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2. RESUMEN

La trombocitosis esencial (TE) es una neoplasia mieloproliferativa cronica que se
caracteriza por la proliferacion clonal de megacariocitos y un aumento sostenido en
el nimero de plaquetas. Esta condicion se asocia con un riesgo significativo de
eventos tromboembolicos, los cuales constituyen causa importante de morbilidad y
mortalidad. Si bien se han identificado factores clinicos y moleculares asociados a
trombosis en cohortes internacionales, existe escasa informaciéon sobre su
comportamiento en la poblacion peruana. Objetivo: Describir las caracteristicas
clinicas, hematoldgicas, moleculares y la frecuencia de eventos tromboembdlicos
en pacientes con diagndstico de trombocitosis esencial atendidos en el Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins entre los afios 2020 y 2024. Disefio del
estudio: Estudio observacional, descriptivo. Poblacién: Pacientes mayores de 18
con diagndstico de trombocitosis esencial segin criterios OMS, diagnosticados
entre 2020 y 2024. Se incluird a toda la poblacion que cumplan los criterios
inclusion y exclusion. Procedimientos: La recoleccion de datos se realizara en el
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, a partir de historias clinicas
electronicas. Se empleara una ficha estructurada que incluira como instrumentos
externos el puntaje IPSET (2015) Analisis estadistico: Se realizara estadistica
descriptiva usando medidas de tendencia central y dispersion para variables

cuantitativas y frecuencias para relativas.
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3. INTRODUCCION

La trombocitosis se caracteriza por un niumero elevado de plaquetas circulantes
(>450 x 10°/L) y, en la mayoria de los casos, es una respuesta reactiva frente a
diversas condiciones como infecciones, inflamacion, cancer, hemorragias agudas,
hemodlisis, esplenectomia. En estas condiciones descritas, el aumento de plaquetas
generalmente no lleva necesariamente a un mayor riesgo de trombosis o hemorragia
(1). Sin embargo, en la TE, por ser una condiciéon en donde las plaquetas suelen ser
funcionalmente anormales, su incremento estd cercanamente vinculado a
complicaciones tromboticas y hemorragicas (2).
La TE es una neoplasia mieloproliferativa cronica (NMP) la cual es caracterizada
por una expansion clonal de megacariocitos que lleva a una produccion excesiva de
plaquetas. Esta enfermedad es parte del grupo de sindromes mieloproliferativos
BCR-ABL negativos, junto con la policitemia vera (PV) y la mielofibrosis primaria
(3). En las ultimas décadas, el estudio de las mutaciones somaticas adquiridas,
especificamente en los genes JAK2, CALR y MPL, ha permitido una mejor
caracterizacion de esta enfermedad. En cuanto a estas mutaciones moleculares,
alrededor del 50-60% de los pacientes con TE presentan la mutacion JAK2V617F,
mientras que las mutaciones en CALR y MPL son menos frecuentes. Estudios de
cohorte, como el realizado en Cuba, han confirmado esta distribucién molecular,
donde se encuentra una frecuencia de JAK2V617F del 67.5% en una serie de 40
pacientes adultos, ademas los hallazgos de un predominio femenino y una mediana
de edad al diagnostico de 51 afios (3). Cuando se cuenta con estudios moleculares
completos, se considera “triple negativo” a los pacientes que no presentan ninguna

de estas tres mutaciones (4,5). Sin embargo, en algunos centros, como ocurre en



nuestro hospital, no todos los pacientes acceden al estudio completo por falta de
reactivos para CALR y MPL, esto conlleva que una parte importante de los casos
quede con perfil molecular incompleto.
Uno de los aspectos clinicos mas relevantes de la trombocitosis esencial es su
elevada predisposicion al desarrollo de complicaciones tromboembolicas, las cuales
constituyen la principal causa de morbimortalidad en esta enfermedad. Los eventos
tromboticos pueden ser arteriales, como infarto cerebral, infarto agudo de miocardio
y trombosis arterial periférica, o venosos, incluyendo trombosis venosa profunda,
embolia pulmonar y trombosis esplacnica. Estudios internacionales han reportado
una incidencia global de eventos trombdticos en aproximadamente 20-30% de los
pacientes con TE, siendo mas frecuentes los eventos arteriales que los venosos
(6,7).

