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RESUMEN

Introduccion: El brote de neumonia atipica (COVID-19) producido por el SARS-CoV-2 ha traido
consigo multiples complicaciones en los diferentes grupos poblacionales, siendo las gestantes uno
de los grupos mas vulnerables debido al riesgo no solo materno sino también neonatal. La
preeclampsia es un estado de inmunosupresion por lo que dicha infeccion podria empeorar el
estado inflamatorio de las mujeres embarazadas. Objetivo: Evaluar la relacion entre la infeccion
por SARS-CoV-2 en gestantes y preeclampsia en el Hospital Regional Eleazar Guzman Barron
durante el periodo marzo del 2020 a diciembre del 2021. Materiales y métodos: Estudio
observacional, retrospectivo, analitico de tipo casos y controles. Se registré 285 gestantes en el
periodo de estudio, de las cuales 95 con diagndstico de preeclampsia y que anteriormente hayan o
no tenido infeccién por SARS-CoV-2 con el grupo control (190) de gestantes sin diagnostico de
preeclampsia que hayan o no tenido infeccion por SARS-CoV-2. Se emple6 el programa Microsoft
Excel 2019 para digitar la informacién y el Software Estadistico SPSS version 25 para el analisis
estadistico Chi cuadrado (X?) y Odds ratio (OR) con un IC del 95%. Resultados: En el analisis
estadistico de las variables, se obtuvo un valor de Chi cuadrado (X2) =0.156 con p= 0.693, cifra
que nos lleva a negar la relacion estadisticamente significativa entre la infeccion por SARS-CoV-
2 en gestantes y preeclampsia. Conclusion: El estudio realizado evidencid que la infeccion por
SARS-CoV-2 podria no ser un factor de riesgo asociado a Preeclampsia en gestantes atendidas en

el hospital Regional Eleazar Guzman Barron durante el periodo marzo 2020 a diciembre del 2021.

Palabras clave: Infeccion por SARS-CoV-2, COVID-19, Preeclampsia.
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ABSTRACT
Introduction: The outbreak of atypical pneumonia (COVID-19) caused by SARS-CoV-2 has

brought with it multiple complications in different population groups, with pregnant women being
one of the most vulnerable groups due to not only maternal but also neonatal risk. Preeclampsia is
a state of immunosuppression, so this infection could worsen the inflammatory state of pregnant
women. Objective: To evaluate the relationship between SARS-CoV-2 infection in pregnant
women and preeclampsia at the Eledzar Guzméan Barron Regional Hospital during the period
March 2020 to December 2021. Materials and methods: Observational, retrospective, case-type
analytical study. controls. 285 pregnant women were registered in the study period, of which 95
with a diagnosis of preeclampsia and who had or had not previously had SARS-CoV-2 infection
with the control group (190) of pregnant women without a diagnosis of preeclampsia who had or
had not had SARS-CoV-2 infection. The Microsoft Excel 2019 program was used to enter the
information and the SPSS Statistical Software version 25 was used for the statistical analysis Chi
square (X2) and Odds ratio (OR) with a 95% CI. Results: In the statistical analysis of the variables,
a Chi square value (X2) =0.156 with p= 0.693 was obtained, a figure that leads us to deny the
statistically significant relationship between SARS-CoV-2 infection in pregnant women and
preeclampsia. Conclusion: The study carried out showed that SARS-CoV-2 infection could not be
a risk factor associated with Preeclampsia in pregnant women treated at the Eleazar Guzman

Barron Regional Hospital during the period March 2020 to December 2021.

Keywords: SARS-CoV-2 infection, COVID-19, Preeclampsia.
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I. INTRODUCCION

1. DESCRIPCION Y FORMULACION DEL PROBLEMA

El 31 de diciembre del afio 2019 fue notificado por primera vez en la ciudad de Wuhan,
provincia de Hubei, en China; un brote de neumonia atipica (OMS, 2023a), esta enfermedad
se dio a conocer por la Organizaciéon Mundial de la Salud con el nombre de COVID-19, un
virus totalmente nuevo que se incluydé como un miembro de la familia de los SARS-CoV
(OMS, 2023b). Se declaro a la epidemia de COVID-19 como una emergencia de salud publica
internacional a finales de Enero del 2020 y posteriormente el 11 de marzo del 2020 se anuncia
que la nueva enfermedad podia denominarse como pandemia, a causa de haberse extendido
por varios continentes, paises y se encontraba afectando a un considerable nimero de persona
(OPS, 2023a). El 6 de marzo de 2020 se identifico el primer caso de COVID-19 en Peru y el
16 de marzo se impuso una cuarentena a nivel nacional (Cuba, 2021; Gutiérrez-Tudela, 2021),
actualmente segun la sala situacional COVID-19 Peru se reporta un total de casos de 4 500 066

siendo uno de los paises mas afectados a nivel mundial (MINSA, 2023).

La infeccion por SARS-CoV-2 ha traido consigo multiples complicaciones en los diferentes
grupos poblacionales, siendo las gestantes uno de los grupos mas vulnerables debido al riesgo
no solo materno sino también neonatal, las cuales en algunos casos mas severos incluyen la
muerte (Escobedo Medina, 2022). La mortalidad materna es un problema que enfrentan las
organizaciones proveedoras de salud tanto a nivel local, nacional y mundial, al punto de estar
incluida como uno de los objetivos de desarrollo sostenible para el afio 2030 (OPS, 2023b). En
el contexto de la pandemia, esta mortalidad materna se vio en aumento debido a que las
gestantes no fueron ingresadas a cuidados intensivos de forma pertinente, llegando a fallecer
un 35% de ellas (Maza-Arnedo et al., 2022). En comparacion con las gestantes sin SARS-CoV-
2, las gestantes con la infeccion corren un mayor riesgo de morbilidad compuesta, ingreso en
la unidad de cuidados intensivos, soporte ventilatorio, preeclampsia y parto prematuro (Stack

& Brady, 2023).

Asimismo, las enfermedades hipertensivas del embarazo son una de las principales causas de
muerte materna; aunque el porcentaje es mucho mas bajo en paises de ingresos altos, en

Latinoamérica representa aproximadamente el 26% (ACOG, 2023). Dentro de estos trastornos
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hipertensivos se encuentra la preeclampsia, la cual complica hasta el 8% de los embarazos a
nivel mundial, ya que afecta a drganos blancos y esto afecta la salud de la madre y del feto o
recién nacido (Vigil-De Gracia et al., 2023). La prevalencia en Peru es del 3 a 15%, ocupando
el segundo lugar de fallecimiento materno en los establecimientos de salud del pais. Ademas,
la preeclampsia represent6 el 63% de todas las causas directas de interrupcion del embarazo

entre los afios 2006 y 2016. (Instituto Nacional Materno Perinatal, 2023).

El aumento en la prevalencia de las multiples enfermedades relacionadas con la gestacion
durante la pandemia, hizo que se planteen multiples hipotesis acerca de la complicacion de
estas patologias por la infeccion SARS-CoV-2. Dado que se cree que la placentacion anormal
causa hipoperfusion, disfuncion placentaria y estrés sincitiotrofoblasto, esta infeccion puede
estar asociada con cambios fisiopatologicos en el metabolismo y la funcidon inmune durante el
embarazo. Posibilidades adicionales que podrian considerarse incluyen trastornos
inmunolégicos, estrés oxidativo, desequilibrios en los factores angiogénicos placentarios
circulantes y modificaciones en el sistema renina-angiotensina (Kumar et al., 2023; Nuela
Masaquiza, 2023). Ademads, se considera que una caracteristica de la preeclampsia es el
aumento excesivo de citoquinas proinflamatorias que causan disfuncion placentaria y
complicaciones sistémicas maternas; por lo tanto, la infeccion por SARS-CoV-2 con
preeclampsia superpuesta podria empeorar el estado inflamatorio de las mujeres embarazadas

(Angulo Fernandez & Olivera Rojas, 2023).

