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PLAN DE INVESTIGACION:

. RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO

La diabetes mellitus gestacional puede afectar negativamente a los
resultados perinatales; por lo tanto, un diagndstico y tratamiento tempranos
es clave para mejorar el pronostico y reducir los resultados adversos; la
deteccidn universal no parece rentable en naciones desarrolladas; sin
embargo, podria resultar valioso en paises de ingresos bajos y medios. El
diagnostico y tratamiento durante el embarazo se consideran estrategias
cruciales para prevenir resultados adversos en el parto y reducir la carga a
largo plazo de enfermedades metabdlicas cronicas; se recomienda la
deteccion y el diagndstico en las semanas 24 a 28 para embarazos de riesgo
bajo/promedio y en la primera visita o en las primeras semanas para
embarazos de alto riesgo. La relacion plaquetas/linfocitos es un indicador
comunmente utilizado para reflejar el estado inflamatorio del cuerpo; se ha
demostrado que las plaquetas liberan una variedad de mediadores
inflamatorios para participar en respuestas inflamatorias inmunes a través de
meétodos autocrinos o paracrinos y, al mismo tiempo, células inmunes
quimiotacticas directas para agregarse e infiltrarse en tejidos danados. El
propdsito serd determinar si la indice plaqueta linfocito es factor de riesgo
para diabetes mellitus gestacional en el Hospital Alta Complejidad Virgen de
la Puerta periodo 2020 a 2023; de disefio analitico, retrospectivo de casos y

controles con el calculo del odds ratio con un IC 95%.

Palabras clave: Diabetes gestacional; embarazo; plaquetas/linfocitos.

. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La diabetes es una de las enfermedades metabdlicas mas comunes durante
el embarazo y comprende tres grupos (diabetes tipo 1, diabetes tipo 2 y
diabetes gestacional); la diabetes gestacional (DG) es una forma de
intolerancia a los carbohidratos que puede provocar hiperglucemia y que se

diagnostica por primera vez durante el embarazo, la prevalencia de



hiperglucemia entre mujeres embarazadas es del 16,9%; a pesar de las bajas
tasas de prevalencia combinadas de diabetes tipo 1 y 2 preexistente entre
las mujeres embarazadas (0,3 % y 0,2 % respectivamente)!. Las tasas de
prevalencia se han duplicado en los ultimos 30 afios; se estima que la tasa
de prevalencia mundial combinada es del 14 %, con diferentes tasas de
prevalencia en diferentes grupos de ingresos de los paises: ingresos altos

(14,2 %), ingresos medios (9,2 %) e ingresos bajos (12,7 %)2.

En Inglaterra y Gales en el 2022; se estima que el 5% de los embarazos se
vieron afectados por diabetes preexistente; las mujeres con diabetes tipo 2
representan ahora el 54 % de los embarazos afectados por la diabetes, lo
que supone un aumento del 7 % en la Ultima década, esto puede atribuirse
en gran medida al envejecimiento de la poblaciobn materna, asi como a las

crecientes tasas de obesidad?.

La prevalencia mas baja de DG es del 7,0% y se registr6 en América del
Norte, mientras que la mas alta, del 27,6%, se registra en Oriente medio y
norte de Africa; por otro lado respecto a la diabetes preexistente se estima
gue afecta al 1,0% de todos los embarazos en todo el mundo; siendo también
la region con prevalencia mas alta el Oriente medio y norte de Africa con un
2,4%, mientras que la prevalencia mas baja se produjo en Europa 0,5%; con
un aumento del doble en la prevalencia de diabetes mellitus preexistente en

la Ultima década®.

