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Resumen

Objetivo: Determinar la validez y utilidad predictiva de la hipofibrinogenemia como
marcador para el desarrollo de hemorragia obstétrica severa (HOS) en pacientes

atendidas en el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca entre 2023 y 2024.

Metodologia: Se realiz6é un estudio observacional, descriptivo, transversal y prospectivo
con 94 pacientes diagnosticadas con hemorragia posparto (HPP). Se analizaron
variables sociodemograficas, clinicas (IMC, comorbilidades) y bioquimicas
(hemoglobina pre/posparto, fibrindbgeno, tiempos de coagulacion). La capacidad
predictiva del fibrindbgeno para HOS se evalué mediante la curva ROC y las métricas
de desempeifio diagnodstico (Sensibilidad, Especificidad, VPP, VPN) para la

hipofibrinogenemia.

Resultados: La poblacion de estudio presentdé una alta prevalencia de
sobrepeso/obesidad (IMC promedio 30.5£6.7 kg/m?), siendo la obesidad Ila
comorbilidad mas frecuente (35.1%). El 53.2% de las pacientes desarrolld HOS, con un
sangrado promedio de 1210+567.8 ml. El 97.8% de la muestra presento
hipofibrinogenemia segun los criterios definidos. Sin embargo, el analisis inferencial
mostré que el fibrinégeno no tiene un valor predictivo significativo: el Area Bajo la Curva
(AUC) para predecir HOS fue de 0.452 (p=0.426), indicando nula capacidad
discriminativa. La métrica de sensibilidad para la hipofibrinogenemia como predictor de

HOS fue extremadamente baja, con solo un 4%.

Conclusiones: A pesar de ser una condicidén altamente prevalente en esta cohorte con
HOS, el nivel sérico de fibrinbgeno preparto no demostro ser un predictor independiente
ni estadisticamente significativo para el desarrollo de hemorragia obstétrica severa en

esta poblacion. La prediccion temprana de HOS en pacientes de alta complejidad
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podria requerir modelos que integren multiples factores de riesgo clinicos y la
incorporacion de pruebas funcionales de coagulacién, mas alla de un umbral unico de

fibrindgeno.

Palabras clave: Hemorragia Obstétrica Severa, HPP, Fibrindgeno, Hipofibrinogenemia.
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Abstract

Objective: To determine the validity and predictive utility of hypofibrinogenemia as a
marker for the development of severe obstetric hemorrhage (SOH) in patients attended

at the Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca between 2023 and 2024.

Methodology: An observational, descriptive, cross-sectional, and prospective study was
conducted involving 94 obstetric patients diagnosed with postpartum hemorrhage
(PPH). Sociodemographic, clinical (BMI, comorbidities), and biochemical variables
(pre/postpartum hemoglobin, fibrinogen, coagulation times) were analyzed. The
predictive capacity of fibrinogen for SOH was evaluated using the Receiver Operating
Characteristic (ROC) curve and diagnostic performance metrics (Sensitivity, Specificity,

PPV, NPV) for hypofibrinogenemia.

Results: The study population showed a high prevalence of overweight/obesity (mean
BMI 30.5+6.7 kg/m?), with obesity being the most frequent comorbidity (35.1%). SOH
developed in 53.2% of the patients, with a mean blood loss of 1210+567.8 ml.
Hypofibrinogenemia was present in 97.8% of the sample according to defined criteria.
However, the inferential analysis showed that fibrinogen lacked significant predictive
value: the Area Under the Curve (AUC) to predict SOH was 0.452 (p=0.426),
indicating no statistically significant discriminative capacity. The sensitivity metric for

hypofibrinogenemia as an SOH predictor was extremely low, at only 4%.

Conclusions: Despite being a highly prevalent condition in this cohort with SOH, the
prepartum serum fibrinogen level did not prove to be a statistically significant and
independent predictor for the development of severe obstetric hemorrhage in this

population. Early prediction of SOH in high-complexity patients may require models
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integrating multiple clinical risk factors and the incorporation of functional coagulation
tests, beyond a single fibrinogen threshold.
Keywords: Severe Obstetric Hemorrhage, SOH, Postpartum Hemorrhage, PPH,

Fibrinogen, Hypofibrinogenemia, Predictor.
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Marco Tedrico

Se define como Hemorragia Posparto (HPP) la pérdida de sangre después del
nacimiento = a 500ml tras de un parto vaginal o = a 1000ml después de una cesarea.
Sila hemorragia se produce en las primeras 24 horas tras el parto se denomina primaria
y si el sangrado ocurre entre las 24 horas a 12 semanas después del parto se llama
secundaria. Una HPP severa, segun algunos autores se considera a: una pérdida
sanguinea mayor o igual 1500ml junto a variaciones hemodinamicas (aumento de la
frecuencia cardiaca y disminucién de la presion arterial), o el descenso de la
hemoglobina mayor a igual a 4g/dl o a transfusiones sanguineas masivas, mayor o igual
a 4 paquetes globulares o si se procedid a intervencidon hemostatica (embolizacion,

ligadura de la uterina, histerectomia) o cuando ocurre la muerte de la mujer (1-5).

Dentro de los estudios de rutina que se realizan ante hemorragia estan el recuento
sanguineo completo, pruebas cruzadas y los estudios de coagulacién, estos suelen ser
normales en las primeras etapas de la hemorragia, pero pueden ser anormales cuando
se presentan comorbilidades. El fibrinbgeno cae a niveles criticamente bajos antes que
otros factores de coagulacion durante la HPP, por lo que el nivel de fibrinégeno es el
indicador mas sensible de la pérdida de sangre que el resto de factores de coagulacion
(6,7).