Existen diversos estudios que plantean la posible relacion entre el riesgo de preeclampsiay la
infeccion por SARS-CoV-2 durante el embarazo (Mira et al., 2023; Papageorghiou et al., 2021;
Wei et al., 2021); sin embargo, la mayoria de estas investigaciones son extranjeras mientras
que a nivel nacional ain no se cuenta con estudios de calidad. Debido a lo cual, nuestra
investigacion se realizara en el Hospital Regional Eleazar Guzman Barrdon, que es el hospital
de referencia en Chimbote y cuenta con la mayor casuistica sobre preeclampsia durante el

periodo de pandemia.

Por todo lo anteriormente descrito, se considerd realizar el presente estudio planteando la
siguiente interrogante: ;Es la infeccion por SARS-CoV-2 un factor de riesgo para el
desarrollo de preeclampsia en el Hospital Regional Eleazar Guzman Barron-Chimbote

durante el periodo marzo del 2020 a diciembre del 2021?
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OBJETIVOS

2.1. Objetivo general

- Evaluar la relacion entre la infeccion por SARS-CoV-2 en gestantes y preeclampsia en
el Hospital Regional Eledzar Guzméan Barron durante el periodo marzo del 2020 a

diciembre del 2021.

2.2. Objetivos Especificos

- Evaluar las caracteristicas sociodemograficas de las gestantes atendidas en el en el
servicio de ginecoobstetricia del Hospital Regional Eledzar Guzmén Barron.

- Determinar la proporcion de gestantes preeclampticas con y sin infeccion por SARS-
CoV-2.

- Determinar la proporcion de gestantes no preeclampticas con y sin infeccion por
SARS-CoV-2.

- Determinar la proporcion de gestantes preeclampticas y no preeclampticas con y sin
infeccion por SARS-CoV-2.

- Determinar si el antecedente de preeclampsia actia como un factor de confusion para
el desarrollo de preeclampsia en gestantes con infeccion por SARS-CoV-2.

- Determinar si el antecedente de hipertension cronica actiia como un factor de confusion
para el desarrollo de preeclampsia en gestantes con infeccion por SARS-CoV-2.

- Determinar si la diabetes mellitus actia como un factor de confusion para el desarrollo
de preeclampsia en gestantes con infecciéon por SARS-CoV-2.

- Determinar si la gestacion multiple acttia como un factor de confusion para el desarrollo
de preeclampsia en gestantes con infeccion por SARS-CoV-2.

- Determinar si la obesidad actua como un factor de confusion para el desarrollo de

preeclampsia en gestantes con infeccion por SARS-CoV-2.
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3. FORMULACION DE HIPOTESIS

3.1. Hipotesis Nula (H0):

La infeccion por SARS-CoV-2 en gestantes no es un factor de riesgo para

preeclampsia en el Hospital Regional Eledzar Guzman Barron.
3.2. Hipotesis alterna (Ha):

La infeccion por SARS-CoV-2 en gestantes es un factor de riesgo para preeclampsia

en el Hospital Regional Eledzar Guzman Barrén.
4. JUSTIFICACION

En la actualidad no se cuenta con informacion concluyente sobre la relacion entre la
infeccion por SARS-CoV-2 y preeclampsia, a pesar de que se han realizado multiples
trabajos de investigacion acerca de la COVID-19 y sus complicaciones. Tal es el caso del
grupo de gestantes infectadas por SARS-CoV-2 en el cual falta mucho por investigar pese

a ser un tema relevante para la salud publica y la préactica clinica.

Durante el periodo de pandemia se vio afectado el sistema de salud en el Peru, al no contar
con estrategias de prevencion de una enfermedad desconocida. El contexto de nuestro
estudio es el HREGB ya que fue el hospital de referencia para labor de parto o
complicaciones maternas por protocolo nacional, es por ello que cuenta con la mayor parte
de los casos de preeclampsia. Este estudio nos aportard datos precisos de la realidad local

y esto permitird ejecutar acciones y estrategias sanitarias hacia la poblacion de riesgo.

Ademas, nuestro estudio busca identificar la relacion que existe entre las gestantes
infectadas por SARS-CoV-2 y preeclampsia en el Hospital Regional Eleazar Guzman
Barron. Este es un tema de relevancia social ya que en base a nuestros resultados se podra
evitar las complicaciones materno neonatales y tomar acciones para evitar la
morbimortalidad. Asimismo, este trabajo servird como fuente bibliografica para el

desarrollo de investigaciones posteriores relacionados con el tema.
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5. LIMITACIONES

La principal limitacion que presentd nuestro estudio fue que la base de datos brindado por
el departamento de estadistica e informatica no incluyo al total de gestantes con diagnodstico
de preeclampsia en el periodo determinado, por lo que se tuvo que obtener la data faltante
al departamento de gineco-obstetricia y se tuvo que realizar una exclusion manual de las
historias clinicas duplicadas, por lo cual se invirtié6 una mayor cantidad de tiempo en esta

etapa.

Otra limitacion fue que, durante la recoleccion de datos se encontraron historias clinicas
con letra poco legibles, sin la historia perinatal o sin exdmenes de descarte o confirmacion
de COVID-19, ya que el Hospital Regional Eléazar Guzman Barrén no cuenta con un

sistema digital integrado donde se podria extrapolar la informacion con mayor facilidad.

Y por ultimo nos encontramos con limitaciones metodoldgicas propias al disefio
metodoldgico de nuestro trabajo de investigacion, por ser un estudio retrospectivo de casos
y controles donde la recoleccion de datos se llevo a cabo a través de las historias clinicas,
se presentaron los sesgos de seleccion, medicion e informacion ya que estos no pueden ser

contrastados.
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II. MARCO TEORICO

. ANTECEDENTES

1.1. ANTECEDENTES INTERNACIONALES

Existen estudios de revision sistematica y metaanalisis como el realizado en el 2021 sobre
el impacto de la COVID-19 en los resultados del embarazo. Se realizé la busqueda
sistematica hasta el 29 de enero de 2021, donde se encontrd 7212 citas potencialmente
relevantes; de las cuales 42 estudios observacionales en el que participaron 438 548
embarazadas. El estudio examino si la presencia de la infeccion por SARS-CoV-2 durante
el embarazo podria estar vinculada a un incremento en el riesgo de preeclampsia y otros
resultados desfavorables del embarazo. Los resultados concluyeron que hay una asociacion
estadisticamente significativa (OR 1,33, IC del 95 %: 1,03 a 1,73) entre la COVID-19 y la
preeclampsia (Wei et al., 2021).