Existen diversos factores clinicos y bioldgicos los cuales se han asociado al riesgo
trombdtico los cuales son importantes a tomar en cuenta cuando se evalue a un
paciente con este diagnostico. Clasicamente, se ha considerado la edad mayor de
60 afos y la historia previa de trombosis como los principales determinantes del
riesgo, conformando asi la estratificaciéon convencional de riesgo alto y bajo.
Actualmente se cuenta con estudios mas recientes que han demostrado que otros
factores como la presencia de la mutacion JAK2V617F y la coexistencia de factores
de riesgo cardiovascular (hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipidemia y
tabaquismo) también influyen significativamente en la probabilidad de presentar
eventos tromboembolicos (6—10). Por ello, se han desarrollado modelos de riesgo
como el IPSET-thrombosis y su version revisada, que juntan estas variables para

una mejor prediccion del riesgo y toma de decisiones terapéuticas (8).



A nivel molecular, la mutacion JAK2 se ha vinculado con un fenotipo mas
trombogénico en comparacion con CALR o MPL. Su presencia se ha relacionado
con mayor riesgo tanto de trombosis arterial como venosa, especialmente en la
poblacion de pacientes jovenes sin antecedentes de trombosis (3,4). Asimismo, se
ha encontrado una mayor incidencia de eventos en pacientes con factores
cardiovasculares concomitantes, lo cual resalta la necesidad de un enfoque integral
en la evaluacion del riesgo del paciente.
En el contexto local, existe una limitada caracterizacion clinica, laboratoriales y
molecular de los pacientes con trombocitosis esencial, asi como escasa informacion
sobre la frecuencia y distribucion de las complicaciones tromboticas. No se cuenta
con estudios que caracterizan el perfil de esta enfermedad en la poblacion peruana,
por lo cual resulta dificultoso la comparacion con series internacionales. Asimismo,
en los hospitales de referencia del pais no siempre se dispone de estudios
moleculares completos, lo que limita el diagndstico, la estratificacion de riesgo y
resalta la importancia de conocer las caracteristicas clinicas y evolutivas de los
pacientes en nuestro medio para un mejor seguimiento y manejo individualizado.
En consecuencia, se hace necesario generar evidencia local acerca de las
caracteristicas clinicas, laboratoriales, moleculares y evolutivas de los pacientes con
trombocitosis esencial, con especial atencion a la frecuencia y distribucion de los
eventos tromboembolicos ya que es parte importante de la morbimortalidad. La
descripcion de estos hallazgos permitira conocer el perfil epidemioldgico de esta
enfermedad en nuestro medio, compararlo con reportes internacionales y aportar
informacion util para la atencidon y seguimiento de esta poblacion en el contexto

nacional.



Por tanto, surge la siguiente pregunta de investigacion: ;Cudles son las
caracteristicas clinicas, laboratoriales, moleculares y la frecuencia de eventos
tromboembdlicos en pacientes con trombocitosis esencial atendidos en un hospital
de referencia del Pera?
El presente estudio se justifica por la imperiosa necesidad de aportar conocimiento
local sobre una enfermedad poco frecuente pero clinicamente relevante como la
trombocitosis esencial debido a sus complicaciones a mediano y largo plazo. La
descripcion de las caracteristicas clinicas, moleculares y evolutivas de esta
poblacion permitird conocer mejor su perfil en el contexto nacional, asi como la

frecuencia y distribucion de los eventos tromboembolicos asociados.

4. OBJETIVOS

Objetivo general

Describir las caracteristicas clinicas, hematologicas, moleculares y la frecuencia de
eventos tromboembolicos en pacientes con diagnostico de trombocitosis esencial
atendidos en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins entre los afios 2020

y 2024

Objetivos especificos

e Determinar las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de pacientes con
trombocitosis esencial atendidos en un hospital de referencia del Peru del
2020 al 2024.

o Describir los hallazgos laboratoriales y moleculares (hemograma,

mutaciones, cariotipo).



e Estimar la frecuencia y localizacion de eventos tromboticos en esta cohorte
de pacientes.
e Describir el tratamiento recibido y la evolucion clinica durante el

seguimiento.