El agotamiento del fibrinbgeno es un predictor temprano de la gravedad de la
hemorragia y se puede usar para guiar la agresividad del tratamiento (9-12). El nivel
normal de fibrindgeno en un embarazo a término es de 350 a 650 mg /dL, casi el doble
que en mujeres no embarazados (200 a 400 mg/dL) (13). En estudios multiples en

mujeres con HPP, un nivel bajo de fibrindgeno (menos de 200 mg / dL) predijo una HPP
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grave definida como la necesidad de transfusion de multiples hemoderivados,
embolizacion angiografica, manejo quirurgico o muerte materna (9- 12)

Varias mujeres mueren por complicaciones durante el parto, una de las principales
causas es la HPP, por el objetivo 5 del desarrollo del milenio de la Organizacion de
Naciones Unidas (ONU) anuncio que para el 2015 se debia lograr una reduccion de las
tres cuartas partes de la mortalidad materna a nivel mundial desde el afio 1990, segun
los informes se redujo el 43,9% de las muertes maternas en el periodo propuesto (16,
18), por lo tanto es importante realizar estudios en nuestra poblacion que nos ayuden

a actuar a tiempo ante una HPP y asi evitar muertes maternas.

La HPP es la pérdida de sangre después del nacimiento, 500ml después de un parto
vaginal o 1000ml tras una cesarea. Existen ciertas variaciones en el criterio, pero esta
es la mas utilizada en las guias de practica de clinica y diversos estudios publicados
(1-5).

La HPP que se produce en las primeras 24 horas después del parto es primaria o
temprana y la HPP que ocurre de 24 horas a 12 semanas después del parto se

denomina secundaria, tardia o retrasada (1-5).

Respecto a la HPP severa, existen diversos criterios conceptuales, para esta
investigacion se tomara en cuenta una pérdida sanguinea mayor o igual 1500ml, junto
a variaciones hemodinamicas (aumento de la frecuencia cardiaca y disminucién de la
presion arterial), el descenso de la hemoglobina mayor a igual a 4g/dl o a transfusiones
sanguineas masivas, mayor o igual a 4 paquetes globulares o si se procedi6 a
intervencion hemostatica (embolizacion, ligadura de la uterina, histerectomia) o muerte
(1-5).

Los investigadores han identificado numerosos factores prenatales e intraparto
asociados con mayor probabilidad de desarrollar una HPP. Los factores de riesgo

asociados son: HPP previa, edad avanzada, IMC elevado, embarazo multiple,
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placentacion anormal, multiparidad, laceraciones cervicales y vaginales en el parto,
induccion del parto, trabajo de parto prolongado, parto instrumental, macrosomia,

fibromas uterinos y trastornos hipertensivos del embarazo (22,27-29).

La etiologia de la HPP se agrupa dentro de las 4 Ts: tono, tejido, trauma y trombina. La
causa mas comun de la HPP es la atonia uterina, representando un 60 a 76,6% de las
etiologias, entre causas secundarias encontramos a la retencidon de restos,
anormalidades de la placentacion, laceraciones vaginales y del cérvix, ruptura uterina,

inversidn uterina y trastornos de la coagulacion (28,30,31).

En la prevencién de la HPP hay que valorar los riesgos prenatales y natales (3), el
aspecto mas relevante es la tercera etapa del parto, la causa mas comun de la HPP es
la atonia uterina, la evidencia apunta que el manejo activo de esta etapa disminuye el

riesgo de hemorragia (32,33).

Se ha propuesto modelos para predecir la severidad de la hemorragia en varias
investigaciones, las que indican que los valores de hemoglobina y hematocrito son
malos indicadores de pérdida de sangre aguda, pueden no disminuir inmediatamente
después de una hemorragia aguda (23,24).El fibrinbgeno desciende antes que otros
factores de coagulacion durante la HPP, se ha considerado que el fibrinbgeno es un
indicador sensible de la pérdida de sangre (6,7). La caida en los niveles de fibrinégeno
se relaciona con su pérdida durante la hemorragia, el aumento de la actividad
fibrinolitica y la hemodilucion de los liquidos administrados para apoyar la presion
arterial, la contribucion de cada uno de estos factores puede verse afectada por la
causa de la HPP (8).
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Un nivel bajo de fibrindbgeno predice una HPP grave y sus complicaciones segun

diversas investigaciones:

GillissenA, et. al, en el 2018, expuso los resultados de su investigacién en la revista
meédica BloodAdvances, incluyeron 1312 pacientes con HPP severa en un estudio de
cohortes retrospectivo realizado en los Paises Bajos. Midieron varios pardmetros de
laboratorio (hemoglobina, hematocrito, recuento de plaquetas, fibrinogeno, TPTay TP),
valoraron su asociacion con la presencia de resultados adversos maternos. Un 35%
presentaron resultados adversos por la hemorragia. El fibrinogeno bajo y el TPTa
prolongado durante los primeros 2 litros de hemorragia se asociaron con un resultado

adverso posterior (11).

Otro estudio, realizado por Guasch E y Gilanz F en el 2016 en Espafa, publicado en la
revista Clinical and AppliedThrombosis/Hemostasis, reunié informacion de 352
parturientas, tras un proceso de analisis determino como predictores independientes
para la evolucién a HPP grave a la edad, la comorbilidad obstétrica y la concentracion

de fibrinbgeno en plasma (11).

Garcia Velasquez V, et. al., en el 2015 en la Revista Colombiana de Anestesiologia,
publico resultados de 79 pacientes con HPP, el 24,1% presentaron HPP severa y se
compararon contra el 75,9% de las pacientes clasificadas como leve y moderada. Se
presentaron 12 complicaciones (15,2%), 9 fueron injuria renal aguda, 2 coagulacién
intravascular diseminada y muerte en un paciente, todas en pacientes con hemorragia
obstétrica severa. El nivel inicial de fibrinbgeno, AUC-ROC para el valor de fibrinbgeno
y su relacién con severidad fue de 0,71, con un punto de corte < 200 mg/dl para predecir
severidad (VPP 100%) (9).
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Shibata Y, et. al., en el 2014, en una investigacion realizada en Japon y publicado en
la revista Journal of Nippon Medical School, incluyeron a 61 mujeres, encontraron que

21% tenian niveles bajos de fibrindbgeno (media, 123 £ 68 mg/dl) cuando se diagnostico

HPP, y las otras 79% tenian niveles normales de fibrinbgeno (media, 305 £ 50 mg/dl).
Las mujeres con niveles bajos de fibrindbgeno comenzaron a recibir transfusiones
significativamente antes (98 * 58 minutos después del parto) que las mujeres con
niveles normales de fibrinégeno (142 + 75 minutos después del parto, p = 0.03) y

recibieron también mas unidades de plasma fresco congelado (p = 0.03)(10).