Otra investigacion del mismo afio, encontrd 107 registros relevantes, de los cuales 79
fueron excluidos por falta de datos y se consideraron en total 28 estudios (14 de cohorte
prospectiva, 12 de cohorte retrospectiva y 2 transversales) que incluyeron a 790 954
gestantes, de las cuales 15 524 presentaron el diagnostico de infeccion por SARS-CoV-2.
Se disefiaron cuatro estudios especificamente para analizar la relacion entre el riesgo de
preeclampsia y la infeccion por SARS-CoV-2 durante el embarazo; los 24 estudios
restantes examinaron los resultados de las mujeres embarazadas y sus fetos que tenian o no
infeccion por SARS-CoV-2 e informaron sobre el riesgo de preeclampsia. El objetivo del
estudio era investigar esta relacion. Existe una correlacion entre la preeclampsia y la
infeccion por SARS-CoV-2 durante el embarazo, y el resultado del metaanalisis de OR
ajustados reveld que las mujeres embarazadas infectadas con SARS-CoV-2 tenian un
riesgo notablemente mayor de desarrollar preeclampsia en comparacion con las que no lo
estaban (OR ajustado combinado, 1,58; IC 95 %, 1,39-1,80; P < 0,0001; I 2 =0 %; 11
estudios, 756 661 mujeres). Este hallazgo sugiere que la relacion puede ser causal (Conde-

Agudelo & Romero, 2022).
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Se realizd un estudio observacional, longitudinal, prospectivo y multinacional en una
poblacion de 2184 gestantes, de las cuales el 33,2% (725) tenia diagnostico de COVID-19
y el 66,8% (1 459) no. El objetivo del estudio fue cuantificar la asociacion independiente
entre COVID-19 durante el embarazo y la preeclampsia. De ellas, el 8,1% (59 de 725 con
diagnoéstico COVID-19) y el 4,4% (64 de 1459 sin diagndstico COVID-19) desarrollaron
preeclampsia (RR, 1,77; IC del 95%, 1,25 — 2,52). Finalmente, se informé que la COVID-
19 durante el embarazo se correlaciona sustancialmente con la preeclampsia, especialmente
entre mujeres nuliparas e independientemente de variables de confusion (Papageorghiou
et al., 2021). Asimismo, un estudio de cohorte prospectivo de 8 meses, que contd con la
participacion de 706 mujeres embarazadas diagnosticadas con COVID-19 y un grupo de
control compuesto por 1 424 mujeres embarazadas sin dicho diagnostico, reveld que las
gestantes con COVID-19 presentaban una mayor incidencia de hipertension inducida por
el embarazo (RR, 1.46; IC del 95%, 1.05-2.43) y de preeclampsia/eclampsia (RR, 1.76; IC
del 95%, 1.27-2.43); concluyendo que, en comparacion con las mujeres embarazadas no
infectadas con COVID-19, tanto las madres como los recién nacidos enfrentaban un mayor

riesgo de morbilidad y mortalidad debido al virus (Villar et al., 2021).

Por otro lado, un estudio de cohorte retrospectivo desarrollado en Brasil durante el periodo
febrero del 2020 a febrero del 2021 en 15 maternidades brasilefias, tuvo como objetivo
analizar la relacion entre la COVID-19 y los trastornos hipertensivos del embarazo, tomo
una muestra de 489 mujeres, de las cuales 263 fueron diagnosticadas con COVID-19
durante el embarazo (casos) y 526 constituyeron el grupo control, obteniéndose como
resultado que de las mujeres que tenian preeclampsia/eclampsia/sindrome HELLP, el 5,3
% (14/263) estaban en la categoria SARS-CoV-2 positivo, mientras que el 4,0 % (21/526)
estaban en la categoria SARS-CoV-2 negativo (RR , 1.33; IC 95% 0,68-2,57), concluyendo
que no se hall6 asociacion significativa entre los trastornos hipertensivos del embarazo y
la infeccion por SARS-CoV-2 (Mira et al., 2023). Del mismo modo, en un estudio de casos
y controles que plante6 evaluar la ocurrencia de preeclampsia entre los casos de infeccion
por SARS-CoV-2 durante el embarazo, tuvo una poblacion inicial de 729 mujeres, de las
cuales se consideraron casos aquellas con infeccion COVID-19 positivo, siendo un subtotal

de 203, de estas 10.3% (21) fueron mujeres con preeclampsia y el 89.7% (182) no tenia
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diagnéstico de preeclampsia, presentando como resultado que la aparicion de preeclampsia
no fue significativamente diferente entre aquellas mujeres con y sin COVID-19 (10,3 %
frente a 13,1 %, valor de p = 0,41), concluyendo que no se encuentra una diferencia

significativa entre los grupos estudiados (Guida et al., 2022).

También se ha evaluado el grado de infeccion por COVID-19 con el desarrollo de
preeclampsia en una investigacion de tipo observacional retrospectivo basado en datos de
14 hospitales de maternidad en el Reino Unido, donde se incluyo a 1 223 mujeres
embarazadas de las que 51 (4.2%) tuvieron preeclampsia. De estas, 21 fueron
diagnosticados antes de la infeccion por SARS-CoV-2 y por ese motivo fueron eliminadas
del analisis posterior, 23 fueron diagnosticadas después de la infeccion por SARS-CoV-2,
mientras que 7 fueron diagnosticadas en la misma edad gestacional, incluyéndose en el
estudio 30 casos de preeclampsia. Se consideraron 4 grupos: 1. Asintomadticos: aquellos sin
sintomas que han dado positivo en la prueba para SARS-CoV-2; 2. Enfermedad leve:
aquellos que presentan cualquiera de los signos y sintomas de COVID-19 pero no tenian
disnea, dificultades respiratorias ni imagenes anormales del térax; 3. Enfermedad
moderada: aquellos que, tras un examen clinico o imagenes, presentaron signos de
enfermedad del tracto respiratorio inferior y tuvieron una saturacién de oxigeno (SpO 2)
>94%,; y 4. Enfermedad grave: personas que requirieron alta dependencia o cuidados
intensivos. El resultado fue que, el riesgo de preeclampsia es elevado en casos de
enfermedad grave por COVID-19 (cociente de riesgos ajustado [RR], 4,9; 1,56-15,38) y
que los pacientes diagnosticados con COVID-19 moderado o grave tenian un riesgo mayor
que aquellos con sintomas leves o sin ningin sintoma (RR ajustado, 3,3; 1,48-7,38) (Lai

etal., 2021).

En contraste, un estudio de cohorte retrospectivo llevado a cabo en el Barnes-Jewish
Hospital de St. Louis, desde el 1 de junio hasta el 30 de noviembre de 2020, cont6 con la
participacion de 1,856 pacientes embarazadas, de las cuales 83 (4.5%) fueron
diagnosticadas con infeccion por SARS-CoV-2. Este estudio concluyd, que no se
encontraba una correlacion entre la gravedad de la COVID-19 y la incidencia de trastornos

hipertensivos durante el embarazo, con una correlacion de 1.68 [IC 95%: 0.79-3.57] entre
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ambos. (Rosenbloom et al., 2021). A pesar de las discrepancias en los resultados, se
reconoce que hay una relacion entre la gravedad de la infeccion por SARS-CoV-2 y la
posibilidad de desarrollar preeclampsia en el futuro. Ademads, se ha observado que las
personas con COVID-19 grave tienen un riesgo hasta 5 veces mayor de preeclampsia en

comparacion con aquellas pacientes que son asintomaticas (Lai et al., 2021).

1.2. ANTECEDENTES NACIONALES

El objetivo de la revision sistemadtica, que incluyd 28 publicaciones sobre enfermedades
hipertensivas durante el embarazo y COVID-19, fue encontrar la relacion entre estas dos
variables mencionadas. De ellos, so6lo 15 tuvieron evaluaciones de alta calidad segun el
sistema GRADE. La revision concluyd, que existen hallazgos en investigaciones que
demuestran relaciones significativas entre los trastornos hipertensivos durante el embarazo
y la COVID-19 mediante analisis histopatologicos y de laboratorio; ademas, 26 de ellos,
evidencian una relacion estadisticamente significativa entre la COVID-19 y la

preeclampsia. (Valladares Bazalar, Paolo Neil, 2022).