¢Es la indice plaqueta linfocito factor de riesgo para diabetes mellitus
gestacional en el Hospital Alta Complejidad Virgen de la Puerta periodo 2020
a 20237



3. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Liu W, et al (China, 2021); investigaron la correlacion de neutrofilos/linfocitos
con plaquetas/linfocitos y el volumen medio de plaguetas con el riesgo de
diabetes mellitus gestacional; el estudio inscribi6 a 120 mujeres
embarazadas que tenian las semanas 24 y 28 de gestacion, incluido el grupo
DMG (n = 58) y el grupo control (n = 62). Se midieron los niveles de razén
plaqueta linfocito (RPL) y razon neutrofilo linfocito (RNL); se encontro que los
valores de estos marcadores fueron significativamente mayores en DG en
comparacion con el grupo de control; el analisis de regresion logistica mostro
gue los niveles elevados de RPL y RNL fueron factores asociados a DG: (OR:
5,5, IC del 95%: 1,5-20,0), ( OR: 4,0; IC del 95%: 1,2-12,0) °.

Tao J, et al (China, 2023); asociaron la proporcion de plaquetas y linfocitos
en el tercer trimestre y la concentracion de proteina C reactiva de alta
sensibilidad y el riesgo de DG; este estudio seleccion6 como objetos de
investigacion a 406 gestantes; se distribuyeron en un grupo DG (n=171) y
un grupo no DG (n=235); se encontré que la incidencia de DG se asocio
positivamente con la RPL y el nivel de PCR en cada modelo de regresion
logistica (p < 0,05); el valor de corte 6ptimo para la RPL fue 149,15, el indice
de Youden fue 0,298, la sensibilidad fue 53,2% y la especificidad fue 76,6%.
La frecuencia de razon plaqueta linfocito elevada era 53% en gestantes con

diabetes gestacional y 33% en gestantes sin diabetes gestacional °.

Topdagi Y, et al (Arabia, 2023); exploraron si la proporcion
plaguetas/linfocitos en sangre periférica (PLR) y/o la relacion
neutroéfilos/linfocitos (RNL) podria diagnosticas diabetes en un grupo objetivo
(en lugar de todas las mujeres embarazadas); se incluyeron a mujeres
embarazadas en semanas gestacionales 24 a 28; las gestantes fueron
evaluados dividiéndolos en dos grupos. El grupo 1 fueron 300 gestantes con
DG,; el grupo 2 conformado por 300 mujeres embarazadas sanas que dieron

negativo en la prueba. Se encontr6 que la RPL y la RNL difirid



significativamente entre los dos grupos (ambos p<0,01), las elevaciones en
la RPL y RNL predijeron de forma independiente, concluyendo que estas

pruebas se pueden utilizar como prueba de detecciéon de DG’.

Ayla A, et al (Croacia, 2017); investigaron si la diabetes mellitus gestacional
(DG) se asocia con inflamacion al comparar los niveles séricos de la
proporcion de neutréfilos/linfocitos (RNL) y la proporcion de
plaguetas/linfocitos (RPL); el estudio de casos y controles incluyé a 29
mujeres embarazadas con DG y 29 gestantes con tolerancia normal a la
glucosa equivalente a la edad (£2 afios); se encontrd que no hubo diferencias
estadisticamente significativas en edad materna, edad gestacional, gravidez
y paridad; se registraron niveles de RPL en gestantes con DG en
comparacién con sujetos control 203 (65-300) ng/mL vs 159,2 (14-290)
ng/mL, p=0,007; concluyendo que la RPL fueron significativamente mayores

en DG en comparacion con el grupo de control®.

