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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1. Planteamiento Del Problema

La preeclampsia es un trastorno multisistémico del embarazo, caracterizado por la
aparicion de hipertension arterial en mujeres con desarrollo de 20 semanas de embarazo
(1). La evolucion clinica de esta enfermedad puede implicar una serie de riesgos para la
madre y el feto, iniciando con sintomas como cefalea intensa, hipertension y edemas, y
progresando en casos graves a preeclampsia severa o eclampsia, con compromiso
multiorganico, desarrollo del sindrome HELLP, parto prematuro e incluso muerte
materna o fetal (2). Segiin la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), este sindrome
afecta entre el 2 al 8% de todos los embarazos, y es responsable de aproximadamente
46000 muertes maternas y 500000 muertes neonatales; con un impacto predominante en
paises de América Latina, el cual posee un 25% en mortalidad (3). En el Peru, la
preclamsia tiene una incidencia del 10%, con una mortalidad del 22% y una prevalencia
hospitalaria del 7.2%; lo que ha representado un problema de primera linea para el
Ministerio de Salud y la principales entidades de salud, las cuales tratan de detectar los

primeros sintomas de la enfermedad y mejorar la posibilidades de supervivencia materno-

fetal (4, 5).

Diversas investigaciones han evidenciado que, en el desarrollo a la preeclampsia severa,
se producen alteraciones significativas en el sistema de coagulacion, como el desarrollo
de trombocitopenia, prolongacion del tiempo de protrombina (TP) y alteracion del tiempo
parcial de tromboplastina activado (TTPa), asi como niveles anormales de fibrindgeno y
productos de degradacion de fibrina (6, 7). Estos factores pueden estar relacionados con
el estado proinflamatorio y protromboético que caracteriza a la enfermedad, en la que el
endotelio materno (revestimiento celular de los vasos sanguineos) se ve gravemente
comprometido (8, 9). Estudios como los de Deshpande et al. (2024) y Kou et al (2025),
han determinado que el INR, fibrin6geno, TTPA y TP, mostraron valores elevados en el
grupo de preclamsia; lo que sugiere el uso de estos pardmetros como un indicador de
alarma de esta enfermedad (10, 11). El pronostico y seguimiento de las gestantes de alto
riesgo es una prioridad mayor, por lo que disponer de evidencia local que confirme esta
asociacion podria mejorar los protocolos de vigilancia y manejo clinico. No obstante, atin
persisten el desconocimiento acerca del uso de los perfiles de coagulacion y su asociacion

con la progresion a formas severas de preeclampsia.



Bajo esta necesidad, es imperativo investigar la asociacion entre las alteraciones del perfil

de coagulacion y la presencia de preeclampsia severa en gestantes, con el fin de contribuir

al reconocimiento temprano de casos graves y optimizar la atencion obstétrica.

1.2. Formulacion del problema

1.2.1. Problema general

(Existe asociacion entre las alteraciones del perfil de coagulacion y preeclampsia severa

en gestantes, Hospital I Alto Mayo - Moyobamba, 2025?

1.2.2. Problemas especificos

(Cudles son las alteraciones mas frecuentes en el perfil de coagulacion en
gestantes con preeclampsia severa, Hospital I Alto Mayo - Moyobamba, 2024-
20257

(Qué pardmetros del perfil de coagulacion muestran mayor asociacion
estadisticamente con la preeclampsia severa en gestantes, Hospital I Alto Mayo -
Moyobamba, 2024-2025?

(Qué factores sociodemograficos y clinico-obstétricos se asocian con la

preeclampsia severa, Hospital I Alto Mayo - Moyobamba, 2024-2025?

1.3. Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo general

Determinar la asociacion entre alteraciones del perfil de coagulacion y preeclampsia

severa en gestantes, Hospital I Alto Mayo - Moyobamba, 2024-2025

1.3.2. Objetivos especificos

Identificar las alteraciones mas frecuentes en el perfil de coagulacion en gestantes
con preeclampsia severa, Hospital I Alto Mayo - Moyobamba, 2024-2025.
Detectar que parametros del perfil de coagulacion muestran mayor asociacion
estadisticamente significativa con la preeclampsia severa en gestantes, Hospital I
Alto Mayo - Moyobamba, 2024-2025.

Identificar los factores sociodemograficos y clinico-obstétricos asociados con la

preeclampsia severa, Hospital I Alto Mayo - Moyobamba, 2024-2025



1.4. Justificacion de la investigacion
1.4.1. Justificacion tedrica

Los procesos patologicos durante el embarazo son unas de las principales prioridades en
el control y cuidado de la salud, por lo que, la preeclampsia y su impacto en el desarrollo
perinatal e integridad de la madre puede ser pronosticado mediante nuevos métodos de
diagnostico en base al uso de examenes de laboratorio que comprendan el perfil de
coagulacion de la paciente, en conjunto con los demads factores de diagnostico. A nivel
fisiopatologico, varias investigaciones han correlacionado la disfuncidon endotelial y la
actividad anormal de la cascada de coagulacion y sus valores, lo que puede generar
trombocitopenia, hipofibrinogenemia y alteraciones en los tiempos de coagulacion. Sin
embargo, las pruebas aun no ser deterministicas para poblaciones particulares, como las
areas amazonicas del Perti, donde los determinantes biolodgicos y sociales pueden influir
en el curso de la enfermedad. Por ello, este estudio busca contribuir en el fortalecimiento
de las bases teoricas referente a la relacion de la preclamsia severa y su posible correlacion
con las variantes de coagulacion que se pueden detectar a lo largo del desarrollo de la
enfermedad y su utilidad para la formacion de nuevos métodos y protocolos de

diagnodstico temprano de la preclamsia.