Sin embargo, en un estudio observacional correlacional transversal realizado en el Hospital
Regional Docente de Trujillo durante el 2021 con una poblacion de 646 mujeres
embarazadas diagnosticadas con preeclampsia, tuvo como objetivo conocer si existe
COVID-19 y desarrollo de preeclampsia. Los resultados del estudio demuestran validez
estadistica e indican que tener COVID-19 durante el embarazo no tuvo asociacion con la
incidencia de preeclampsia en el grupo examinado. (OR: 0,6115 0,07914, 4,724 1C 95%)),
lo que indica que no existe correlacion entre las dos condiciones (Villa Mori, Lizbeth,
2023). De igual forma, se realiz6 un estudio de cohorte retrospectivo en un hospital de
Lima, involucrando a 356 pacientes embarazadas (89 seropositivas y 267 seronegativas).
El objetivo principal del estudio fue evaluar la relacion entre la preeclampsia y los
anticuerpos contra el SARSCoV-2 en pacientes embarazadas que no habian recibido la
vacuna. Un analisis estadistico significativo revel6 que la incidencia de preeclampsia fue
del 10,42%, sin diferencias significativas entre los grupos seropositivos y seronegativos (p
=0,09). Ademas, ni la preeclampsia ni la preeclampsia con signos de gravedad (OR = 0,93

IC del 95 % [0,4-2,16]; p = 0,873) se asociaron con la seropositividad para el SARS-CoV-
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2. Como resultado, este estudio también llegd a la conclusion de que no hay ninguna
relacion entre dar positivo para SARS-CoV-2 y el riesgo de preeclampsia (Portmann

Baracco et al., 2022).

Sin embargo, otro estudio llevado a cabo entre marzo de 2020 y diciembre de 2021 en el
Hospital Regional Docente de Trujillo adopt6 un enfoque de estudio de cohorte poblacional
para analizar si la presencia de la infeccion por SARS-CoV-2 en mujeres embarazadas con
preeclampsia aumenta la probabilidad de enfrentar complicaciones tanto para la madre
como para el recién nacido en comparacion con aquellas que no tienen la infeccion por
SARS-CoV-2. La investigacion incluyo6 a 158 mujeres embarazadas que cumplian con los
criterios de seleccion sugeridos en el periodo asignado, tanto para casos como para
controles, en una proporcion de 1:1. Los hallazgos principales revelaron que la presencia
de infeccion por COVID-19 se vinculaba significativamente con variables como anemia (p
= 0,001), infecciones del tracto urinario (p = 0,050) y gravedad de la preeclampsia (p =
0,002), concluyendo que la infeccion de COVID-19 en mujeres con preeclampsia si
aumentaba los resultados adversos tanto a nivel materno como perinatal (Escobedo

Medina, 2022).

Segun un estudio realizado en Piura, las consecuencias mas comunes vinculadas a la
infeccion por Covid-19 son la preeclampsia severa y la rotura de membranas, que
representan el 13,3% y el 31,1% de los casos, respectivamente. El propoésito principal de
esta investigacion fue determinar si la infeccion por COVID-19 representa un factor de
riesgo para complicaciones vinculadas al embarazo. El estudio utilizé un disefio descriptivo
transversal e incluy6 a 117 pacientes embarazadas que fueron diagnosticadas con infeccion

por Covid-19 entre abril y diciembre de 2020 (Madrid Agurto, 2023).

El estudio mencionado se basa en una segunda investigaciéon que adoptd un disefio de
estudio de casos y controles y examind 268 expedientes médicos (67 casos y 201 controles)
que cumplian con criterios especificos de inclusion y exclusion. El proposito era evaluar si
la COVID-19 actia como un factor de riesgo en el desarrollo de trastornos hipertensivos
durante el embarazo en mujeres atendidas en el Hospital Regional del Cusco durante el

2021. En relacién con la preeclampsia, las gestantes con diagnostico de trastornos
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hipertensivos del embarazo fueron consideradas casos, mientras que aquellas sin dicho
diagndstico se consideraron controles. Los resultados revelaron un Odds ratio (OR) que
mostré una asociacion estadisticamente significativa (p <0,001), con un OR ajustado de
15,41; IC del 95%: [6,47-36,71]; lo que sugiere que las mujeres embarazadas que
adquirieron COVID-19 tienen un riesgo entre 13 a 15 veces mas de desarrollar
preeclampsia en comparacion con sus contrapartes sin la infeccion. En resumen, se lleg6 a
la conclusion de que la COVID-19 constituye un factor de riesgo para el desarrollo de

preeclampsia, tanto en formas leves como severas (Mora Antesano, 2023).

. MARCO CONCEPTUAL

2.1. Infeccion por SARS-CoV-2

La infeccion por SARS-CoV-2 o también enfermedad COVID-19 es un sindrome
respiratorio agudo producido por un coronavirus, el SARS-CoV-2 (OPS, 2023a). Este
nuevo coronavirus (2019-nCoV) se identificd a finales de diciembre del 2019 tras el
informe de casos de pacientes con neumonia y luego de que segun un estudio filogenético
el 2019-nCoV resultd ser miembro del género betacoronavirus, que también contiene los
coronavirus (SARS-CoV) descubiertos en humanos, murciélagos y otros animales salvajes
(Zhu et al., 2020). E1 SARS-CoV-2 pertenece a la categoria de los beta-coronavirus,
especificamente al linaje 2 del subgénero Sarbecovirus (beta-2b), dentro del género
Coronavirus y la subfamilia Orthocoronavirinae. Genéticamente, guarda mayor similitud
con los coronavirus presentes en murcié¢lagos que con el SARS humano. El genoma del
SARS-CoV-2 esta constituido por un ARN de cadena unica, con alrededor de 30.000

nucleotidos y 6 ORF, caracteristicas que comparte con otros coronavirus (Reina, 2020).

La infeccion por SARS-CoV-2 fue originariamente de transmisién zoonotica, pero la
transmision actual es de una persona infectada a otra que esta en estrecho contacto (menos
de 2 metros de distancia) a través de pequefias gotitas respiratorias al toser, estornudar,
hablar o cantar (Guarner, 2020). También es posible contraer el virus al tocar superficies

infectadas y luego tocarse la boca, la nariz o los ojos. (OMS, 2020, 2021)
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El riesgo de transmision vertical es bajo (1-3,5%) porque para que ocurra la transmision
intrauterina de un patégeno viral, el patdgeno necesita alcanzar y atravesar la placenta, y
la infeccion por SARS-CoV-2 no estd asociado con altos niveles de viremia (Jamieson &
Rasmussen, 2022), como demuestra una investigacion con disefio de cohorte prospectivo
desarrollado en el Reino de Arabia Saudita donde 8 mujeres con infeccién por SARS-CoV-
2, dieron a luz a 8 bebés, los cuales fueron aislados inmediatamente y a los que se realizaron
pruebas de liquido amniodtico, placenta y sangre de cordon después del nacimiento y 48h
después del parto resultando estas pruebas como negativas, concluyendo asi que no existe
evidencia de transmision vertical (Al-Hajjar et al., 2022). Parece ser una eventualidad que
se limita principalmente a situaciones de infeccidbn materna severa, que ain no se ha
demostrado durante el brote pandémico o en epidemias previas causadas por coronavirus
similares como el SARS-CoV y el MERS-CoV (Centro de Medicina Fetal y Neonatal de
Barcelona, 2023).