. JUSTIFICACION DEL PROYECTO

La diabetes mellitus gestacional (DG) es una enfermedad caracterizada por
la aparicion de diabetes durante el embarazo; su aparicion puede elevar el
riesgo de enfermedades metabdlicas tanto en las madres como en su
descendencia; durante los embarazos con DG, el engrosamiento de la
membrana basal de las células del trofoblasto, aumenta la liberaciéon de
citocinas inflamatorias por macréfagos placentarios lo cual da como resultado
una reduccion de la perfusion de la placenta, por ello las mujeres
embarazadas en riesgo de DG deben someterse a deteccion temprana para
detectar y controlar la afeccion en el momento oportuno; sin embargo, no
existen evaluaciones confiables para predecir su desarrollo; por otro lado la
RPL elevada en pacientes con diabetes mellitus ha demostrado ser un reflejo
de la carga inflamatoria subyacente de la enfermedad; en pacientes con
hiperglucemia, el estado inflamatorio se intensifica y, por tanto, aumentan los

marcadores inflamatorios, incluido la RPL, por ello resulta pertinente evaluar



este marcador como tamizaje de diabetes gestacional por tratarse de una

valoracion barata y facil de aplicar.

. OBJETIVOS

GENERAL.:

Determinar si el indice plaqueta linfocito es factor de riesgo para diabetes
mellitus gestacional en el Hospital de Alta Complejidad Virgen de la Puerta
periodo 2020 a 2023.

ESPECIFICOS:
— Determinar la proporcién de indice plaqueta linfocito elevado en
gestantes con diabetes mellitus
— Determinar la proporcion de indice plaqueta linfocito elevado en
gestantes sin diabetes mellitus
— Comparar las proporciones de indice plaqueta linfocito elevado entre

gestantes diagnosticas y no diagnosticadas de diabetes mellitus

MARCO TEORICO

La diabetes mellitus gestacional (DG) es la hiperglucemia durante el
embarazo entre mujeres sin antecedentes de diabetes; puede afectar
negativamente a los resultados perinatales; por lo tanto, un diagndstico y
tratamiento tempranos es clave para mejorar el pronostico y reducir los
resultados adversos; la deteccion universal no parece rentable en naciones
desarrolladas sin embargo, podria resultar valioso en paises de ingresos

bajos y medios®.

Se recomienda una prueba de tolerancia oral a la glucosa de 75 gramos
durante 2 horas durante el periodo de 24 a 28 semanas de gestacion como
método estdndar de oro para la deteccién de DG; segun los criterios de la

Asociacion Internacional de Grupos de Estudio sobre Diabetes y Embarazo



los valores para diagnosticas son =292 mg/dl luego de ayuno, =180 mg/dI

luego de 1hry =153 mg/dl posterior a 2hr 19,

El diagndstico y tratamiento de la DMG durante el embarazo se consideran
estrategias cruciales para prevenir resultados adversos en el parto y reducir
la carga a largo plazo de enfermedades metabdlicas cronicas; la variacion
genética influye significativamente en la susceptibilidad a las enfermedades
humanas, proporcionando informacion valiosa sobre la etiologia de las
enfermedades y enfoques innovadores para la prevencion y tratamiento,
nuestra comprension de los genes clave y las vias moleculares relacionadas
con la aparicion de DG siguen siendo limitadas. debido a los desafios que

supone la recopilacién genética extensa en poblaciones de embarazadas®.

La DG se caracteriza por la resistencia a la insulina, inducida por hormonas
placentarias, puede afectar negativamente a los resultados maternos y
fetales; en los embarazos afectados, las madres tienen un mayor riesgo de
hipertension inducida por el embarazo, parto por cesarea y hemorragia
posparto, mientras que los recién nacidos tienen un mayor riesgo de
macrosomia y sus morbilidades asociadas, como distocia de hombros,
hipoglucemia y otras enfermedades relacionadas; ademas, las madres con
DG tienen un mayor riesgo de DM Il dentro de los cinco afios posteriores al
nacimiento; a medida que aumenta la incidencia, es necesario identificar a
las mujeres embarazadas en riesgo y diagnosticar precozmente esta
condicion; se recomienda la deteccién y el diagndstico en las semanas 24 a
28 para embarazos de riesgo bajo/promedio y en la primera visita o en las

primeras semanas para embarazos de alto riesgo*.