Cortet M, et. al., en el 2012, publicaron un estudio realizado en Francia en la revista
British Journal of Anaesthesia, analizaron a 738 mujeres con HPP, encontraron que la
concentracion media de fibrinbgeno en el momento del diagnéstico fue de 4.2
g/l(SD=1.2 g g/l) entre las pacientes sin empeoramiento y 3.4 g/l (SD=0.9 g/I) (P, 0.001)
en el grupo cuya HPP se volvié grave . El nivel de fibrinbgeno se asoci6 con la severidad
de la HPP independientemente de otros factores, OR ajustado= 1,90 (1.16-3.09) para
el fibrinbgeno entre 2 y 3 g/1y 11.99 (2.56-56.06) para el fibrindgeno, <2 g/l (48).

En el 2007, una de las primeras publicaciones respecto al tema en la revista Journal of
Thrombosis and Haemostasis, Crarbit B, et. al., en Francia, analizaron a 128 pacientes,
encontraron que las mujeres con HPP severa tuvieron niveles diferentes de varios
parametros de laboratorio: fibrindgeno, factor V, actividad antitrombina, antigeno de
proteina C, TP prolongado y complejos de dimero D, que las mujeres con HPP no
severa. En el analisis multivariado, el fibrinégeno fue el unico marcador asociado con
la apariciéon de una HPP severa. El riesgo de HPP severa fue 2.63 veces mayor por
cada 1 g/l con la disminucion de fibrinbgeno. EI VPN de una concentracion de
fibrinbgeno> 4 g/l fue del 79% y el VPP de una concentracion < 2 g/1 fue del 100%.
Concluyen que una simple medicién del fibrinbgeno puede anticipar el riesgo de

hemorragia grave en la HPP (25).
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Justificacion

La HPP es una de las principales causas de muerte materna, uno de los principales

objetivos del desarrollo del pais y la ONU es tratar de reducirla.

El propésito final del estudio fue validar la utilidad del fibrinbgeno como predictor de
hemorragia severa y sus complicaciones asociadas. Por ende, generar una herramienta
qgue tempranamente alerte al personal de salud de una evolucion desfavorable del
cuadro hemorragico. Ademas se pretende establecer si el punto de corte definido en
otros estudios, de 200mg/dl, es el mismo que se puede utilizar en nuestro medio o es
necesario plantear otro nivel donde aumenta el riesgo y prondstico con adecuada

sensibilidad y especificidad de la severidad de la hemorragia.

Los beneficiarios de los resultados de la investigacion son multiples: el Hospital
generara conocimiento a través de la investigacion; las instituciones de salud, mejorar
las prestaciones de servicios y atencion a pacientes al disminuir las complicaciones
asociadas a HPP; el personal médico, al obtener herramientas validas en nuestro
contexto para la atencién de maternas con HPP; la sociedad, mejorar la calidad de vida

las pacientes; y asi, al mejorar el entorno familiar.

La investigacion fue viable, se cont6 con los recursos humanos y econdmicos,
metodologicamente y operativamente fue factible de realizar, las pruebas de laboratorio

se realizaron rutinariamente en el manejo de las pacientes con HPP.
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Planteamiento del problema

La HPP es una emergencia obstétrica, se considera una de las cinco principales causas
de mortalidad materna a nivel mundial (14). Cada dia a nivel mundial mueren cerca de
830 mujeres por causas prevenibles relacionadas con el embarazo y el parto. El 99%
de la mortalidad materna corresponde a paises en desarrollo, principalmente en Africa
subsariana y Asia meridional. Para el 2015 la mortalidad materna en los paises en
desarrollo fue 239 por 100.000 nacidos vivos, mientras que en los paises desarrollados
fue 12 por 100.000 nacimientos vivos (15). En Ecuador en el afio 2016 la razéon de
mortalidad materna reportada por cada 100.000 nacidos vivos es de 39.7 y las

defunciones maternas reportadas fueron de 133 casos (17).

Muchas mujeres mueren de complicaciones que se producen durante el embarazo, el
parto o después de ellos. Las principales complicaciones, causantes de alrededor de
las tres cuartas partes de las muertes maternas, son: las hemorragias graves (en su
mayoria tras el parto), trastornos hipertensivos gestacionales, sepsis e infecciones
puerperales (generalmente tras el parto) complicaciones en el parto y los abortos
peligrosos (16,19,20).

La incidencia mundial de la HPP va del 7% al 25%. Una revision sisteméatica de 71
estudios evalud la prevalencia de HPP en Africa, Asia, Europa, América Latina, el
Caribe, América del Norte y en Oceania (21). Aproximadamente 11% de incidencia de
HPP menor (>500ml) y 2% de HPP mayor (>1000ml) se report6 un estudio de cohortes

en Uruguay y Argentina, se incluyd 11.323 partos vaginales (22).

La caida significativa de la presion arterial generalmente no se manifiesta hasta que se

produce un sangrado considerable, y hasta el 25% del volumen de sangre de un
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paciente (21500 ml en el embarazo) puede perderse antes de que la presion arterial
disminuya y aumente la frecuencia cardiaca (1-5).

Los valores de hemoglobina y hematocrito son malos indicadores de pérdida de sangre
aguda, pueden no disminuir inmediatamente después de una hemorragia aguda
(23,24). Sin embargo, un nivel bajo de fibrinbgeno (punto de corte de 200 mg/ dl)

predice una HPP grave segun diversas investigaciones (9-12,25-27).

GillissenA, et. al, en el 2018, publican en la revista BloodAdvances, resultados de 1312
pacientes con HPP severa en un estudio de cohortes retrospectivo realizado en los
Paises Bajos. Midieron varios parametros de laboratorio, valoraron su asociacién con
la presencia de resultados adversos maternos. El fibrinbgeno bajo y el TPTa prolongado
durante los primeros 2 litros de hemorragia se asociaron con un resultado adverso

posterior (11).

Garcia Velasquez V, et. al., en el 2015 en la Revista Colombiana de Anestesiologia,
publico resultados de 79 pacientes con HPP, se presentd un 15,2% de complicaciones
(injuria renal aguda, coagulacion intravascular diseminada y muerte), todas en
pacientes con hemorragia obstétrica severa. En cuanto al nivel inicial de fibrindgeno, el
AUC-ROC para el valor de fibrinbgeno y su relacion con severidad fue de 0,71, punto

de corte < 200 mg/dl para predecir severidad, con VPP del 100% (9).