La fisiopatologia del SARS-CoV-2 esté influenciada por variables tanto virales como del
huésped. Uno de esos componentes es ACE 2, una proteina de membrana de tipo 1 que
tiene receptores en el intestino, los rifiones, el corazén y los pulmones; y que est4 asociada
principalmente con enfermedades cardiovasculares. Debido a que el virion del coronavirus
tiene glicoproteina S en su superficie, que puede unirse a los receptores ACE 2 humanos,
se deduce que los receptores celulares del SARSCoV-2 son los receptores ACE 2 que se
encuentran en el tracto respiratorio inferior de los humanos. El S1 y S2 son dos
componentes de la glicoproteina S que participan en la determinacion del tropismo celular
y la fusion de la membrana celular del virus, respectivamente. El ARN sin envoltura del
genoma viral traduce las lipoproteinas pplay pplab, que se combinan para formar la RTC,
una vesicula de doble membrana que se recicla indefinidamente, al citoplasma después de
esta fusion de membranas. De acuerdo con la evidencia estructural y biofisica, es probable
que la proteina S del SARS-CoV-2 se conecte con la enzima convertidora de angiotensina
2 (ECA 2) humana con una capacidad entre 10 y 20 veces superior a la del SARS-CoV, lo
que impacta en la gravedad de la infecciéon (Amador et al., 2020; Masters et al., 2006).

Del mismo modo, se puede mencionar la interaccion con el sistema renina-angiotensina,

ya que la infeccion por SARS-CoV-2 altera la funciéon de la angiotensina 2 (ACE2) y en
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consecuencia, altera la fisiologia del SRA en su conjunto (Manta et al., 2022). Incluso,
estudios actuales sobre la fisiopatologia de la interaccidon de los trastornos hipertensivos
como la preeclampsia y la infeccion por SARS-CoV-2 se fundamentan en el papel de los
mecanismos biologicos resultantes de la union del SARS-CoV-2 con los receptores de la
enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) y las posteriores manifestaciones
hipertensivas a los efectos vasoconstrictores, destacando disfuncioén endotelial, sus efectos
inflamatorios y manifestaciones trombogénicas en los resultados del embarazo
(Nascimento et al., 2023). Como resultado, debido a las similitudes fisiopatoldgicas y las
manifestaciones clinicas del virus; se considera a una amplia gama de enfermedades como

comorbilidades de la enfermedad por COVID-19.

Los signos comunes de esta afeccion incluyen dificultad para respirar, fiebre y tos seca,
ademas de otros sintomas menos comunes; como cefaleas, congestion nasal, dolor de
garganta, conjuntivitis, diarrea, nduseas o vomitos, dolor muscular o articular, pérdida del
gusto y/u olfato, erupciones cutdneas y cambios de color en los dedos de las manos o pies
(Allotey et al., 2020). La mayoria de las personas contagiadas con el SARS-CoV-2
experimentan una enfermedad leve o moderada y se recuperan por completo. No obstante,
alrededor del 10% al 25% de los casos enfrentan un sindrome respiratorio agudo severo
(SRAS-CoV), el cual puede resultar en un fallo multisistémico de 6rganos con una tasa de
mortalidad significativa (Valdes, 2020). Por lo tanto, se han sugerido medidas preventivas
basadas en la prevencion primaria para evitar la propagacion de la infeccion. Estas incluyen
practicas de buena higiene de manos, el uso de mascarillas, cubrir la boca y la nariz al toser
o estornudar, asegurar la coccion completa de la carne o los huevos, y mantener una

distancia segura con personas que muestren signos como tos o estornudos (OPS, 2023a).

Existen una guia nacional que recomienda la siguiente clasificacion en personas con
sospechas o diagnostico de COVID -19: A: Asintomatico, con un resultado positivo de la
prueba de PCR SARS-CoV-2 sin sintomas , B: Leve , prueba de PCR SARS-CoV-2
positiva y sintomas que incluyen fiebre, tos (generalmente seca), mialgia (dolores
musculares) y anosmia, pero sin dificultad para respirar ni anomalias en las imagenes del
torax, C: Moderado, prueba de PCR SARS-CoV-2 positiva con evidencia de enfermedad

del tracto respiratorio inferior con sintomas que incluyen disnea, neumonia en las
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imagenes, gases sanguineos anormales, temperatura refractaria de 39.0°C y SatO2 >93%,
D: Severo, prueba de PCR de SARS-CoV-2 positiva con taquipnea (frecuencia respiratoria
de >30 rpm), hipoxia con saturacién de oxigeno de <93 %, PaFi>300, E: Critico, SARS-
CoV-2 PCR positivo asociado a insuficiencia respiratoria (que requiere ventilacion
mecanica o canula nasal de alto flujo), shock séptico y/o insuficiencia o disfuncién

multiorganica (IETSI ESSALUD, 2021).

En base al documento técnico emitido por el MINSA en 2020, el diagnostico de COVID-
19 se establece principalmente a través de antecedentes epidemioldgicos y caracteristicas
clinicas, y se confirma o descarta mediante pruebas de laboratorio (MINSA, 2020). En el
ambito nacional existen dos pruebas de laboratorio principales para este propodsito: 1.
Prueba molecular: Conocida como PCR (Reaccion en Cadena de la Polimerasa), esta
prueba detecta el material genético del virus, especificamente su ARN presente en las
secreciones respiratorias de una persona. Los resultados suelen obtenerse en un plazo de 3
a 4 dias. 2. Prueba antigena: Se trata de una prueba de diagndstico rapido que se basa en
la deteccion de antigenos del virus. Es eficaz para detectar la presencia del virus durante
los primeros 7 dias de la enfermedad. A diferencia de la prueba molecular, esta no busca el
material genético, sino que identifica las proteinas presentes en la superficie del virus. Los
resultados se obtienen en un corto periodo de tiempo, entre 15 y 30 minutos (MINSA,
2024). También hay pruebas serologicas rapidas que se utilizaron al inicio de la pandemia,

pero actualmente estas no se recomiendan.

Basado en una revision sistematica publicada en Cochrane, existen estudios que muestran
la sensibilidad y especificidad de las pruebas de diagnostico. Los hallazgos indican que en
personas con diagnostico confirmado de COVID-19, las pruebas de antigenos detectaron
de manera precisa la infeccion en el 72% de aquellos con sintomas, en contraste con el
58% de aquellos sin sintomas. Los mejores resultados de las pruebas se obtuvieron durante
la primera semana después del inicio de los sintomas (en promedio, el 78% de los casos
confirmados tuvieron pruebas de antigenos positivas). Probablemente esto se deba a que,
en los primeros dias posteriores a la infeccidn, el cuerpo de las personas contiene

concentraciones mas altas del virus. En cuanto a los ensayos moleculares, los resultados
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globales para diagnosticar y descartar Covid-19 fueron buenos, presentando una

sensibilidad de 95.1% y 99% de especificidad (Dinnes et al., 2022).

2.2. Preeclampsia

La ACOG define la preeclampsia como una condiciéon marcada por una presion arterial
sistolica igual o superior a 140 mm Hg, o una presion arterial diastélica igual o superior a
90 mm Hg, en dos mediciones separadas por al menos 4 horas, después de la semana 20 de
gestacion en mujeres cuya presion arterial era normal previamente, con o sin la presencia

de proteinuria (Instituto Nacional Materno Perinatal, 2023).