1.4.2. Justificacion metodolégica
Desde un punto de vista metodoldgico, la construccién de una base teodrica solida que
permita pronosticar preclamsia severa mediate la aplicacion de herramientas
epidemiologicas obtenidas mediante examenes de laboratorio. Se plantea un disefo
analitico que permita explorar las relaciones causales entre el perfil de coagulacion y la
presencia de preclamsia severa, lo que permitiria controlar variables de confusion y
generar resultados estadisticamente significativos con valor clinico. Ademas, con la
finalidad de garantizar la validez del estudio, se emplearan criterios estandarizados y

antecedentes con bases tedricas solidas que puedan ser replicables.

1.4.3. Justificacion practica
La presente investigacion busca aportar informacion clave para mejorar el tamizaje y la
vigilancia de gestantes en riesgo en el Hospital I Alto Mayo - Moyobamba. El
conocimiento de qué alteraciones del perfil de coagulacion se correlaciona
significativamente con la preeclampsia severa permitira optimizar los protocolos clinicos,
priorizar recursos diagndsticos y actuar con anticipacion ante indicadores o signos de

progresion. Esto es especialmente relevante en contextos con limitaciones de acceso a



atencion especializada, donde los biomarcadores por laboratorio accesibles pueden
orientar decisiones clinicas acertadas y oportunas, reduciendo la posibilidad de
complicaciones obstétricas. Asimismo, los hallazgos podran contribuir al desarrollo de
guias clinicas regionales ajustadas a la realidad epidemioldgica de la zona selvatica del

Pert, como la region de Moyobamba.

1.5. Delimitacion de la investigacion
1.5.1. Temporal
El presente estudio se llevara a cabo recopilando la informacién obtenida en el periodo

2024-2025, reafirmado el compromiso de actualizacion que se quiere dar al tema.

1.5.2. Espacial
El presente estudio se llevara a cabo en el Hospital I Alto Mayo, ubicado en la ciudad de
Moyobamba, provincia de Moyobamba, region San Martin, Perd. Este hospital es un
establecimiento de segundo nivel y de referencia regional que atiende gestantes
provenientes tanto del area urbana como rural, lo cual permite una representacion

adecuada de la poblacién obstétrica del nororiente peruano.

1.5.3. Recursos
El presente estudio estard bajo responsabilidad legal del investigador principal, el cual
estard a cargo de los procesos administrativos, manejo de datos y coordinacion con el
Hospital 1 Alto Mayo para el uso de sus recursos e instalaciones. Esta colaboracion
facilitard el acceso puntual a la informacion necesaria para llevar a cabo el estudio,

asegurando una recoleccion de datos eficiente y alineada con los protocolos previamente

definidos.



CAPITULO II: MARCO TEORICO
2.1.Antecedentes
2.1.1. Internacionales
Deshpande et al. (2024) emplearon un disefio de casos y controles en un grupo de 74
pacientes (preclamsia y normotenso) y sus parametros de coagulacion. Sus resultados
indicaron un recuento plaquetario significativamente inferior en el grupo con
preeclampsia (151.503 + 59.875/uL) en comparacion con el grupo normotenso (245.405
+ 69.021/uL) (p < 0.0001). Por otra parte, el tiempo de sangrado (mediana: 318.7 seg.),
razon internacional normalizada de coagulacion (INR) (1.2; 1.2 £ 0.16), fibrindgeno (275
mg/dL; 274.7 mg/dL + 16.53), tiempo de tromboplastina parcial activada (TTPA)
(mediana: 36.1 seg.) y el tiempo de protrombina (TP) (mediana: 16.0 seg.), mostraron
valores significativamente elevados en el grupo de preclamsia. A demas, las madres con
preclamsia diagnostican tuvieron una tasa del 65% en casos de cesdrea, con un peso en
sus neonatos significativamente bajos (2.3 kg). En adicion, la mediana de edad fue de 25
afos (20 — 40 afios). Los autores concluyen en que la preeclampsia se relaciona con los
indicadores del perfil de coagulacion, asi como con desenlaces negativos tanto para la

madre como para el feto (10).

Sneha, Karuna & Sharmila (2023) emplearon un método observacional y comparativo
en un total de 100 pacientes embarazadas, las cuales fueron distribuidas en grupos de sin
preclamsia, preclamsia y preclamsia severa. Los resultados en el grupo con preclamsia
severa, respecto al conteo plaquetario indicaron una media de 1.28 (DE: 0.86213;
p<0.01), un tiempo de sangrado de 225.52 seg. (DE: 17.694; p<0.01), un tiempo de
coagulacion de 308.32 seg. (DE: 59.132; p= 0.42), un tiempo de protombina de 10.44
(DE: 1.0614, p=0.027), un tiempo de tromboplastina parcial activada de 27.184 (DE:
3.2812; p=0.037) y un valor de dimeros D de 2252.24 (D:589.343; p<0.01). Estos
resultados indicaron que el grupo con preclamsia severa tenian un perfil plaquetario
deficiente en comparacion a los dos grupos estudiados. Los autores concluyen en que el
perfil de coagulacién puede constituir una herramienta fundamental para la deteccion
precoz de alteraciones en la coagulacion y su abordaje terapéutico, lo que permite

prevenir su progresion y posibles complicaciones (12).

Agarwal & Agarwal (2024) emplearon un método observacional y transversal en 110

embarazadas, las cuales fueron reagrupadas equivalentemente en pacientes con PIH y
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normotensas. Los procesos estadisticos aplicados fueron prueba t de Student y chi-
cuadrado, con un valor de p < 0.05, para demostrar significancia estadistica. Sus
resultados indicaron que el primer grupo (PIH) mostraron valores de perfil de coagulacion
(recuento plaquetario, TP, TTPa e INR) significativamente bajos en comparacion al grupo
de control (p < 0.0001); ademas, de presentar un tiempo de sangrado mayor y
trombocitopenia. Algunos de los sintomas mas habituales fueron la hinchazon de las
extremidades inferiores y edema (100%), cefalea (16.36%), vomitos (12.73%) y
alteraciones visuales (7.27%). Los autores concluyen en que los pacientes con HIE llegan
a presentar alteraciones hematoldgicas y de coagulacion significativas, como la
trombocitopenia y un estado de hipercoagulabilidad, lo que incrementa el riesgo de
complicaciones tromboembolicas y hemorragicas; por lo que recomiendan la supervision

continua de los perfiles de coagulacion, como medida de pronostico y evaluacion (13).