En 2007, en la Journal of Thrombosis and Haemostasis, Crarbit B, et. al., en Francia,
analiza a 128 pacientes, encontraron que las mujeres con HPP severa tuvieron niveles
diferentes de varios parametros de laboratorio: fibrinégeno, factor V, actividad
antitrombina, que las mujeres con HPP no severa. En el analisis multivariado, el
fibrinégeno fue el unico marcador asociado con la aparicion de una HPP severa. El
riesgo de HPP severa fue 2.63 veces mayor por cada 1g/l con la disminucion de
fibrinégeno. ElI VPN de una concentracién de fibrinogeno > 4 g/l fue del 79% y el VPP
de una concentracion de < 2 g/1 fue del 100%. Concluyen que una simple medicién del

fibrinégeno puede anticipar el riesgo de hemorragia grave en la HPP (25).
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Varias complicaciones se pueden observar ante una HPP: transfusiones sanguineas y
hemoderivados, coagulopatia, falla renal aguda, histerectomia y la muerte de la
paciente (10-12, 25, 27,28).

Es necesario identificar la realidad local de la HPP en el HRAEI, la utilidad de la

medicidn del fibrinbgeno en el prondstico de la severidad y complicaciones de la HPP.

Dado el contexto descrito es ldgico responder ¢ Cual es la validez del fibrinbgeno como
predictor de la severidad de la hemorragia postparto en pacientes del Hospital Regional

de Alta Especialidad de Ixtapaluca entre los afos 2023 y 20247.
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Pregunta de investigacion

¢ Cual es valor de la hipofibrinogenemia como predictor de severidad en gestantes con
hemorragia obstetrica atendidas en el Hospital Regional de Alta Especialidad de

Ixtapaluca?

Hipotesis

La hipofibrinogenemia tiene valor como predictor de hemoragia obstétricas en
gestantes con hemorragia obstétrica atendidas en el Hospital Regional de Alta

especialidad de Ixtapaluca
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Objetivos (general y especifico)

OBJETIVO GENERAL

Determinar que la hipofibrinogenemia tiene valor como predictor para hemorragia
obstétrica en gestantes atendidas en el Hospital Regional de Alta Especialidad de

Ixtapaluca.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Distribuir las caracteristicas obst étricas de las pacientes con diagnéstico de HPP por:

tipo de parto, causas del sangrado, comorbilidades y de laboratorio: glébulos rojos,
hemoglobina, hematocrito, TP, INR, TPT, fibringeno.

Establecer la frecuencia de HPP severa y no severa.

Identificar la frecuencia de complicaciones secundarias a la HPP.

Determinar la asociacion entre los niveles de los niveles de fibrinbgeno con la severidad
de la HPP y sus complicaciones.

Evaluar la validez del nivel de fibrinbgeno respecto a la severidad de la HPP y sus

complicaciones.
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Metodologia

Métodos, técnicas, instrumentos y procedimientos para la recoleccion de la informacion:

Método: observacional
Técnica: revision de historias clinicas.”
La recoleccion de los datos se realizo a través de la obtenciéon de la informacion de la

historia clinica de la paciente ’

Plan de tabulacién y analisis

Con el propdsito de resumir la informacidn se utilizara para variables cuantitativas la
media aritmética (x) y la desviacion estandar (DS), mediana (Me) y rango intercuartilar
(Q1 - Q3).

Para evaluar la capacidad predictiva de los niveles de fibrindgeno en relacién con la
severidad de HPP se usara la curva ROC con la que se determinaran los valores de
sensibilidad, especificidad, VPP, VPN.
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Disefio del estudio

O Disefio del estudio: observacional, descriptivo, transversal y prospectivo O
Area del estudio: Servicio de Ginecologia y Obstetricia, del HRAEI.

Seleccion de la poblacion

0 Universo: Toda paciente diagnosticada de HPP atendida en el HRAEI, durante el periodo
enero 2023 a marzo 2024, a quienes se determinara su nivel de fibrindgeno, luego la

aplicacién de criterios de gravedad de los HPP para determinar su severidad

Criterios deinclusiony de exclusion
Criterios de inclusidn

Criterios inclusion: toda mujer diagnosticada de HPP inmediato, ingresadas en el

servicio de Ginecologia y Obstetricia,

Criterios de exclusion

- Criterios de exclusion: historias clinicas con datos incompletos.
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Marco muestral
La muestra de conveniencia (n=94) es adecuada para un estudio de un solo centro en

el contexto de una emergencia obstétrica, pero el poder estadistico pudo haberse visto

afectado, como lo sugiere el amplio Intervalo de Confianza.

Tamafo de la muestra

El estudio incluyé a 94 pacientes, un tamafio de muestra limitado que restringe la

generalizacion de los hallazgos.

Definicidn operacional de las variables
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Tabla 1. Definicidn operacional de variables

Variable Definicién Dimension Indicador Escala
Edad Tiempo que Tiempo en afios | Afios cumplidos | Numérica-
lleva viviendo desde el N2 de afios
una persona nacimiento
desde que naci6 referido por la
persona o
registrado en la
historia clinica
Edad Semanas de Obstétrica Semanas de Numérica
gestacional gestacion del gestacion desde | - N2 de
embarazo la FUM o semanas de
actual calculada a por | gestacion
ecografia
registrado en la
historia clinica
Tipo de parto Finalizacibn de | Obstétrica Tipo de Nominal
embarazo por nacimiento - Vaginal
via vaginal o registradoenla | - Cesarea
abdominal historia clinica
Glébulos rojos | Cantidad de Laboratorio Numero de Numeérica -
células glébulos rojos N2 de GR
sanguineas (GR) por ml de
rojas por unidad sangre
de volumen reportado en la
prueba de
laboratorio
Hemoglobina Cantidad de la Laboratorio Concentracion Numérica
proteina dela - Nivel de Hb
contenida en los Hemoglobina
glébulos rojos (Hb) en g/di
por unidad de reportado en la
volumen prueba de
laboratorio
Hematocrito Relacion entre | Laboratorio Hematocrito Numérica
las células y el (Hto) en % - Nivel de Hto