5. MATERIAL Y METODO
a) Disefio del estudio
Se llevara a cabo un estudio observacional descriptivo.

b) Poblacion:

Pacientes mayores de 18 afios que fueron diagnosticados con trombocitosis esencial
en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins en Lima, Peru durante los afios

2020y 2024.

Criterios de inclusion:

e Pacientes con diagndstico confirmado de trombocitosis esencial.

e Edad > 18 afios.

e Seguimiento clinico documentado en el hospital durante el periodo del
estudio.

e Registro de variables clinicas, hematologicas o de eventos tromboticos en

la base de datos.

Criterios de exclusion:

e Pacientes con diagnodstico dudoso o no confirmado de trombocitosis
esencial.

e Registros incompletos que impidan el analisis.



e Diagnostico de otra enfermedad mieloproliferativa concomitante

¢) Muestra: Se realizard un muestreo por conveniencia segun cumplan los criterios

de seleccion propuestos.

d) Definicion operacional de variables:

Variable Rol en el | Tipo Escala de | Definicion Registro /
estudio medicion | operacional Codificacion
Evento Principal | Cualitativa | Nominal Presencia  de | 1=Si,0=No
tromboemboli Dicotomic trombosis
co a arterial 0
venosa
documentada
mediante
historia clinica
o estudios de
imagen, en
cualquier
momento  del
curso de Ia
enfermedad.
Localizacion | Descripti | Cualitativa | Nominal Sitio anatomico | 1 = Espléacnico; 2 =
del evento | va politomica de la trombosis | Extremidades
trombético documentada inferiores; 3 =
Coronario; 4 =
Yugular; 5
Cerebral;, 6 =
Pulmonar; 7 = Otro
Sexo Descripti | Cualitativa | Nominal Sexo biologico |1 = Femenino 2=
va dicotomica registrado  en | Masculino
historia clinica
Edad Descripti | Cualitativa | Nominal Edad en afos | Valor  numérico
va dicotomica cumplidos (Afos)

registrada en la




historia clinica
al momento del
diagnostico de
TE

Riesgo Descripti | Cualitativa | Ordinal Estratificacion | 0 = Muy bajo; 1 =
IPSET- va Ordinal de riesgo segun | Bajo; 2 =
Trombosis score IPSET- | Intermedio; 3 =
trombosis Alto
(edad, JAK2,
antecedentes de
trombosis,
factores CV).
Mutacion Descripti | Cualitativa | Nominal Resultado 1 = Positivo, 0 =
JAK2V617F | va tricotomica molecular  de | Negativo, 9 = No
JAK2V617F estudiado
Factores de | Descripti | Cualitativa | Nominal Presencia de al | 1 =Si, 0=No
riesgo va dicotomica menos uno:
cardiovascula hipertension,
r diabetes,
dislipidemia o
tabaquismo
Cariotipo Descripti | Cualitativo | Nominal Resultado del |0 = Normal; 1 =
VO tricotdmic estudio Anormal; 9 = No
0 citogenético realizado
convencional.
Tratamiento | Descripti | Cualitativa | Nominal Conducta 0 = Observacion; 1
inicial VO dicotomica terapéutica = ASA; 2=HU; 3
adoptada tras el | = ASA+HU; 4 =
diagnostico. Anticoagulacion; 5

= HU+Anticoag; 6

ASA-+HU+Anticoa

g




Transformaci | Descripti | Cualitativa | Nominal | Evolucién al0 = No; 1 =
on va Dicotémic otra neoplasia | Mielofibrosis; 2 =
a mieloproliferati | Leucemia aguda
va
Hemoglobina | Descripti | Cuantitativ | Razon Valor de | Valor numérico
va a continua hemoglobina
(g/dL) mas cercano
al diagndstico
Leucocitos Descripti | Cuantitativ | Razon Conteo de | Valor numérico
va a continua leucocitos
(x10°/L)  mas
cercano al
diagnostico.
Plaquetas Descripti | Cuantitativ | Razén Recuento de | Valor numérico
va a continua plaquetas
(x10°/L)  mas
cercano al
diagnostico.