Kou et al (2025) emplearon un método retrospectivo aplicado a 300 mujeres
embarazadas, las cuales fueron divididas en 182 pacientes con desorden hipertensivo
durante el embarazo (HDP) y 118 para un grupo de control. Sus resultados con respecto
a los casos de preeclampsia sefialaron que los valores de tiempo de protrombina (TP) y
tiempo de tromboplastina parcial activada (TTPA) fueron significativamente mas altos
en el grupo de preclamsia leve (p<0.05). Los valores de fibrinégeno e IRN fueron
significativamente bajos en los casos de preeclampsia severa (p<0.05). Los autores
concluyen que los niveles de TP, TTPA, el tiempo de trombina, fibrindgeno y el INR
fueron identificados como factores pronodsticos independientes en mujeres con

preeclampsia grave, lo que permite evaluar la gravedad de la HDP y la preeclampsia (11).

Alemayehu et al (2024) realizaron una revision sistematica y metaanalisis con el objetivo
de evaluar la asociacion de la preeclampsia y los valores de coagulacion en mujeres
embarazadas. Sus resultados encontraron un total de 2883 mujeres con preclamsia y 3081
normotensas. La aplicacion de una diferencia de medias estandarizada combinada (SMD)
para tiempo de protrombina (TP), TTPA y tiempo de trombina (en embarazadas con
preclamsia vs normotensas) fue de 0.97 (IC95%: 0.65-1.29; p < 0.001), 1.05 (IC95%:
0.74-1.36; p < 0.001) y 0.30 (IC95%: -0.08-0.69; p = 0.11), respectivamente. Estos
valores indican que los niveles de TP y TTPA suelen ser significativamente altos en casos
de preeclampsia; por otro lado, los valores de tiempo de trombina (TT) no fueron

significativos estadisticamente. Los autores concluyen con la importancia entre la
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correlacion entre la preeclampsia y el aumento de los valores de TP y el TTPA, por lo
que su empleo como indicadores clinicos pueden ser aplicados de manera fécil, rentable

y accesible (14).

Peng et al (2024) emplearon un método prospectivo en la que compararon los patrones
de coagulacion de 168 pacientes con preeclampsia (leve y grave). y 128 pacientes sanas.
Sus resultados indicaron que la edad de las pacientes con preclamsia grave fue de 30.08
anos (+ 4.24), con una edad gestacional de 35.26 semanas (+ 3.60), un indice de masa
corporal (IMC) de 27.87 (£ 2,74) y una presion arterial sistolica y diastolica de 164.11
mmHg (+ 14,69) y 101.41 mmHg (+ 11,96); respectivamente. Los valores de TP, TTPA,
fibrindégeno, dimero D, tiempo de coagulacion y recuento de plaquetas fueron de 9.56s (£
0.51), 29.69s (£ 2.72); 4.25 g/L (£ 0.61), 4.25 pg/L (£ 0.61), 5.57 min (£ 0.91 y 170.08
10°/L (£ 56.66); respectivamente. La comparacion entre el grupo de preeclampsia leve y
grave indicaron que este ultimo mostraba valores significativamente mayores de TTPA,
tiempo de trombina y dimero D; mientras que los niveles de tiempo de protrombina y
recuento de plaquetas eran significativamente menores. En caso del tiempo de trombina,
detectaron que fue un factor de riesgo independiente para el desarrollo de complicaciones
durante el embarazo en una paciente con preeclampsia (OR = 2.918; 1C95%: 1.145-
7.436), en la que el incremento de 1 segundo en el tiempo de trombina equivale a un
mayor riesgo de complicaciones. En adicion, el aumento de la edad gestacional redujo el
riesgo de resultados adversos en pacientes con preeclampsia (OR = 0.244; 1C95%: 0.151-
0.395). El autor concluye que existe una relacion significativa entre el tiempo de trombina
y la complicacion de la preeclampsia; subrayando la importancia de realizar pruebas y

monitoreos constantes de los valores de coagulacion asociados en pacientes de alto riesgo

(15).

2.1.2. Nacionales
Novoa et al (2024) evaluaron el nivel de prevalencia de casos de trastornos hipertensivos
del embarazo (HGE). Sus resultados indicaron una prevalencia de HGE de 7.2%
(1640/22782), de los cuales el 41.4% (679/1640) present6 preeclampsia severa. A demas,
en un grupo de 185 mujeres con preeclampsia pretérmino-severa, el 87.4% presentaron
complicaciones durante el segundo y tercer trimestre. Los autores resaltan la falta de

evaluacion del riesgo de preeclampsia, asi como la ausencia de un protocolo para el



pronostico, prevencion y diagndstico temprano en la Norma Técnica de Atencion Materna

vigente en Perta (16).

Gonzales (2022) realizaron una revision sistematica cualitativa con el objetivo de evaluar
la evidencia referente a las caracteristicas clinicas y complicaciones perinatales con el
diagnéstico de preeclampsia. Sus resultados resaltaron los valores del volumen
plaquetario medio y su relacion para identificar el desarrollo de la preeclampsia (p <
0.001). En adicion, algunas caracteristicas comunes en casos de preeclampsia fue una
edad >30 afios y ser nuliparas, ademas de tener antecedentes familiares de padecer

hipertension arterial (17).

