7.426
A

Pacientes con patologia digestiva

378
+

Pacientes con hemorragia digestiva

¥ Hemorragia digestiva variceal: 124
Pacientes excluidos Hemorragia digestiva baja: 8
190 = No cumplian 24 horas en UCI: 16
+ No se realizé VEDA: 13
Pacientes con HDA-NV reclutados Datos incompletos: 29
98
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Tabla 1. Comparacién de las distintas variables en los pacientes segun su grupo

sanguineo.

o) Otro (A-B)

n=55 n=43 P
Edad, mediana (RI) 57 (45,5-63) 55 (48,5-62,5) 0,966
Sexo Masculino, n (%) 50 (90,9) 35 (81,4) 0,232
APACHE II, mediana (RI) 13 (7-20,5) 12 (8,0-15,0) 0,496
SAPS I, mediana (RI) 34 (23,0-48,0) | 31 (24,0-39,0) 0,243
SOFA, mediana (RI) 3 (1,0-6,5) 2 (1,0-4,5) 0,427
PCR, mg/dl mediana (RI) 1,1 (0,45-3,09) | 2,1(0,45-6,2) 0,426
Etiologia:
- Gastropatia erosiva, n (%) 10 (18,2) 14 (32,6) 0133
- Ulcera, n (%) 40 (72,7) 28 (65,1) ’
- Mallory-Weiss, n (%) 5(91,1) 1(2,3)
Transfusiones, n (%) 35 (63,6) 29 (67,4) 0,831
Necesidad de AVM, n (%) 14 (25,5) 2(4,7) 0,006
Internacién en UCI, dias (RI) 3 (1,5-4,0) 3 (2,0-4,0) 0,448
Mortalidad, n (%) 13 (26,3) 5(11,6) 0,189

APACHE |II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il; SAPS II: Simplified Acute Physiology Score
Il; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; PCR: Proteina C Reactiva; AVM: Asistencia ventilatoria
mecanica; DE: desvio estandar; RI: rango intercuartilico; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.
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Tabla 2. Comparacioén de las distintas variables segun la evolucién de los pacientes.

Sobrevivientes Fallecidos
n =80 n=18 P

Edad, mediana (RI) 55,50 (45-63) 59 (52-63) 0,231
Sexo masculino, n (%) 68 (85) 17 (95) 0,452
APACHE II, mediana (RI) 11 (7-15) 18,50 (14-26) 0,000
SAPS I, mediana (RI) 31 (22-38,50) 48 (33-58) 0,000
SOFA, mediana (RI) 2(1-4) 5,5 (3-11) 0,000
PCR, mg/dl mediana (RI) 1,0 (0,25-3,14) 3,29 (1,0-7,10) 0,029
Etiologia:
-oGastropatia erosiva, n 21 (26,30) 3 (16,70)
EG)Icera " %) 54 (67.50) 14 (77.80) 0,675
- Mallor,-Weioss, n (%) 5(6,30) 1(5,60)

y
Transfusiones, n (%) 51 (63,80) 13 (72,20) 0,591
Necesidad de AVM, n (%) 5 (6,30) 11 (61,10) 0,000
zr‘l\:tle)rnamon en UCI, dias 2.5 (2-4) 3 (1-5) 0,367
GSO, n (%) 42 (52,50) 13 (72,20) 0,189

sanguineo “O”

APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II; SAPS II: Simplified Acute Physiology Score
1I; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; PCR: Proteina C Reactiva; AVM: Asistencia ventilatoria
mecanica; DE: desvio estandar; Rl: rango intercuartilico; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos. GSO: Grupo
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Tabla 3. Resultados del analisis de regresion logistica univariante para evaluar la
capacidad predictiva de cada variable en la evoluciéon a muerte en pacientes con

hemorragia digestiva alta no-variceal.

MORTALIDAD

OR IC 95% D
Edad 1,028 | 0,988 - 1,069 0,167
Sexo Masculino 3,000 | 0,364 - 24,697 0,307
APACHE I 1,090 | 1,025-1,158 0,006
SAPS I 1,062 | 1,026 - 1,100 0,001
SOFA 1,333 | 1,142 - 1,556 0,000
PCR 1,045 | 0,963 -1,134 0,289
Etiologia:
- Qastropatia erosiva 0,562 | 0,148 - 2,137 0,398
- Ulcera 1,685 | 0,505 - 5,627 0,396
- Mallory-Weiss 0,822 | 0,097 - 8,048 0,912
Requerimiento transfusional | 1,478 | 0,479 - 4,566 0,497
Necesidad de AVM 23,571 | 6,357 - 87,407 0,000
Estancia en UCI 1,033 | 0,931 -1,145 0,542
GSO 2,352 | 0,767 -7,216 0,135
APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II; SAPS II: Simplified Acute
Physiology Score Il; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; PCR: Proteina C
Reactiva; AVM: Asistencia ventilatoria mecanica; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos; [; IC
95%: intervalo de confianza al 95%; OR: odds ratio. GSO: Grupo sanguineo “O”
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Tabla 4. Resultados del analisis de regresion logistica multivariante para evaluar la
capacidad predictiva de cada variable en la evolucién a muerte en pacientes con
hemorragia digestiva alta no-variceal.