La fisiopatologia de la preeclampsia no se conoce con exactitud debido a que presenta
causa multifactorial. Sin embargo, se sabe que el desarrollo de la preeclampsia tiene
factores genéticos, inmunologicos e inflamatorios maternos, que conducen a fallas en la
placentacion e intolerancia entre los tejidos maternos, paternos (placentarios) y fetales

(Gracia et al., 2023).

Con respecto a las manifestaciones clinicas se muestra un rango muy variable que van
desde casos asintomatico hasta complicaciones graves tanto fetales como maternas, se
puede mencionar los principales signos y sintomas de acuerdo al sistema afectado:
Neurologicos: dolor de cabeza, alteraciones visuales, hiperreflexia, clonus o convulsiones;
Hepatico: dolor en el epigastrio o en el cuadrante superior derecho; Hematologico:
petequias u orina de color oscuro; Cardiorrespiratorio: disnea, taquipnea, dolor toracico o
confusion; Utero-placentario y fetal: sangrado transvaginal, disminucién de los

movimientos fetales, utero con aumento del tono (Chappell et al., 2021).

Se ha introducido una clasificacion actualizada para la preeclampsia con el objetivo de
facilitar el diagndstico y tratamiento a nivel mundial, ya que ahora engloba de manera mas
efectiva tanto las caracteristicas clinicas como las laboratoriales, esta pasd de ser
preeclampsia leve y severa a preeclampsia con y sin signos de severidad, definidos como:
1. Preeclampsia sin signos de severidad: Presion arterial igual o mayor a 140/90 mmHg

o0 presion sistolica con un incremento de al menos 30 mmHg y/o proteinuria en un rango
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de 0.3 a 5 g/litro de orina en 24 horas o presencia cualitativa de proteinuria en trazas a 1
(+). 2. Preeclampsia con signos de severidad: Presion arterial igual o mayor a 160/110
mmHg o aumento de la presion sistélica de al menos 60 mmHg o aumento de la presion
diastolica de al menos 30 mmHg con respecto a la presion arterial basal y/o proteinuria
igual o mayor a 5 g/litro en la orina de 24 horas o proteinuria cualitativa de 2 a 3 +, junto
con la presencia de hiperreflexia, acufenos, escotomas, tinnitus, edema pulmonar, oliguria,
disfuncion hepatica, trastorno de coagulacidon, elevacion de creatinina sérica,

oligohidramnios y ascitis (ACOG, 2023).

Ademas, las complicaciones de mayor relevancia, segin las directrices de la ACOG,
incluyen: eclampsia, sindrome de Hellp, edema pulmonar, insuficiencia renal, coagulacion
intravascular diseminada, hemorragia cerebral, edema cerebral, emergencia hipertensiva,
encefalopatia hipertensiva, desprendimiento prematuro de placenta y restriccion de

crecimiento intrauterino (ACOG, 2023).
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I1I. MATERIALES Y METODOS

1. MATERIALES

1.1.

1.2.

1.3.

1.4.

Universo: Pacientes gestantes.

Poblacion: Pacientes gestantes atendidas en el servicio de Ginecologia-Obstetricia
del Hospital Regional Eleazar Guzméan Barron (HREGB), desde marzo del 2020 a
diciembre del 2021.

Unidad de Analisis: Cada historia clinica de cada gestante que cumplieron con los

criterios de inclusion y exclusion.

Muestra: Se utiliz6 el muestreo no probabilistico. Para determinar un adecuado

tamafio de muestra se utilizé la formula habitual para estudios de casos y controles.

(212 1+ @)P(1=P) + 2, , OB - B+ Py(1 —F':]I)

n,=- - I, =y
DB -F)

3

Donde:

e n4:namero de casos

e n,:namero de controles

e Zo./2: Valor tabular de la distribucion normal estandarizada (Za = Constante:
1.96)
a: Nivel de significacncia del 5% (a=0.05)

e Zp: Valores derivados utilizando el poder estadistico de la distribucion normal
estandar (Zf=Constante 0.842)

e P1: frecuencia de casos, por estudios previos (45%) (Vasquez Ledn, 2022)

e P2: frecuencia de controles, por estudios previos (71,7%) (Véasquez Leon,

2022)
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1.5.

e : media de las proporciones pl y p2

_ P1+P2
2

Se tendra un caso por cada dos controles (1:2) de cada grupo.

Se calcul6 un tamaifio total de la muestra de 285, siendo 95 casos por 190

controles.

Ademas, para determinar un adecuado tamafio de muestra en el analisis de regresion
logistica se utilizé la formula de Peduzzi y colaboradores, quienes mencionan que
cuando el numero de eventos por variable (EPV) son de 10 o mas, estimadndose que
se reducen la tasa de ajustes paraddjicos, los coeficientes y sus errores absolutos, la
varianza de las estimaciones se minimiza y la potencia estadistica aumenta. (Puga

& Garcia, 2011).

numero de eventos(nl)
EPV = p - . =10
numero de variables independientes(k’)

Donde:
e EPV: nimero de eventos por variable
e k’: numero de variables independientes = 7

e n4:numero de eventos = 70

Criterios de inclusion:

o Casos:

Historia clinica de pacientes gestantes hospitalizadas con diagnodstico de
preeclampsia segun los criterios de la ACOG 2020 en el Hospital Regional
Eleazar Guzman Barron en el periodo de marzo del 2020 a diciembre del 2021.
Historias clinicas de pacientes gestantes con o sin infeccion por SARS-CoV-2
durante la gestacion.

Pacientes gestantes mayores de 18 y menores de 35 afios.

Pacientes gestantes con historia clinica completa.
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o Controles:

Historias clinicas de pacientes gestantes por consulta externa y/o hospitalizadas
sin diagnostico de preeclampsia en el Hospital Regional Eleazar Guzman
Barrén en el periodo de marzo del 2020 a diciembre del 2021.

Historias clinicas de pacientes gestantes con o sin infeccion por SARS-CoV-2
durante la gestacion.

Pacientes gestantes mayores de 18 y menores de 35 afios.

Pacientes gestantes con historia clinica completa.

1.6. Criterios de exclusion:

o Casos:

Pacientes gestantes con historia clinica incompleta.

Pacientes con enfermedades autoinmunes (LES, SAF)

Pacientes con enfermedad inmunosupresora (VIH)

Pacientes gestantes con diagnostico de infeccion SARS-CoV-2 confirmada con

prueba réapida.

1.7.  Criterios de pareamiento:

Se asignara la proporcion de 2 controles por cada caso, considerando como

criterio de pareamiento la edad materna.
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2.

METODOLOGIA

2.1.

Diseiio de estudio: Es un estudio de tipo observacional, porque las variables de

estudio no se manipularan, es de tipo analitico porque se investigara la asociacién

entre las dos variables establecidas y es de tipo retrospectivo de casos y controles

porque parte del efecto a la causa.

r 3

INFECCION POR SARS-COV-2
POSITIVO

\, J

e ™

INFECCION POR SARS-COV-2
NEGATIVO

e ™

INFECCION POR SARS-COV-2
POSITIVO

\. J

e p

INFECCION POR SARS-COV-2
NEGATIVO

r 3

CON DIAGNOSTICO DE
PREECLAMPSIA

GESTANTE ATENDIDA EN EL
SERVICIO DE GINECOLOGIA'Y
OBSTETRICIA DEL HREGB

SIN DIAGNOSTICO DE
PREECLAMPSIA

Direccion del estudio
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2.2.