Lozano (2024) hicieron una investigacion analitica cuyo objetivo fue evaluar las
caracteristicas de una paciente con diagnodstico de preclamsia severa. La paciente ingreso
con una presion arterial de 180/100 mmHg y presento un indice de obesidad morbida. Su
conteo plaquetario fue 365000uL, considerado dentro del rango normal. En el periodo de
internamiento detectaron que la presion arterial era muy fluctuante, el nivel de
fibrindgeno estaba elevado (5.8 gr/L) y un INR ligeramente bajo (0.75); por otro lado, su
tiempo de coagulacion era de 6 min. Al pasar a la unidad de cuidado obstétricos, su
recuento de plaquetas tuvo una leve disminucion de 350400 mm?, pero dentro de los
rangos normales. El autor resalta el control y seguimiento de los signos de alarma de una
paciente embarazada, asi como el seguimiento y tratamiento para evitar o disminuir los

riesgos de complicaciones que causen mortalidad en la madre o €l bebe (18).

2.2. Bases teoricas

2.2.1. Preeclampsia

Concepto

La preeclampsia es un enfermedad ligada a la complicacion del embarazo y caracterizada
por la aparicion de hipertension arterial con rangos mayores a 140/90 mm Hg y procesos
disfuncionales en 6rganos (19). Este trastorno hipertensivo suele generarse después de la
semana 20° de gestacion, y puede llegar a ser asintomatico en los primeros dias de
desarrollo, lo que conlleva a un cuadro de complicaciones severas en caso de no recibir
ningln tipo de tratamiento u observacion médica, por lo cual, es considera una de las

principales causas de morbilidad y mortalidad materna y perinatal en todo el mundo (19).
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Fisiopatologia

Esta patologia tiene su origen en el desarrollo defectuoso de la placenta durante el
embarazo, en donde los trofoblastos invaden las arterias espirales del utero, lo que
compromete el desarrollo de los vasos y genera una baja resistencia al flujo sanguineo
placentario (perfusion placentaria inadecuada), estrés oxidativo e inflamacion (20). En
respuesta, el organismo libera factores antiangiogénicos como la proteina tirosina quinasa
1 soluble tipo fms (sFIt-1) o endoglina soouble (sEng), los cuales tiene la funcidon de
inhibir moléculas proangiogénicas como el factor de crecimiento endotelial vascular
(VEGF) y el factor de crecimiento placentario (P1GF), esenciales para el mantenimiento
del endotelio vascular materno; lo que conlleva a la aparicion de la disfuncion endotelial
sistémica, hipertension, vasoconstriccion, incremento de la permeabilidad de los vasos y

activacion de la coagulacion (20, 21).

Factores de Riesgo
Multiples estudios han catalogado en desarrollo de la preeclampsia con una serie de
factores de riesgo, entre ellos estan: factores de riesgo durante el embarazo o maternos,

factores obstétricos, factores fetales y factores sociodemograficos (22).

a) Factores Maternos: Antecedentes de preeclampsia en otros familiares,
embarazos primigestas, embarazo a edad temprana o tardia (<18 afios 0 >35 anos),
comorbilidades (diabetes, obesidad, hipertension crénica, problemas renales,
etc.), trastornos inmunes o de serie plaquetaria.

b) Factores Obstétricos: Embarazo multiple, intervalos largos de embarazo (rangos
mayores a los 10 afios) o embarazo molar (formacion de tejido anormal)

¢) Factores Fetales: Restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU) previa o
muerte fetal previa sin razon.

d) Factores Sociodemograficos: Bajo control prenatal, nutricion deficiente (calcio

y antioxidantes), consumo de sustancias toxicas y sedentarismo.

El padecer uno o mas de estos factores no garantiza el desarrollo de preeclampsia, sin
embargo, aumenta las posibilidades de complicacidn, y sin un cuidado o control neonatal,
la aparicion de esta enfermedad pude generar una serie de complicaciones como la

eclampsia, sindrome de HELLP o preeclampsia severa (21, 23)
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Signos y Sintomas

En caso de una preeclampsia leve o inicial, los signos y sintomas suelen ser: hipertension
arterial >140/90 mm Hg, presencia de proteinas en muestras de orina (proteinuria) con
valor >300 mg, edema en extremidades y aumento de peso con retencion de liquidos (24).
En casos de complicacion o desarrollo de la enfermedad, los signos y sintomas pueden
manifestarse como: hipertension >160/110 mm Hg, niveles anormales de proteinuria con
posibilidad de dafio en 6rganos, cefalea intensa, perdida de nitidez visual, escotomas,
dolor en el are del epigastrio o hipocondrio derecho, edema pulmonar, nduseas, vomito,

oliguria y alteracion psicomotriz y emocional (23, 25).

En casos de evaluaciones por laboratorio, la presencia de preeclampsia llega a alterar los
niveles de valor plaquetario, generando trombocitopenia (<100,000/uL), aumento de
transaminasas (ligado a dafio hepatico), creatina > 0.5 — 1.1 mg/dL (ligado a dafio renal),
coagulopatias (TP, TTPa alterados) y dafio de la serie roja (ligado al sindrome HELLP)
(25, 26).

Clasificacion
Segun Gravedad
Preeclampsia Leve o Sin Criterios de Severidad
e Hipertension: >140/90 mm Hg, pero <160/110 mm Hg.
e Proteinuria: >300 mg/24 h o indice proteina/creatinina >0.3.
e Esta fase suele ser inicial y puede llegar a ser asintomatica o presentar un
diagnostico que puede ser confundido con otra enfermedad (2, 27).
Preeclampsia Severa o Con Criterios de Severidad
e Presion arterial: >160/110 mm Hg.
e Trombocitopenia: <100,000/uL.
e Insuficiencia renal: creatinina >1.1 mg/dL o duplicacion de su valor basal.
e Dolor en el epigéstrico o en el hipocondrio derecho.
e Elevacion de enzimas hepéticas (AST/ALT >70 U/L)
e Edema pulmonar
¢ Sintomas neurologicos: cefalea persistente, vision borrosa, escotomas, etc.

e Restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU) fetal
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Otros valores, que atin siguen bajo estudio, que pueden verse comprometidos en caso de

preeclampsia severa son el valor de dimero-D, factores de coagulacion alterado (tiempo

de protombina o tiempo de tromboplastina parcial activada), perfil angiogénico

(evaluacion del crecimiento de los vasos sanguineos), entre otros (2, 28, 29).