plasma en la
sangre

reportado en la

30



Variable Definicién Dimension Indicador Escala
prueba de
laboratorio
Plaquetas Cantidad de | Laboratorio Numero de | Numérica
plaquetas  por plaquetas  por| - N@ de
unidad de ml de sangre plaquetas
volumen reportado en la
prueba de
laboratorio
TP El tiempo de| Laboratorio Tiempo de| Numérica
protrombina es protrombina - Ne de
un  parametro (TP) reportado | segundosy
que valora la en la prueba de | %.
velocidad de laboratorio
coagulacion de
la sangre
INR El Radio| Laboratorio El Radio, Numeérica
Internacional Internacional - Ne
Normalizado es Normalizado
la relacién entre (INR) reportado
el tiempo de en la prueba de
protrombina laboratorio
encontrando y
uno
estandarizado
TPT Eltiempo parcial | Laboratorio Tiempo parcial | Numérica
de de - Ne de
tromboplastina tromboplastina | segundos
es un parametro (TPT) reportado
que valora Ia en la prueba de
velocidad de laboratorio

coagulacion de
la sangre,
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Fibrinbgeno

Factor | de la
cascada de
coagulacién

Laboratorio

Nivel de
fibrinbgeno en
mg/dl reportado
en la prueba de
laboratorio

Numérica

- <200mg/dI
(alto riesgo de
hemorragia
potparto severa
y complicacion
es)

- >200mg/dl
(bajo riesgo
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Variable Definicién Dimension Indicador Escala
de hemorragia
potparto severa
y
complicacion es)
Comorbilidade | Lapresenciade | Tipo Tipo de| Nominal
S uno o enfermedad - Trastorn os
mas acompafnante hipertensivo
trastornos (o referido por la s
enfermedades) paciente o| - Diabetes
ademas de la registrado en la gestacional
enfermedad o historia clinica Otros
trastorno
primario
Severidad de la | Gravedad de la | Clinica Se  considera | Nominal
Hemorragia hemorragia grave un| - Grave
Postparto ocurrida dentro sangradodeun | - Leve a
de las primeras volumen > moderada
24 horas 1500ml o el
postparto descenso de la

hemoglobina =
4g/dl o]
transfusiones
sanguineas con
> 4 paquetes
globulares o si
se requirio
intervencion
hemostatica
(embolizacion,
ligadura de Ila
arteria,
histerectomia) o
la muerte de la

paciente
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Complicacion
de la
Hemorragia
Postparto

Tipo de
consecuencias
relacionadas
con la
hemorragia
ocurrida en las
primeras 24

horas postparto

Tipo

Tipo de
complicaciones
registradas en
la historia
clinica que se
relaciones con
la Hemorragia
posparto

Nominal

- Shock

- Insuficiencia
Renal

- CID

- Otro
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Variable Definicién Dimension Indicador Escala
Causade la Factor Clinica Causa de la| Nominal
Hemorragia causal hemorragia - Atonia
Postparto asociado a la postparto uterina
hemorragia registrada en la | - Retencionde
ocurrida dentro historia clinica restos
de las primeras - Traumatismo
24 horas - Trastornos
postparto de la
coagulacién
- Otros
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Instrumentos de recolecciéon

Revision de registros: Analisis de historias clinicas y expediente electdnico en el
sistema SaludNess del HRAEI que contienen informacién relevante para la
investigacion.

Muestras biologicas: Recoleccidon de muestras sangre para medir la concentracion

sérica de fibrinbgeno.
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Aspectos éticos

. En base a la naturaleza del estudio y su diseno, no existi 6 riesgos para
las participantes relacionadas con el estudio, sin embargo, la HPP por si mismo
implica la posibilidad de complicaciones y probabilidad de muerte. Toda paciente
una vez diagnosticada de HPP se le manejo de acuerdo al protocolo establecido

para dicha entidad

. Los beneficios potenciales son mayores que los riesgos relacionados con
el estudio, ya que una vez concluido se podra dilucidar la posible asociacidon
entre los niveles bajos de fibrindgeno con la severidad de HPP y su utilidad como

factor

prondéstico.

. El manejo de los datos recolectados en todo momento fue confidencial, el
acceso a la base de datos y formularios fue unicamente por los responsables
directos de la investigacion.

. Previo a la ejecucion del estudio, el protocolo fue revisado y aprobado por

los comités de investigacion y bioética pertinentes.
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Analisis estadistico

Se incluyé a un total de 94 pacientes en este estudio; la muestra estuvo
constituida por mujeres con una edad promedio de 27.8 £ 6.2 afios (Minima de
17, maxima de 41) (Figura 1). Las caracteristicas demograficas y clinicas de la
muestra estudiada se agrupan en la tabla 2.

Numero de pacientes
Variables sociodemograficas
Edad

indice de Masa Corporal (IMC)
Estado civil

Escolaridad

Tabla 2. Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes que participaron

en el estudio.

Soltera
Unioén libre
Casada

Ninguna
Primaria
Secundaria

Educacion media superior

Licenciatura

N (%) o media + DE
94
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Edad

| |

15 20 25 30 35 40 45

afos

Figura 1. Medidas de tendencia central y dispersion de la variable edad de las
pacientes del estudio (Minimo:17, Maximo:41, Media: 27.8 + 6.2, Mediana: 27)

El indice de masa corporal (IMC) promedio fue de 30.5 £ 6.7, demostrando una

tendencia hacia el sobrepeso u obesidad en la muestra analizada (Gréfico 2).

indice de Masa Corporal (IMC)

18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44 46 48 50

indice de Masa Corporal (IMC)

Figura 2. Medidas de tendencia central y dispersion de la variable IMC de las
pacientes del estudio (Minimo:19, Maximo:47.8, Media: 38.58 + 6.2, Mediana:

29.7)

Respecto al estado civil, la mayoria de las participantes se encontraban en unién
libre (59.5%), seguidas por mujeres casadas (22.3%) y solteras (18.1%) (Figura
3). En cuanto al nivel de escolaridad, poco mas de la mitad de las pacientes
habia cursado educacion secundaria (54.2%), mientras que un 23.4% contaba
con educacion media superior y un 17.0% con nivel de licenciatura. Solamente
un pequeno porcentaje reportd educacion primaria (3.2%) o ningun grado escolar
(2.1%) (Gréfico 4).
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Estado civil

60

Recuento

Soltera Union libre Casada

Figura 3. Frecuencias y porcentajes de estado civil de las pacientes del estudio

Escolaridad

60

Recuento

Ninguna Primaria Secundaria Media superior Licenciatura

Figura 4. Frecuencias y porcentajes de escolaridad de las pacientes del estudio La
tabla 3 resume los resultados de las variables ginecoobstétricas, tanto aquellas
relacionadas con los antecedentes personales como aquellas relacionadas con el

embarazo.