La obesidad se considera un factor de riesgo influyente para el desarrollo de
DG, por lo tanto, el indice de masa corporal, como parametro de sobrepeso
y obesidad, se utiliza comunmente para definir el riesgo, sin embargo, este
indice refleja la adiposidad general, mientras que la distribucion del tejido
adiposo puede diferir entre mujeres con el mismo indice; la resistencia a la

insulina, la dislipidemia y los altos niveles séricos de acidos grasos libres,
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que estan asociados con la DG, estan mas estrechamente relacionados con

la adiposidad visceral o la obesidad central®3.

El hemodiagndstico es rapido y de bajo costo, incluido el recuento de
plaquetas, el volumen medio de plaquetas y el ancho de distribucion de los
globulos rojos se plantean como marcadores importantes de desenlaces
adversos obstétricos; por otro lado la RPL es un marcador de respuesta
inflamatoria sistémica que puede evaluarse automaticamente durante un
hemograma completo para una evaluacion obstétrica regular y tiene una
amplia aplicacion clinica en la prediccion y diagnéstico de desenlaces

adversos obstétricos!4.

La RPL puede estar relacionada con enfermedades inflamatorias sistémicas,
aterosclerosis y prondstico del cancer; debido a los diferentes disefios de
estudio y selecciéon de poblacion, el valor diagnéstico de la RPL es mixto®®.
La relacion plaquetas/linfocitos es un indicador comunmente utilizado para
reflejar el estado inflamatorio del cuerpo; se ha demostrado que las plaquetas
liberan una variedad de mediadores inflamatorios para participar en
respuestas inflamatorias inmunes a través de métodos autocrinos o
paracrinos y, al mismo tiempo, células inmunes quimiotacticas directas para
agregarse e infiltrarse en tejidos dafiados; en este sentido el RPL se ha
convertido en un marcador informativo que revela cambios en los recuentos
de plaguetas vy linfocitos debido a inflamacibn aguda y estados

protromboticos!6:t?

HIPOTESIS:

Ho: El indice plaqueta linfocito no es factor de riesgo para diabetes mellitus
gestacional en el Hospital Alta Complejidad Virgen de la Puerta periodo 2020
a 2023.
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Ha: El indice plaqueta linfocito es factor de riesgo para diabetes mellitus
gestacional en el Hospital Alta Complejidad Virgen de la Puerta periodo 2020
a 2023.

8. MATERIAL Y METODOLOGIA

a. Diseno de estudio: Analitico, observacional, retrospectivo, de casos y

controles.
G1 X1
G2 X1
P : Gestantes
Gl : Diabetes gestacional
G2: : No diabetes gestacional
X1 : Razon plaqueta linfocito elevado
Tiempo
>
Casos:
Diabetes |—
gestacional

Controles:
No diabetes |—
gestacional
<
Direccion

12



b. Poblacion, muestray muestreo:

Poblacion Universo:

Gestantes atendidas en el Hospital Alta Complejidad Virgen de la Puerta en
los afios 2020 - 2023.

Poblacion de estudio:

Gestantes atendidas en el Hospital Alta Complejidad Virgen de la Puerta en
los afios 2020 - 2023.

Criterios de seleccion:

Criterios de inclusién (casos):
— Gestante con diabetes mellitus.

— Gestante entre 20 - 35 afos.
— Gestante con registro médico completo.

Criterios de inclusién (controles):

— Gestante sin diabetes mellitus.
— Gestante entre 20 - 35 ainos.
— Gestante con registro médico completo.

Criterios de exclusion:
— Gestante usuarias de corticoides.

— Gestante con enfermedad renal crénica.
— Gestante con aplasia medular.

— Gestante con trombocitosis.

— Gestante con dengue.

Muestra:
Unidad de Analisis:

Conformada por cada gestante.

Unidad de muestreo:
Historia clinica.