2.2.2. Perfil de Coagulacion

Un perfil de coagulacién es un conjunto de examenes de laboratorio que evaluan la

capacidad de la sangre para coagular adecuadamente y evitar hemorragias, trombosis u

otras enfermedades de la seria plaquetaria (30). Entre las pruebas que se evaltan estan:

Tabla 1. Perfil de Coagulacion en una Paciente Normal

Prueba Concepto Valor Normal
Tiempo de Evalua la via extrinseca y comun de la coagulaciéon, 8.10 - 10.10
Protrombina ademds de detectar deficiencias de factores I segundos
(TP) (fibrin6geno), 11, V, VI y X.

INR (Relacion  Valor estandarizado que se utiliza para medir el  0.80 - 1.10

Internacional tiempo de coagulacion de la sangre para TP.

Normalizada)

Tiempo Parcial Evalua el tiempo que tarda la sangre en coagularse  24.0 - 32.6

de por via intrinseca y comun. segundos

Tromboplastina

Activado

(TTPa)

Fibrinogeno Proteina esencial en la participacion de la 200 -—400

Plasmatico coagulacion. mg/dL

Tiempo de Evaltia el tiempo de conversion de fibrindogeno a  14.7 - 18.8

Trombina (TT) fibrina. Segundos

Recuento de Evalua la cantidad de trombocitos (plaquetas) en la 150,000 —

Plaquetas sangre 400,000 /uL

Dimero D Indica degradacion de la fibrina. Util para descartar < 0.5 pg/mL
trombosis venosa profunda o embolia pulmonar; FEU

aunque no suele ser muy usado.

Fuentes: (30-32)
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Tabla2. Valores esperados de pruebas de coagulacion en gestantes con preeclampsia

Prueba Resultado Esperado
Tiempo de Protrombina (TP) Tiempo prolongado
INR (Relacion Internacional Normalizada) Elevacion del INR
Tiempo Parcial de Tromboplastina Activado Tiempo prolongado
(TTPa)
Fibrin6geno Plasmatico Elevado
Tiempo de Trombina (TT) Tiempo Prolongado
Recuento de Plaquetas Disminucion del valor plaquetario

(trombocitopenia)

Dimero D Elevado

Fuentes: (7, 10, 32, 33)

2.3. Formulacion de hipdtesis

Hipdtesis nula: No existe asociacion significativa entre las alteraciones del perfil
de coagulacion y la preeclampsia severa en gestantes, Hospital I Alto Mayo -

Moyobamba, 2024-2025

Hipotesis alterna: Existe asociacion significativa entre las alteraciones del perfil
de coagulacion y la preeclampsia severa en gestantes, Hospital I Alto Mayo -

Moyobamba, 2024-2025.
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

3.1.Método de la investigacion
Método hipotético deductivo, segun la hipotesis planteada, se busca observar la existencia
de correlacion entre los datos de laboratorio del perfil de coagulacion de pacientes
embarazadas y la preeclampsia severa. Para ello, se hard empleo de métodos
observacionales, registro y andlisis inferencial que permita generar resultados que ayuden

a responder la pregunta principal.

3.2. Enfoque de la investigacion

Enfoque cuantitativo, seglin los materiales e instrumentos que se emplearan, los registros
de perfil de coagulacion y la categorizacion de la preeclampsia permitiran darles una
codificacion cuantificable que permita traducir estos valores en resultados medibles

mediante el empleo de programas estadisticos.

3.3. Tipo de investigacion

Tipo de investigacion aplicada, el presente objetivo del estudio busca identificar
alteraciones del perfil de coagulacion en procesos de preeclampsia severa en mujeres
embarazadas, y con ello, buscar una solucion concreta al pronostico de preeclampsia en

fases iniciales.

3.4. Diseiio de la investigacion

Disefio de cohorte retrospectivo, en condicién de que los valores de coagulacion seran
medidos al inicio del internamiento en el Hospital I Alto Mayo, y los posteriores
monitores de laboratorio. En casos de problemas por preeclampsia, los valores del perfil
de coagulacion pueden verse comprometidos, por lo que la identificaciéon de estos

patrones a lo largo de la estancia hospitalaria sera de suma importancia.

3.5. Poblacion, muestra y muestreo

3.5.1. Poblacion
La poblacién estard conformada por todas las pacientes gestantes con diagnostico de
preeclampsia internadas en el Hospital I Alto Mayo, ubicado en Moyobamba,
departamento de San Martin; durante el periodo 2024-2025. Este nosocomio es de

categoria II-1, lo que presenta servicios de hospitalizacion u consulta externa. A demas,
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el Hospital I presenta los equipos necesarios para el diagnostico y tratamiento de diversas
enfermedades ligadas a patrones hipertensivos. Segun la “Guia de practica clinica para la
prevencion y manejo de la preeclampsia y eclampsia”, se considera a un paciente con
preeclampsia si presenta una presion sistolica > 140 mm Hg - diastolica > 90 mm Hg en
dos mediciones separadas por al menos 4 horas, o proteinuria >300 mg en orina (24
horas); y en caso de preeclampsia severa, se considerara un valor de presion sistolica
> 160 mm Hg / presion diastdlica > 110 mm Hg y con conteo plaquetario < 100 000/uL,
ademas de los signos y sintomas presentes en ambos casos (34). Por otro lado, de acuerdo
con el reporte estadistico del Hospital, durante el 2024 se atendieron 2460 partos, de los
cuales se estima que 195 casos tuvieron diagndstico de preeclampsia. Para el primer

semestre del 2025, se espera tener al menos 90 casos de preeclampsia.