Tabla 3. Variables ginecoobstétricas de los pacientes que participaron en el
estudio.

N (%) o media + DE

Variables ginecoobstétricas
Numero de gestas

Numero de pacientes | 94
|
|

2.45 +1.07
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Comorbilidades/complicaciones
Ninguna
Obesidad
Edad avanzada
Acretismo
Enf. Hipertensiva del embarazo
Embarazo gemelar
RPM
DPPNI
Otra
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Via de resolucion del embarazo
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Legrado

Parto

Cesérea

Embarazo ectopico
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Término del RN
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Embarazo molar
Término
Pretérmino
Postérmino
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N

Procedimiento realizado
Ninguna
HTA
Bakri

55 (58.5)
6 (
6 (
Laparotomia 2 (2.
3.
2 (2.

58.5
17.0)
17.0)
1)
Ligadura 2)
Otra 1)
Cantidad de sangrado 1210 £ 567.8
Hemorragia severa
Si 50 (53.2)
No 44 (46.8)

En cuanto a las variables ginecoobstétricas, el numero promedio de gestas por
paciente fue de 2.45 £ 1.07, con una mayor proporcion de pacientes que

mencionaron el antecedente de 2 y 3 gestas (Grafico 5).
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Numero de gestas

Media = 2.45
Desviicién estandar = 1.074

Frecuencia

Numero de gestas

Figura 5. Histograma con la distribucion de numero de gestas reportado por las
pacientes del estudio

En relacion con las comorbilidades o complicaciones asociadas al embarazo, el
35.1% de las pacientes presentd obesidad, mientras que un 34.0% no reporto
ninguna condicion clinica relevante. Dentro de las comorbilidades se reportaron
acretismo placentario (7.4%), enfermedad hipertensiva del embarazo (7.4%),
edad materna avanzada (3.2%), embarazo gemelar (3.2%), ruptura prematura
de membranas (RPM) (3.2%), desprendimiento prematuro de placenta
normoinserta (DPPNI) (2.1%) y otras condiciones (4.2%)(Grafico 6).
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Comorbilidades/Complicaciones
\

4
4.26%

Otra

DPPNI

RPM

Embarazo gemelar
Enf. hipertensiva

Acretismo

Edad avanzada
Obesidad

: 32
Ninguna 34.04%

0 5 10 15 20 25 30 35 40

Figura 6. Frecuencias y porcentajes de comorbilidades y/o complicaciones
presentadas por las pacientes del estudio
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Respecto a la via de resolucion del embarazo, la cesarea fue el procedimiento mas
frecuente, practicado en el 58.5% de los casos, seguida del parto vaginal

(25.5%), legrado uterino (14.8%) y un caso de embarazo ectopico (1.0%) (Figura
7).

Via de resolucion del embarazo

60

Recuento

1
1.06%

Legrado Parto Cesarea Embarazo ectopico

Figura 7. Frecuencias y porcentajes las vias de resolucion del embarazo en las
pacientes del estudio

En cuanto a la edad gestacional al nacimiento, mas de la mitad de los embarazos
fueron resueltos a término (53.2%), mientras que un 43.6% fueron pretérmino y
un 2.1% postérmino; también se registré un caso de embarazo molar
(1.0%)(Grafico 8).
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Término

Recuento

Embarazo molar Término Pretérmino Postérmino

Figura 8. Frecuencias y porcentajes de término del RN de las pacientes del
estudio

En relacion con los procedimientos obstétricos realizados, el 58.5% de las
pacientes no requirio intervencion quirurgica adicional, mientras que el uso de
tamponamiento intrauterino con sonda de Bakri y manejo hipertensivo (HTA)
fueron reportados en 17.0% de los casos cada uno. Otros procedimientos
incluyeron ligadura de vasos uterinos (3.2%), laparotomia exploradora (2.1%), y

otros abordajes quirurgicos no especificados (2.1%)

Cantidad de sangrado Hemorragia severa

4000 ©4000

3500 ©3500

3000 ©3000

2500 ©2500

2000

mililitros
o
Recuento

1500

1000

500
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Figura 9. Izquierda: Figura de cajas con las medidas de tendencia central y
dispersion de la cantidad de sangrado (ml) (Minima: 500, Maxima: 4000, Media:
1210 + 567.8, Mediana: 1070). Derecha: Frecuencias y porcentajes de
hemorragia severa.

La cantidad media de sangrado registrada fue de 1210 £ 567.8 ml. En términos
clinicos, el 53.2% de las pacientes desarroll6 hemorragia obstétrica severa,
mientras que el 46.8% restante no cumplié criterios para esta clasificacion
(Figura 9).

La tabla 4 agrupa los resultados de las pruebas bioquimicas realizadas a las
pacientes. El recuento promedio de eritrocitos fue de 4.43 + 4.15 millones/mm?,

mientras que el hematocrito promedio se ubicd en 34.5 £ 5.16%.

Tabla 4. Variables bioquimicas de los pacientes que participaron en el
estudio.
N (%) o media + DE
Numero de pacientes 94
Variables bioquimicas
Eritrocitos 443 £4.15
Hematocrito 34.5+£5.16
Hemoglobina (Hb)
Preparto 11.6 £1.62
Posparto 9.17 £1.41
Pruebas de coagulacién
Tiempo de trombina (TT) 13.13+£1.20
Tiempo de protrombina (TP) 114 +£2.79
Tiempo de tromboplastina parcial activado (TTPa) 284 +34
INR 1.01 £0.10
Fibrinbgeno 389.5+1134
Normal 2(2.13)
Hipofibrinogemia 92 (97.8)
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El analisis de los niveles de hemoglobina (Hb) antes y después del parto mostro
una disminucidn significativa en los valores posteriores al evento obstétrico.
Segun el grafico de cajas, la hemoglobina preparto presenté una media de 11.62
+ 1.62 mg/dL, con valores minimos y maximos de 2.5 y 43.8 mg/dL,
respectivamente, y una mediana de 11.8 mg/dL. En contraste, los valores
posparto se redujeron a una media de 9.17 + 1.41 mg/dL, con un rango de 6 a
12.7 mg/dL, y una mediana de 9.10 mg/dL (Grafico 10).