13



Tamaino muestral:

Se aplico la siguiente formula’®:

(2ay, + Zﬁ)2 P(1—P)(r+1)

n =

d?r
Donde:
p=P2 + 1Py
1+7r
d==p1—p2
Z a2=1,96
Zp=0,84
P1=0.53 ©
P2=0.33®
R: 1
n =96

CASOS (con diabetes gestacional): 96 gestantes
CONTROLES (sin diabetes gestacional): 96 gestantes

c. Definicion operacional de variables:

Diabetes gestacional:

Razon plaqueta linfocito elevado: Es el cociente entre el valor absoluto de
plaquetas sobre el de linfocitos del hemograma de la gestante, se

considerara elevado un valor mayor a 1498.
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Operacionalizacion de variables:

VARIABLE .
TIPO ESCALA | INDICADORES | INDICES
INDEPENDIENTE
Cualitativa | Nominal Hemograma Si
Razén plaqueta
No
linfocito elevado
DEPENDIENTE:
Si
Diabetes Cualitativa | Nominal | Test de Sullivan N
o}
gestacional
INTERVINIENTE
Fecha de alta Anos
Edad Cuantitativa | Discreta
Glucemia Si
Preeclampsia Cualitativa | Nominal N
o}
Hemograma
Anemia Cualitativa | Nominal Si
[
No

d. Procedimientos y técnicas:
Se gestionara el permiso al director del nosocomio; para acceder:

1. Se empleara un muestreo aleatorio simple para seleccionar a las
mujeres embarazadas basandose en los valores de la prueba de

tolerancia oral a la glucosa documentados en el expediente.
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2. Examinar las historias clinicas para determinar los valores de la relacion
plaquetas-linfocitos a partir del hemograma documentado en la historia
clinica, junto con las variables pertinentes.

3. Se procedera hasta alcanzar el tamafio de muestra requerido.(Anexo 1)

e. Plan de analisis de datos:

Estadistica Descriptiva:

Se recopilaran datos de frecuencia para las variables cualitativas, junto con
medidas de tendencia central y dispersion para las variables cuantitativas.
Estadistica Analitica

Se empleara la prueba Chi-cuadrado (X2); las relaciones se consideraran
significativas si p < 0,05.

Estadigrafo de estudio: Se aplicara el odds ratio con su IC 95%.
f. Aspectos éticos:
En toda la investigacion se considerara las normas de Helsinki y la Ley

general de salud 2,

9. CRONOGRAMA DE TRABAJO

Meses
SET 2024 - FEB 2025

Actividades

1 Planificacion y elaboracion del proyecto.

2 Aprobacién del proyecto.

3 Recopilacion de informacion.

4 Analisis estadistico

5 Confeccion del Informe Final

16



10.PRESUPUESTO DETALLADO

Costo Costo Total
Cddigo de gasto Resefia Cantidad
Unitario (S
Bienes
1.4.4.002. Hojas Bond 01 millar 0.05 30.00
1.4.4.002. Lapicero 05 2.50 12.50
1.4.4.002. Corrector 03 6.00 18.00
Servicios
1.5.6.030. Internet 200 1.00 200.00
1.5.3.003. Movilidad 60 2.00 120.00
1.5.6.004. Fotocopias 200 0.10 20.00
Asesoria
1.5.6.023. 1 800.00 800.00
estadistica
TOTAL 1280.50
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12. ANEXOS

ANEXO N° 01

indice plaqueta linfocito como factor de riesgo para diabetes mellitus
gestacional en el Hospital Alta Complejidad Virgen de la Puerta periodo
2020 a 2023

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS
Fecha. ... N

I. DATOS GENERALES:
1.1. Numero de historia clinica:
1.2. Sexo:
1.3.Edad:

1.4 Preeclampsia:

1.5 Anemia:

II. VARIABLE INDEPENDIENTE:

Razon plaqueta linfocito elevado:  Si( ) No( )

lll. VARIABLE DEPENDIENTE
Diabetes gestacional: Si( ) No( )
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