Criterios de Inclusion y exclusion.

Inclusion:

- Muyjeres gestantes con diagnostico de preeclampsia
- Tener una edad gestacional > 20 semanas

- Tener registros de historia clinica y pruebas de laboratorio para perfil de coagulacion

Exclusion

- Pacientes con registros de historia clinica o pruebas de laboratorio ilegibles o
incoherentes

- Embarazo multiple

- Historial de trastorno hematolégico

3.5.2. Muestra

Nuestro disefio de estudio es retrospectivo, por lo que estimaremos la potencia obtenida
por 285 historias clinicas que serdn evaluadas en el periodo 2024-2025. El calculo se
basara en un modelo de regresion de riesgos proporcionales de Cox, y se considerard un
nivel de confianza de 95%, tasa de incidencia de preeclampsia de 10% de acuerdo con
reportes nacionales previos (4, 35), y un Hazard Ratio de 2.0 con un coeficiente R2 de
ajuste de 0.75. Estos valores fueron ingresados al programa PASS version 11, tal como

se muestra a continuacion:
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== Cox Regression - O X

File  View Run Procedures Tools Window  Help —
. i S ¥ DR = N ‘o
Resat Chpan Czve As Home  Favorites Recant Losdad Cutput  Gallery Chapter PDF Help
Data Solve For
Tterations Find (Solve For): Power and Beta =
Reports Error Rates
Plot Setup Power (1-Beta): 0.80
Alpha (Significance Level): |D.DS e |
Sample Size
M {Sample Size): |285 e |
P {Overall Event Rate): |D. 10 e |
Effect Size
Hazard Ratio
B (Log Hazard Ratio): |D.6931 ~ |
Covariates (X1is the Variable of Interest)
G
R-Sguared of X1 with Other X's: |D.?5 i |
5 (Standard Deviation of X 1): |2 i |
Test
Alternative Hypothesis: Two-Sided ~
Y se obtuvo el siguiente resultado:
Cox Regression Power Analysis
Numeric Results
R-Squared
Sample Reg. S.D. Event X1vs Two-
Size Coef. of X1 Rate Other X's Sided
Power (N) (B) (SD) (P) (R2) Alpha Beta
0.95909 285 0.6931 2.0000 0.1000 0.7500 0.05000 0.04091

Por lo tanto, se demuestra que la evaluacion de 285 historias clinicas genera una potencia

de 95.9% con capacidad para controlar el error tipo dos.

3.5.3. Muestreo

Emplearemos un muestreo no probabilistico por conveniencia.
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3.6. Variables y operacionalizacion

3.6.1. Variables

Variable independiente: Alteraciones del Perfil de Coagulacion

Variable dependiente: Preeclampsia Severa

Variables secundarias:

- Edad Materna

- Edad Gestacional

- Enfermedades Preexistentes

- Uso de Medicamentos
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3.6.2. Operacionalizacion de variables

Tipo de
Variables Definicion conceptual Definicion operacional Dimension Indicadores
variable
Variable
Independiente
Registros de valores
de:
Tiempo de
Protrombina (TP)
INR (Relacion
Alteraciones del Grupo de pruebas de laboratorio que . ) ) Internacional
Perfil d loan | dad do 1 ] Presencia de valores anormales Indicador de Numérica
erfil de evaltan la capacidad de la serie ) _ _ ;
) ) ) en TP, TTPa, INR, y fibrinégeno. laboratorio Continua Normalizada)
Coagulacion plaquetaria y sus caracteristicas.

Tiempo Parcial de
Tromboplastina

Activado (TTPa)

Fibrin6geno

Plasmatico
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Variable

preeclampsia.

severa, segun reporte de la

historia clinica.

Dependiente
Complicacion del embarazo que se Presencia o ausencia de
Preeclampsia manifiesta por elevacion de la presion preeclampsia severa segun el Cualitativa Presencia
. . . . . . Enferlnedad . J . .
Severa arterial y alteraciones en el diagnostico medico registrado en Dicotdémica Ausencia
funcionamiento de uno o mas 6rganos. la historia clinica.
Covariables
Edad cronolégica de una mujer al Edad de la madre, segin el _ ) Cuantitativa .
Edad Materna ) o . Sociodemografico . afios
momento del embarazo o de dar a luz. registro de la historia clinica. Continua
] ) ] Semana de embarazo registrado Clinico - Cuantitativa
Edad Gestacional Periodo o tiempo de embarazo. o . ] _ semanas
en la historia clinica Obstétrico Continua
Presencia de enfermedades
Enfermedades ) ) reportadas en la historia clinica, ) Cualitativa Si
) Conjunto de enfermedades previas. ) Clinico ) .
Preexistentes previas al desarrollo de Dicotémica No
preeclampsia severa.
Uso de medicamentos antes,
Grupo de medicamentos empleados durante o después de la o ]
Uso de ) _ _ ) Cualitativa Si
] para el control o tratamiento de confirmacion de preeclampsia Clinico ) _

Medicamentos Dicotémica No
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3.7. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

3.7.1. Técnicas
El presente estudio hard uso de técnicas basadas en la observacion, revision y registro de
datos, obtenidos de historias clinicas y reportes de laboratorio. Estos materiales son
indispensables para la obtencion de la data necesaria como los valores del perfil de
coagulacion, el diagnostico de preeclampsia, el seguimiento de la enfermedad y otros

datos necesarios para la investigacion.