Definicion y Operacionalizacion de variables

normal que después de las
20 semanas aumenta a
una presion arterial
sistolica de 140 mmHg o
mas o presion arterial
diastolica de 90 mmHg o
mas en dos ocasiones con
al menos 4 horas de

diferencia (ACOG, 2023)

embarazo de 140 mmHg o
mas en el nivel diastolico y/o
90 mmHg o mas en el nivel
sistolico, con o sin
proteinuria, cuyo diagndstico
esté documentado en la

historia clinica.

Infeccion por Variable Infeccion provocada por Infeccion confirmada con Historia clinica | Nominal | Sin infeccion por
SARS-CoV-2 | independiente el virus que origina la pruebas antigénicas y/o SARS-CoV-2: 0
enfermedad por molecular para confirmar la
coronavirus del 2019 infeccion del virus SARS- Con infeccion
(COVID-19). El virus Cov-2, registrado en la por SARS-CoV-
conocido como SARS- historia clinica. 2:1
CoV-2 pertenece a la gran
familia de los coronavirus
(OMS, 2023Db).
Preeclampsia Variable Gestante con presion Una lectura de presion arterial | Historia clinica | Nominal Sin
dependiente arterial previamente después de 20 semanas de preeclampsia: 0

Con

preeclampsia: 1
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Edad materna Edad de la gestante en afios e Edad de la gestante en afios Historia Nominal | Adulto joven
(ASALE & RAE, 2022a) al momento del ingreso Clinica (18-30afios): 0
Adulto (31-35
afios): 1
Grado de Grado mas alto de estudios Grado mas alto de estudios: Historia Ordinal Analfabeto: 0
instruccion realizados o en curso (Instituto e Analfabeto: Que no sabe clinica Primaria: 1
Nacional de Estadistica e leer ni escribir Secundaria: 2
) e Primaria: Primera etapa del )
Informatica, 1994) . . , Superior: 3
sistema educativo en Pert.
¢ Secundaria: ensefianza
intermedia entre primaria y
superior.
e Superior: ensefianza que
requiere cada profesion o
carrera.
Lugar de Lugar de origen o residencia | Lugar de residencia que figure en la Historia Nominal Urbano: 0
procedencia (ASALE & RAE, 2022b) historia clinica: clinica Rural: 1

Urbano: Perteneciente o
relativo a la ciudad.
Rural: Perteneciente o
relativo a la vida del
campo.
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Variables Definicion Conceptual Definicion Operacional Indicado | Escala | Categorias
Intervinientes res y valores
Antecedente | Paciente con presion arterial sistolica de 140 | Diagnostico de preeclampsia en | Historia | Nominal No: 0
de mm Hg o més o presion arterial diastdlica de | embarazos anteriores, documentado | Clinica Si: 1
preeclampsia 90 mm Hg o mas en dos ocasiones con al | en el expediente médico.
previa menos 4 horas de diferencia después de 20
semanas de gestacion en embarazos
anteriores (ACOG, 2023).
Antecedente | Paciente con PA > 140/90 mmHg antes del | Antecedentes de hipertension cronica | Historia | Nominal No: 0
de embarazo, o con esas mismas cifras tomadas | antes del embarazo, segin lo | Clinica Si: 1
hipertension | €0 2 ocasiones distintas antes de la 20 | documentado en el historial médico
crémica semana de gestacion (Curiel et al., 2008). de la futura madre.
Diabetes Enfermedad crénica que se produce cuando | Diagnoéstico de Diabetes Mellitus tipo | Historia | Nominal No: 0
Mellitus el pancreas no produce suficiente insulina o | I y/o II antes de la gestacion actual, | Clinica Si: 1
cuando el cuerpo no puede utilizar de forma | registrado en la historia clinica y/o
eficaz la insulina que produce (OMS, | carnet perinatal.
2023c).
Gestacion Desarrollo de dos o mas fetos al mismo Presencia de 2 o més productos en la Historia | Nominal No: 0
multiple tiempo (Lopez Cerna, s. f.) gestacion durante el periodo de clinica Si: 1
estudio.
Acumulacién excesiva de grasa que puede | Nivel del IMC calculado del peso de | Historia | Ordinal Normal
ser perjudicial para la salud. medido con el | la gestante dividiéndola entre la altura | clinica (18,5-24,9):1
Obesidad indice de masa corporal (IMC), si este es al cuadrado, registrado en el historial Sobrepeso
superior a 25 se considera sobrepeso, y es médico. (25-29,9):2
superior a 30, obesidad (OMS, 2023d) Obesidad
(>30): 3
Paridad Numero de hijos que ha parido la mujer Numero de hijos que ha parido la Historia | Ordinal Nulipara: 1
(Carvajal Cabrera & Ralph Troncoso, 2019) | mujer. clinica Primipara: 2

Multipara: 3
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2.3.

24.

2.5.

Técnicas e instrumentos para la recoleccion de datos

Se utilizé una ficha de recoleccion de datos (ANEXO N°01), elaborado por los

investigadores para obtener los datos sociodemograficos, los factores de riesgo, el

diagnostico de COVID-19 y el diagnostico de preeclampsia durante el periodo de

marzo del 2020 a diciembre del 2021. Ademas, la recoleccion de datos se realizd

en base a la revision de las historias clinicas.

Procedimientos para la recoleccion de datos

o

Obtener la aprobacidon del proyecto de tesis por el comité de ética de la
Universidad Nacional del Santa (ANEXO N° 1) y posteriormente gestionar un
documento dirigido al director del Hospital Regional Eledzar Guzman Barron
para el acceso al sistema estadistico de datos e historias clinicas (ANEXO N°
2), el cual pasara por mesa de partes del area de investigacion y docencia.
Solicitar autorizacion al departamento de estadistica y archivos para acceder y
revisar las historias clinicas.

Mediante el formulario (ANEXO N° 3), recopilar datos de las historias clinicas
respetando los criterios de inclusion y exclusion. Continuar con el proceso hasta
completar nuestro tamafio de muestra de 285, dividido en 95 casos y 190
controles en una proporcion de 2:1.

Introducir los datos en las tablas del programa Microsoft Excel 2019 segun los
items de la hoja de recoleccion de datos; la informacion de los pacientes estaran
resguardados mediante una codificacion de historias clinicas.

Analizar los datos con el programa SPSS V25.0 para determinar si las dos

variables investigadas estan asociadas o no.

Validez y confiabilidad

Se hara uso de una ficha de recoleccion de datos, que no necesita validacion por ser

una hoja de recoleccion de informacion temporal, sin intervencidon o manipulacion

de la misma.
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2.6.

2.7.

Técnica de procesamiento, analisis e interpretacion de datos

Los datos que se recolectaron fueron organizados en una base de datos usando el
programa Microsoft Excel 2019, y para el analisis de las variables fueron

procesados en el programa SPSS v25.0

Para el andlisis descriptivo univariado se obtuvieron los datos de frecuencias y
porcentajes para las variables cualitativas. En el andlisis de asociacion de la
infeccion por SARS-CoV-2 en gestantes y preeclampsia, se empled el andlisis
bivariado mediante el uso de la prueba Chi Cuadrado (X?), considerando como
significativo un p<0.05, con un intervalo de confianza del 95%. Ademas, el nivel

de asociacion se analizé mediante el Odds Ratio (OR).

Etica de la investigacion

Se solicit6 al Comité de Etica en Investigacion de la Universidad Nacional del Santa
y a la oficina de docencia del Hospital Regional Eleazar Guzman Barron la
aprobacion del proyecto. Se asign6 un cdédigo numérico a cada historia clinica para
que los datos obtenidos sean andénimos y privados, no se recolectara informacion

de identificacion personal.