Hemoglobina (Hb)

Hemoglobina (Postparto) l— —|

Hemoglobina (preparto) I : —|

6 7 8 9 10 1" 12 13 14 15 16

Figura 10. Figura de cajas con las medidas de tendencia central y dispersion de
la cantidad de hemoglobina (mg/dL) antes y después del parto (Preparto:
Minima: 7.5, Maxima: 43.8, Media: 11.62 £ 1.62, Mediana: 11.8) (Posparto:
Minima: 6, Maxima: 12.7, Media: 9.17 £ 1.41, Mediana: 9.10). Prueba T
muestras pareadas: p=.000
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La diferencia entre los niveles de hemoglobina antes y después del parto fue
analizada mediante una prueba t para muestras pareadas, la cual mostré una
significancia estadistica alta (p = 0.000).

Las pruebas de coagulacién revelaron un tiempo de trombina (TT) promedio de

13.13 £ 1.20 segundos, un tiempo de protrombina (TP) de 11.4 +2.79 segundos,
y un tiempo de tromboplastina parcial activado (TTPa) de 28.4 t+ 3.4 segundos.
El indice internacional normalizado (INR) tuvo un valor medio de 1.01 + 0.10,
dentro de los limites fisiologicos esperados para la poblacion obstétrica (Figura
11).

Tiempos de coagulacion

0 5 10 15 20 25 30 35 40
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Figura 11. Figura de cajas con las medidas de tendencia central y dispersion de
los resultados de las pruebas de coagulacion (TT. Maxima: 10.3, Minima:16.6,
Media:13.3 £ 1.2, mediana:12.8)(TP. Maxima:29.4, Minima:1.2, Media: 11.4 £
2.7) (PTTa. Maxima: 38.1, Minima:21.6, Media:28.4 + 3.4, Mediana: 28.2)
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Figura 12. Figura de cajas con las medidas de tendencia central y dispersion de
los resultados de INR (Maxima: 0.83, Minima:1.3, Media:1.01 £ 0.1,
mediana:1.0

Respecto a los niveles séricos de fibrindbgeno, el promedio fue de 389.5 £+ 113.4

mg/dL. No obstante, se identific6 que el 97.8% de las pacientes presento
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hipofibrinogenemia segun los criterios definidos para el estudio, mientras que solo

un 2.13% tuvo niveles considerados normales (Grafico 13).
Hipofibrinogemia

100

Recuento

No Si

Figura 13. Izquierda: Figura de cajas con las medidas de tendencia central y
dispersion de los resultados de fibrindgeno (Maxima: 128, Minima:719, Media:
389.5 + 113.4, mediana: 375). Derecha: Frecuencias y porcentajes de
hipofibrinogemia entre las pacientes del estudio.

Con respecto al analisis inferencial, se evalud la asociacién entre los niveles
séricos de fibrindbgeno y la cantidad de sangrado mediante un analisis de
correlacién de Spearman. El resultado mostré un coeficiente de correlacion de
Spearman de -0.69, con un valor de p estadisticamente no significativo (p =

0.507).

Posteriormente, se analiz6 la asociacion entre la hipofibrinogenemia y la
presencia de hemorragia obstétrica severa mediante una tabla de contingencia
2x2. Los resultados mostraron que 2 pacientes con hipofibrinogenemia
presentaron hemorragia severa, mientras que no se registraron casos sin
hemorragia severa dentro de este grupo.

En contraste, entre las pacientes sin hipofibrinogenemia, 48 desarrollaron
hemorragia severa y 44 no la presentaron (Tabla 5).

El calculo del odds ratio corregido mediante el método de Haldane-Anscombe fue de
4.59, con un intervalo de confianza al 95% de 0.21 a 98.45. En cuanto a las métricas
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de desempeiio diagndstico, se obtuvo una sensibilidad de 4% y una especificidad
del 100%. El valor predictivo positivo (VPP) también fue del 100%.

Tabla 5. Calculo de OR de hipofibrinogemia como factor de riesgo para el
desarrollo de hemorragia severa

Hemorragia severa Sin hemorragia severa
Hipofibrinogemia 2 0
Sin hipofibrinogemia 48 44

Odds Ratio= 4.59 (IC: 0.21 - 98.45)

Sensibilidad =VP/ (VP +FN)=2/(2+48)=2/50=4%

Especificidad = VN / (VN + FP) =44/ (44 + 0) = 100%

Valor Predictivo Positivo (VPP) =VP/ (VP + FP)=2/(2 + 0) = 100% Valor
Predictivo Negativo (VPN) = VN / (VN + FN) =44/ (44 + 48) = 47%
Resultados

Se realiz6 un analisis de curva ROC para evaluar la capacidad discriminativa del
nivel sérico de fibrinbgeno como predictor de hemorragia obstétrica severa
(Grafico 13). El area bajo la curva (AUC) fue de 0.452, con un error estandar de
0.060. El intervalo de confianza al 95% se ubico entre 0.335 y 0.570, y el valor
de significancia asintética fue de p = 0.426. Estos resultados indican que el
fibrinbgeno no mostr6 una capacidad discriminativa estadisticamente
significativa para diferenciar entre pacientes con y sin hemorragia severa, ya que

el valor del AUC se encuentra cerca de 0.5 e incluso por debajo de este umbral.
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Figura 14. Curva ROQ de valores de fibrindgeno preparto como predictor de
hemorragia severa. (Area bajo la curva: .462, IC: 0.335-0.570. Valor p= 0.426)

Discusion

La presente investigacion tuvo como objetivo principal describir las
caracteristicas sociodemograficas, clinicas y bioquimicas de la poblacion
estudiada, con un enfoque en la evaluacién de los niveles de fibrinbgeno como
factor predictor de hemorragia obstétrica severa (HOS). Los hallazgos revelan
una serie de caracteristicas clinicas relevantes en la muestra de 94 pacientes,
asi como resultados concluyentes respecto a la capacidad diagnostica y

predictiva del fibrindgeno.