3.7.2. Descripcion de instrumentos
Ficha de Recoleccion de Datos: Este instrumento se ha disefiado por el investigador y
segun las necesidades del estudio, lo que incluye datos como el perfil de coagulacion (TP,
INR, TTPa y fibrindgeno), los cuales seran recopilados desde el momento de ingreso del
paciente y un posterior registro durante el seguimiento segin la evolucion de la
enfermedad o hasta ser dado de alta del hospital. Otros datos por evaluar se caracterizan
por estar ligados a la enfermedad, como la edad materna o la edad gestacional; o, la
presencia de enfermedades previas o el empleo de medicamentos, los cuales pueden

generar alteraciones de los perfiles de coagulacion.

La preeclampsia y su complicacion sera diagnosticada bajo los institutos establecidos por
en las guias del Ministerio de Salud (MINSA) y el Instituto Nacional Materno Perinatal
(INMP), los cuales definen la presencia de preeclampsia por la aparicion de hipertension
(>140/90 mm Hg) tras las 20 semanas de gestacion, acompafiada de proteinuria
(> 0.3 g/24 h), variabilidad en datos por hemograma o signos de compromiso en uno o

mas organos (36).

Aunque el estudio es retrospectivo, hemos considerado conveniente describir los procesos
de analisis que define el perfil de coagulacion e incluye la determinacion de TP, INR,
TTPa, y fibrindgeno. Estas pruebas fueron realizadas en el laboratorio de hematologia y
se usaron diferentes metodologias para cada una de ellas. E1 TP, INR y TTPa se realizaron
en un método semiautomatizado con kits de diagnéstico (Human Diagnostics Worldwide,
Alemania), y empleando un coagulémetro (Human Diagnostics Worldwide, HumanClot
Quattro, Alemania). El TP se midio con el tiempo que tardd el plasma en formar un
coagulo tras la adicion de tromboplastina (factor tisular) y calcio, evaluando asi las vias

extrinseca y comun de la coagulacion. Se reconstituyo el reactivo liofilizado con un buffer

22



de CaCl:y se incuba a 37 °C, se mezcld 50 pL de plasma o control con 100 pL del reactivo
reconstituido, y se midid el tiempo hasta la formacion del codgulo. Se report6 el resultado
en segundos y se calcul6 el INR. El rango de referencia normal considerado fue entre 11
a 14 segundos. EL TTPa se midio al afiadir un reactivo con cefalina (fosfolipido) y acido
elagico (activador de contacto), seguido de recalcificacion con cloruro de calcio, y se
registré el tiempo hasta la formacion del coagulo. A 50 uL de plasma se afiadi6 50 pL del
reactivo aPTT, se incubd por 2 minutos a 37 °C, luego se anadié 50 pL. de CaCl: y se
mide el tiempo hasta la formacion del coagulo. El rango de normalidad fue definido entre
27 a 42 segundos. Finalmente, para la medicion de fibrindgeno, se empled el método de
Clauss, donde el plasma se diluye y se le afiade una alta concentracion de trombina. El
tiempo de formacion del codgulo se correlaciona inversamente con la concentracion de
fibrindgeno presente. Se diluyeron 20 pLL de muestra en 380 pL de buffer (1:20), se carga
100 pL de delusion y se incubaron por 180 segundos, y luego se afiadidé 50 pL del reactivo
Hemostat Fibrinogen. La medicion se realizé automaticamente y se reportd en mg/dl. El

rango normal fue considerado entre 200 a 400 mg/dl.

3.7.3. Validacion
La validez del instrumento sera determinada por dos tecnélogos especialistas en area de
Hematologia, los cuales evaluaran la claridad, relevancia, coherencia y suficiencia de los
items; segun criterios de aceptabilidad. La ficha de recoleccion de datos sera considerado
valido, cuando todos los evaluadores den la clasificacion de aceptable a los items
presentes, en caso contrario, se debera reformular los items segln las observaciones del
especialista.

3.7.4. Confiabilidad
La confiabilidad del instrumento se demostrara mediante una prueba piloto de 20 historias
clinicas seleccionadas al azar, y que hayan cumplido con los criterios de inclusion y
exclusion. Se aplicard un andlisis de alfa de Cronbach con un valor de aceptabilidad de

0.75 o superior, lo que indicard confiabilidad y consistencia interna del instrumento.

3.8. Plan de analisis de datos
La base de datos se elaborard mediante el programa Excel y serd transferida al software
Stata version 17 para llevar a cabo el analisis estadistico y la elaboracion de tablas y

graficos. Las caracteristicas de la muestra seran descritas mediante frecuencias absolutas,
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porcentajes e intervalos de confianza al 95%. Las variables numéricas se reportaran

utilizando la media, desviacion estandar, asi como los valores minimo y méaximo.

La preeclampsia severa sera comparada con el perfil de coagulacion mediante analisis
bivariado de prueba de Chi-cuadrado; lo que también se aplicara en comparacion con la
variable de enfermedades preexistentes y uso de medicamentos. En caso de las variables
numéricas como edad materna y edad gestacional, se empleara un céalculo por “t de
Student” o U de Mann-Whitney; con un valor significativo de una probabilidad menor a
0.05. A demas, para ajustar el efecto de la variable independiente sobre la dependiente,
controlando por las covariables (edad materna, comorbilidades, etc.) y determinar si la
asociacion observada se mantiene, se hara un analisis multivariado en donde se estimara
los odds ratios (OR), junto con sus respectivos intervalos de confianza al 95% (IC95%) y

valores p, considerandose estadisticamente significativa una asociacion cuando p < 0.05.

3.9. Aspectos éticos

El presente estudio respetara los principios éticos establecidos en la Declaracion de
Helsinki y en las Normas de Buenas Practicas en Investigacion en Salud. Este estudio
sera sometido a evaluacion y aprobacion por el drgano administrativo del Hospital I Alto
Mayo, garantizando el respeto a los derechos, bienestar y dignidad de las personas
participantes. La informacion recolectada serd tratada con estricta confidencialidad,
codificando las historias clinicas y restringiendo el acceso Uinicamente al investigador y
personal autorizado, segun lo establecido en la Ley de proteccion de datos personales en
el Peru.