MORTALIDAD

OR IC 95% p
APACHE Il 0,986 0,875-1,111 0,817
SAPS I 1,022 0,960-1,088 0,500
SOFA 1,148 0,887-1,487 0,295
Necesidad de AVM | 14,158 3,023-66,300 0,001
GSO 0,846 0,200-3,581 0,820
APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II; SAPS II: Simplified Acute Physiology
Score II; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; PCR: Proteina C Reactiva; AVM: Asistencia
ventilatoria mecanica; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos; I; IC 95%: intervalo de confianza al 95%;
OR: odds ratio. GSO: Grupo sanguineo “O
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DISCUSION

Luego de revisar la evidencia disponible, nuestro trabajo es uno de los pocos que
estudia la asociacién entre el GSO y la mortalidad en pacientes criticos con HDA-
NV.

Nuestros hallazgos demostraron que el GSO, no es un factor de riesgo
independiente de mortalidad en pacientes criticos con HDA-NV. Si bien es
importante sefalar que los pacientes con GSO, tuvieron mas necesidad de AVM
que los de los que pertenecian otros grupos sanguineos. Esta mayor morbilidad
coincide con lo publicado por publicado por Takayama et al. (15).

A su vez, Leonard et al. demostraron la asociacion entre el GSO y la hemorragia
postquirurgica en un grupo de pacientes con amigdalectomias (9).

Recientemente, un analisis realizado en pacientes en ECMO (extracorporeal
membrane oxygenation) demostré que se produce sangrado grave en un
importante porcentaje de los pacientes con GSO. Se piensa que esto se debe en
gran parte a la pérdida de FvW atribuido al ECMO en una poblacién que per se
tiene niveles disminuidos de este factor (14).

A su vez Chauleur et al. hallaron que el GSO se asocié con un aumento
moderado del riesgo de hemorragias graves posparto, con importante morbilidad y
mortalidad materna (12).

En nuestro trabajo el GSO no tuvo un valor predictivo de mortalidad, tanto en el
analisis de regresion univariado como multivariado. De manera similar, la etiologia
de la hemorragia digestiva y el numero de transfusiones no presentaron diferencias

con significancia estadistica.
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Tal como describe Bayan en su trabajo sobre HDA y grupo sanguineo, la mayor
mortalidad del GSO que halld, podria estar mas relacionada a las comorbilidades
que al grupo sanguineo propiamente dicho, aunque igualmente en su trabajo los
pacientes con GSO mostraron mayor sangrado (11).

Los factores predictores de mortalidad en nuestro trabajo, fueron los
tradicionalmente conocidos en los pacientes criticos, como las escalas de gravedad
APACHE II, SAPS Il, SOFA y la necesidad de AVM.

No pudimos probar nuestra hipotesis de trabajo, pero observamos que el GSO y el
requerimiento transfusional presentaron una OR mayor a 1 en el modelo
multivariado, aunque con una p no significativa y un IC 95% amplio. Con lo cual
deducimos que nuestra muestra fue probablemente pequefia y quizas una muestra
mayor podria informacién mas exacta al respecto.

Una limitacion importante de nuestro de nuestro trabajo fue la desventaja de
recolectar datos en forma retrospectiva, lo generd pérdida de informacion vy
reduccion del tamafo de la muestra. La falta de datos de la analitica, sobre todo de
la hemostasia, no nos permitié realizar comparaciones con la bibliografia publicada
y aportar mayores dalos. En segundo lugar, por no ser nuestra institucion un centro
de referencia de urgencias de patologias gastrointestinales limité la poblacion para
estudio y exigid la revision de los registros de un periodo prolongado para poder
completar una muestra razonable.

A pesar de las limitaciones ya mencionadas, si bien no tuvimos diferencia
estadisticamente significativa, es importante senalar que los pacientes del GSO
tuvieron mas del doble de mortalidad en comparacion a los pacientes pertenecientes

a los demas grupos sanguineos.
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Segun los resultados obtenidos se puede concluir que en la muestra de pacientes
criticos con hemorragia digestiva alta no-variceal estudiados, el GSO no fue un

factor de riesgo independiente de mortalidad.
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