La muestra estudiada estuvo compuesta por mujeres con una edad promedio de
27.8+6.2 anos , con la mayoria en union libre (59.5%) y un nivel de escolaridad
predominante de secundaria (54.2%). Desde el punto de vista clinico, la media
del indice de Masa Corporal (IMC) de 30.5+6.7 kg/m? sugiere una alta
prevalencia de sobrepeso u obesidad en la poblacion analizada. De hecho, la
obesidad fue la comorbilidad mas reportada (35.1%), superando a otras
complicaciones como el acretismo placentario y la enfermedad hipertensiva del

embarazo (ambas con 7.4%). Este perfil demografico y clinico es crucial para
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contextualizar los resultados, ya que la obesidad y las comorbilidades obstétricas
son conocidas como factores de riesgo para el desarrollo de complicaciones

hemorragicas.

Es particularmente relevante la alta frecuencia de cesarea como via de
resolucién del embarazo (58.5%), un factor que, si bien no se analizé como
causa de HOS, es un procedimiento quirargico con un riesgo inherente de
sangrado en comparacion con el parto vaginal (70)(9). Clinicamente, el 43.6%
de los embarazos fueron resueltos en periodo pretérmino, lo que indica una
poblacién con alta complejidad obstétrica. La cantidad media de sangrado
registrada fue de 1210+567.8 ml , y mas de la mitad de las pacientes (53.2%)
cumplié con criterios para hemorragia obstétrica severa, lo que subraya la
gravedad y la necesidad de herramientas predictivas en este grupo.

Los resultados bioquimicos confirmaron un impacto significativo del evento
obstétrico en el estado hematolégico de las pacientes. Se observd una
disminucién altamente significativa (p=0.000) en los niveles de hemoglobina (Hb)
entre el preparto (11.6£1.62 mg/dL) y el posparto (9.17£1.41 mg/dL), lo cual es

un hallazgo esperado y coherente con el volumen de sangrado reportado.

En cuanto al fibrindgeno, el hallazgo mas destacado fue que el 97.8% de las
pacientes presento hipofibrinogenemia segun los criterios definidos para el
estudio, a pesar de que el valor promedio (389.5£113.4 mg/dL) podria parecer
aceptable sin el contexto de la coagulopatia obstétrica, lo que contrasta con la
bibliografia internacional donde se detalla la asociacion estadistica de niveles
bajos de fibrindgeno con la HPP (9,54). Este hallazgo es crucial, ya que
establece que la gran mayoria de la muestra presentaba una alteracién en la

coagulacion.

El analisis inferencial buscé establecer la utilidad clinica del fibrinbgeno como
predictor de HOS. A pesar de la alta prevalencia de hipofibrinogenemia, la
correlaciéon de Spearman entre los niveles séricos de fibrindbgeno y la cantidad
de sangrado no fue estadisticamente significativa (rs=-0.69,p=0.507).
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Este resultado se refuerza con el analisis de la curva ROC, donde el Area Bajo
la Curva (AUC) de 0.452 (p=0.426) demostrd que el nivel sérico de fibrindbgeno
no tiene capacidad discriminativa estadisticamente significativa para diferenciar
a las pacientes con y sin hemorragia severa. Un AUC tan cercano o por debajo

de 0.5 sugiere que el valor predictivo es comparable al azar.

Esta conclusion contrasta con la literatura internacional (9), donde umbrales de
fibrindgeno suelen ser utilizados como un predictor robusto y precoz de HOS y
de la necesidad de transfusidén masiva (71,72). Es posible que la elevada
proporcién de hipofibrinogenemia (97.8%) en la muestra, determinada por los
criterios especificos del estudio, haya limitado la variabilidad necesaria para

establecer una correlacion y un valor de corte predictivo.

El calculo del Odds Ratio (OR) para la hipofibrinogenemia como factor de riesgo
para HOS arrojoé un OR de 4.59 (IC 95%: 0.21-98.45). Si bien el OR puntual
sugiere que la hipofibrinogenemia podria aumentar el riesgo en mas de cuatro
veces, el amplio intervalo de confianza que incluye la unidad indica que este
resultado no es estadisticamente significativo. Ademas, las métricas de
desempefo diagndstico revelaron una sensibilidad extremadamente baja (4%),
lo que implica que el criterio de hipofibrinogenemia utilizado falla en identificar a
la gran mayoria de las pacientes que desarrollaron HOS. Aunque la especificidad
(100%) y el VPP (100%) son perfectos (debido a que solo 2 pacientes con
hipofibrinogenemia desarrollaron HOS, y ningun paciente sin hipofibrinogenemia
desarroll6 HOS ), la baja sensibilidad anula su utilidad como prueba de screening

o predictor efectivo de HOS en el contexto de esta muestra.
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Conclusion

Los resultados indican que, si bien la hipofibrinogenemia es una condicién
altamente prevalente en esta cohorte de pacientes con alta complejidad
obstétrica y HOS, el valor sérico del fibrinbgeno preparto, bajo los criterios y
metodologias utilizados, no funciona como un predictor independiente y
estadisticamente significativo para el desarrollo de hemorragia obstétrica severa.
La falta de capacidad discriminativa (AUC cercano a 0.5) y la baja sensibilidad
sugieren que la prediccion de HOS en esta poblacion requiere la integracion de
multiples factores de riesgo (clinicos y demograficos) en lugar de depender

unicamente de un umbral de fibrindgeno.

Para futuras investigaciones, se recomienda explorar la utilidad del fibrinbgeno
como predictor utilizando diferentes puntos de corte, asi como la inclusion de
otras pruebas viscoelasticas (tromboelastografia) para una evaluaciéon dinamica
y mas precisa de la funcién hemostatica, ademas de validar un modelo predictivo
que integre las comorbilidades clinicas observadas (como la obesidad y las

complicaciones obstétricas) en esta poblacion.
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