Finalmente, el presente proyecto sera enviado al Comité de Investigaciéon y Etica de la

Universidad Privada Norbert Wiener para su posterior analisis y aprobacion.
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CAPITULO IV: ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

4.1.Cronograma de Actividades

Ano 2025 - 2026

Etap a Diciembre Enero Febrero Marzo Abril

Semana N°

1|12 (3|4 |1 (2|3 |4|1|2|3(4|1]2|3|4]|1|2]3

Redaccioén del Plan de

Tesis

Registro del Plan de Tesis

Levantamiento de

Observaciones y

Aprobacion del Proyecto

Ejecucion

Correcciones Finales

Presentacion del Informe

Final

Sustentacion y Procesos

Administrativos Finales
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4.2. Presupuesto del Proyecto

El estudio serd financiado por la tesista quien garantizara los siguientes requerimientos:

Recursos

Cantidad

Valor Unitario

Costo Total

(/) (/)
Alimentacién y Transporte
Alimentacién 1 personax30dias 20.00 600.00
Movilidad local 1 personax30dias 20.00 600.00
Total 1200.00
Bienes de consumo
Licencia de Programas 3 200.00 600.00
Total 600.00
Servicios
Pago por tramite a la UPNW Unidad 3500.00 3500.00
Luz 06 meses 100.00 600.00
Internet 06 meses 100.00 600.00
Comunicacion (teléfono / celular) 06 meses 50.00 300.00
Apoyo estadistico 01 mes 500.00 500.00
Total 5500.00
Otros servicios
Donaciones 04 unidades 1000.00 1000.00
Otros Servicios - 500.00 500.00
Total 1500.00
TOTAL S/. 8800.00
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ANEXOS

Anexo 1: Ficha de Recoleccion de Datos

Ficha de Recoleccion de Datos

Codigo: |

Fecha de Registro: / /

A. Datos Sociodemograficos

Edad Materna: [: anos

B. Datos Clinicos/Obstétricos

Edad Gestacional: [

Enfermedades Preexistentes:

Uso de Medicamentos:

] semanas
Si
No

Si

No

C. Datos del Perfil de Coagulacion

Setialar cual:

Senalar cual:

Examen Valor Unidad
Tiempo de Protrombina (TP) segundos
INR (Relacion Internacional
Normalizada) -
Tiempo Parcial de segundos
Tromboplastina Activado
(TTPa)
Fibrinogeno Plasmatico mg/dL

D. Estado de la Enfermedad: Preeclampsia Severa

Ausencia

Presencia
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Anexo 2: Matriz de Consistencia

Titulo: “ASOCIACION ENTRE ALTERACIONES DEL PERFIL DE COAGULACION Y PREECLAMPSIA SEVERA EN GESTANTES,
HOSPITAL I ALTO MAYO - MOYOBAMBA, 2025~

perfil de coagulacion y preeclampsia
severa en gestantes, Hospital I Alto
Mayo - Moyobamba, 2025?
Problemas especificos:

. (Cuales son las
alteraciones mas frecuentes en el
perfil de coagulaciéon en gestantes
con preeclampsia severa, Hospital I
Alto Mayo - Moyobamba, 2025?

. (Qué parametros del perfil
de coagulacion muestran mayor
asociacion estadisticamente con la
preeclampsia severa en gestantes,
Hospital I Alto Mayo - Moyobamba,
20257

. ;Qué factores

sociodemograficos y  clinico-

perfil de coagulacion y preeclampsia
severa en gestantes, Hospital [ Alto

Mayo - Moyobamba, 2025

Objetivos especificos

. Identificar las alteraciones
mas frecuentes en el perfil de
coagulacion en gestantes con
preeclampsia severa, Hospital I Alto
Mayo - Moyobamba, 2025.

. Detectar que parametros
del perfil de coagulaciéon muestran
mayor asociacion estadisticamente
significativa con la preeclampsia

severa en gestantes, Hospital I Alto

Mayo - Moyobamba, 2025.

alteraciones del perfil de
coagulacion y la preeclampsia
severa en gestantes, Hospital |
Alto Mayo - Moyobamba, 2025
Hipaétesis alterna: Existe
asociacion significativa entre las
alteraciones  del  perfil de
coagulacion y la preeclampsia
severa en gestantes, Hospital I

Alto Mayo - Moyobamba, 2025.

Preeclamsia Severa

Variable

independiente:
Alteraciones del
perfil de

coagulacion

Variables
secundarias:

-Edad Materna
-Edad Gestacional
-Enfermedades
Preexistentes

-Uso de

Medicamentos

Formulacién del problema Objetivos Hipatesis variables Disefio metodologico
Problema general: (Existe | Objetivo general: Determinar la | Hipétesis nula: No existe Variable Método: hipotético deductivo
asociacion entre las alteraciones del | asociacion entre alteraciones del | asociacion significativa entre las dependiente: Enfoque: Cuantitativo

Tipo: Aplicada
Disefio: cohorte retrospectiva
Poblacion: pacientes gestantes
con diagndstico de preeclampsia
internadas en el Hospital 1 Alto
Mayo

Muestra:

Muestreo: No probabilistico
Técnica: Observacion, revision y
registro de datos
Instrumento: Ficha de
Recoleccion de Datos

Plan de analisis: Las variables
numéricas se reportaran utilizando
la media, desviacion estandar, asi
los valores

como minimo 'y

maximo.
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obstétricos se asocian con la
preeclampsia severa, Hospital I Alto

Mayo - Moyobamba, 2025?

. Identificar los factores
sociodemograficos y  clinico-
obstétricos  asociados con la
preeclampsia severa, Hospital I Alto

Mayo - Moyobamba, 2025
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