e) Procedimientos y técnicas:

Se solicitara evaluacion y aprobacion del proyecto de investigacion del comité de

¢tica del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, posterior, se accedera a la

historia clinica electronica, seguido a esto, se procedera al llenado de la ficha de

recoleccion de datos para su procesamiento, toda la recoleccion de datos se llevara

a cabo en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins durante Mayo del 2026.

En la ficha de recoleccion de datos se usara como unico instrumento externo la

IPSET (2015).

) Aspectos éticos del estudio:




Este proyecto sera evaluado y aprobado por el Comité de Etica de la Universidad

Peruana Cayetano Heredia antes de su ejecucion.

Al utilizar informacion secundaria proveniente de historias clinicas y bases de datos
institucionales, no se requerird contacto directo con los pacientes. Se resguardara la
identidad de los participantes mediante la asignacion de un codigo unico. La base
de datos serd almacenada en un archivo digital el cual estard restringido mediante
usuario y contrasefia. Se garantizara la confidencialidad de los datos conforme a los

principios éticos de la Declaracion de Helsinki.

g) Plan de analisis

El procesamiento estadistico se realizard con StataNow/SE 19.5. Las variables
cuantitativas seran sometidas a pruebas de normalidad, de acuerdo con el
comportamiento de la distribucion, se describiran mediante promedio y desviacion
estandar en caso de normalidad, o mediana y rango intercuartilico cuando no
cumplan este supuesto. Las variables cualitativas se expresaran como frecuencias

relativas y absolutas.
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

El presente estudio serd autofinanciado por la investigadora principal

Concepto Monto (S/.)

Papeleria, uso de material electronico | 150.00

Procesamiento estadistico 300.00

Transporte (traslados al hospital, | 100.00

reuniones)

Publicacion en revista cientifica 200.00
Otros imprevistos 100.00
Total estimado 850.00
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Ficha de Recoleccion de Datos

Proyecto: Perfil clinico-hematologico y frecuencia de eventos tromboembolicos en

pacientes con Trombocitosis Esencial atendidos en el Hospital Nacional Edgardo

Rebagliati Martins entre 2020 y 2024

Cddigo del paciente:

Datos demograficos

Edad (afios):

Sexo: [0 Masculino O Femenino

1.

Caracteristicas clinicas al diagnostico

Factores de riesgo cardiovascular: [0 Ninguno [0 HTA O DM 0O
Tabaquismo [ Dislipidemia

Antecedente de cancer no hematologico: L1 Si [ No

Resultado de JAK2: [ Positivo [J Negativo [J No realizado

Resultado de MPL: [ Positivo [1 Negativo [ No realizado

Resultado de CALR [ Positivo [ Negativo L1 No realizado
Hemoglobina (g/dL):

Leucocitos (mm?):

Neutrofilos (mm?):

Plaquetas (mm?):

Trombosis: L1 Si L1 No

Si trombosis: [ Arterial [1 Venoso | Lugar:

Riesgo IPSET- Trombosis revisado: [1 Muy bajo riesgo [1 Bajo riesgo [l

Riesgo Intermedio [ Alto riesgo

13



Cariotipo: [J Normal [1 Anormal [J No realizado
. Tratamiento: O Hidroxicarbamida [J Acido acetil salicilico O Observacion
[] Anticoagulante

. Transformacién L1 Mielofibrosis L1 Leucemia Aguda
Seguimiento y desenlaces

Muerte por trombosis: [ Si [ No

14



	54355fbc6c0cbc51bb46dab621d4bca13b257e5bfaa0f7825dce3e6140b24df6.pdf
	declaración de originalidad
	54355fbc6c0cbc51bb46dab621d4bca13b257e5bfaa0f7825dce3e6140b24df6.pdf