No se requerira de consentimiento informado debido a que nuestro estudio es una
revision retrospectiva de las historias clinica, se respetara la confidencialidad del

paciente y de los datos del estudio.
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IV. RESULTADOS Y DISCUSION

1. RESULTADOS

1.1. ANALISIS UNIVARIADO

Tabla 1: Caracteristicas sociodemograficos de las gestantes atendidas en el Hospital
Regional Eléazar Guzman Barrén

Factores

Sociodemograficos N 7
Edad Materna
19-30 afios 225 78.9
31-34 afios 60 21.1
Procedencia
Urbano 228 80
Rural 57 20
Grado de instruccion
Analfabeta 1 0.4
Primaria 27 9.5
Secundaria 187 65.6
Superior 70 24.6

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron.

En la tabla 1, se evidencia que el 78.9% de las mujeres embarazadas atendidas en el
Hospital Regional Eléazar Guzman Barron entre marzo de 2020 y diciembre de 2021,
comprenden edades de 19-30 afios y el 21.1% edades entre 30-35 afios. Debido a que en
nuestro estudio utilizamos el criterio de pareamiento por edad materna (1caso:2controles
de la misma edad), el porcentaje tanto para los casos como para los controles respecto a la

edad materna es el mismo que el resultado general.
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Segun el lugar procedencia, del total de gestantes atendidas; el 80% pertenece a una zona
urbana en contraste con las gestantes que pertenecen a una zona rural que representa el
20%. Ademas, de acuerdo al grado de instruccion, el mas frecuente fue el de secundaria

con 65.6%, seguido de superior con 24.6%, primaria con 9.5% y analfabeta con 0.4%.

Finalmente, en relacion al nimero de hijos que ha parido una mujer; se evidencid que el

35.4% del total de gestantes fue primipara; el 36.2%, nulipara y el 31.6.%, multipara.

Tabla 2: Factores intervinientes en las gestantes atendidas en el Hospital Regional
Eléazar Guzmén Barron

Factores
N %
Intervinientes

Antecedente de preeclampsia 36 12.6
Antecedente de HTA cronica 7 2.5
Diabetes Mellitus 7 2.5
Gestacion Multiple 11 3.9
Obesidad

Normal 99 34.7
Sobrepeso 116 40.7
Obesidad 70 24.6
Paridad

Nulipara 93 32.6
Primipara 101 35.4
Multipara 90 31.6

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron.

En la tabla 2, se observa que del total de gestantes; el 24.6%, present6 obesidad; el 12.6%
tuvo antecedente de preeclampsia; el 3.9%, gestacion multiple; el 2.5% antecedente de
hipertension cronica al igual que el 2.5% que presentd diagnostico de diabetes mellitus tipo

Iy/o 1L
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Tabla 3: Proporcion de gestantes con presencia de preeclampsia, con y sin infeccion
SARS-CoV-2

Presencia de Preeclampsia

SARS-CoV-2
N %
SI 21 22.1%
NO 74 77.9%
Total 95 100%

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron.

Figura 1: Proporcion de gestantes con presencia de preeclampsia, con y sin infeccion
SARS-CoV-2

90.0%
80.0%
70.0%
60.0%
50.0%
40.0%

77.9%

30.0% 22 1%
20.0%

10.0%
0.0%

Con Infeccion SARS-CoV-2 Sin Infeccion SARS-CoV-2

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron

En la tabla 3 y figura 1 se muestra que, del total de gestantes con diagndstico de
preeclampsia, el 22.1% presenta infeccion por Covid-19; mientras que, el 77.9% no
presentaron dicho factor de riesgo. Entonces, se infiere que hay menor frecuencia de

infeccion por Covid-19 en gestantes con preeclampsia.
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Tabla 4: Proporcion de gestantes sin presencia de preeclampsia, con y sin infeccion
SARS-CoV-2

Sin Presencia de Preeclampsia

Covid-19
N %
SI 46 24.2%
NO 144 75.8%
Total 190 100%

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron.

Figura 2: Proporcion de gestantes sin presencia de preeclampsia, con y sin infeccion
SARS-CoV-2

80.0% 75.8%
70.0%
60.0%
50.0%
40.0%
30.0% 24.2%
20.0%

10.0%

0.0%
Con Infeccion SARS-CoV-2 Sin Infeccion SARS-CoV-2

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron.

En latabla 4 y figura 2 se observa que, de las gestantes sin preeclampsia, el 24.2% presenta
infeccion por la Covid-19; mientras que, el 75.8% no presenta infeccion por Covid-19. De
ello, se infiere que hay mayor frecuencia de infeccion por Covid-19 en las gestantes sin

preeclampsia.
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Tabla 5: Proporcion de gestantes que presentaron y no presentaron preeclampsia, con 'y
sin presencia de infeccion SARS-CoV-2

Infeccion Preeclampsia

Total
SARS- S NG ota
CoV-2
% N % N %
SI 21 22.1% 46 24.2% 67 23.5%
NO 74 77.9% 144 75.8% 218 76.5%
Total 95 100% 190 100% 285 100%

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron

Figura 3: Proporcion de gestantes que presentaron y no presentaron preeclampsia, con y
sin presencia de Covid-19

90.0%
80.0% 1.9% 75.8%
70.0%
60.0%
50.0%
40.0%
30.0%
20.0%
10.0%

0.0%

m S| Infeccion SARS-CoV-2
m NO Infeccion SARS-CoV-2

SI NO
PREECLAMPSIA

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzmén Barron

En la tabla 5 y figura 3 se muestra que, la frecuencia de las gestantes con preeclampsia e
infeccion por Covid-19 es 22.1% en comparacion con el 77.9% de las gestantes con
preeclampsia sin infeccion por Covid-19. Ademas, de las que no tuvieron el diagnostico de
preeclampsia, el 24.2% presentaron infeccion por la Covid-19; mientras que, el 75.8% no

presentd infeccion por Covid-19.
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1.2. ANALISIS BIVARIADO

Tabla 6: Prueba de significancia entre la infeccion por Sars-Cov-2 en el desarrollo de
Preeclampsia

Significacion

Valor Df asintética (bilateral)
Chi-cuadrado de 0. 1562 1 0. 693
Pearson
Correccion de 0. 061 1 0. 805
continuidad
Razor_w d_e_ 0. 157 1 0. 693
verosimilitud
N de casos validos 285

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron.

La tabla 6, muestra la prueba de hipotesis de Chi-cuadrado (X?) = 0. 156, por lo que se
rechaza la hipdtesis alterna demostrando que no existe relacion entre la infeccion por Sars-
Cov-2 y preeclampsia en gestantes atendidas en el Hospital Regional Eleazar Guzman
Barrén; el valor p = 0. 693, el cual es mayor de 0.05, describe que no hay una relacion
estadisticamente significativa.

Tabla 7: Estimacion de riesgo entre la infeccion por Sars-Cov-2 y desarrollo de
preeclampsia

Intervalo de confianza de 95 %

Valor - -
Inferior Superior

Razén de ventajas para
diagnostico Covid-19 (SI 0. 888 0.494 1.598
/ NO)
Para cohort_e d_lagnostlco 0. 962 0. 797 1 161
preeclampsia = SlI
Para cohorte de
diagnostico preeclampsia 1.083 0.726 1.615
=NO
N de casos validos 285

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron.

En la tabla 7, observamos la estimacion de riesgo con un intervalo de confianza al 95 %,

el Odds Ratio (OR) = 0.888, el cual no podria ser considerado ya que no existe asociacion.
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Tabla 8: Analisis bivariante de las covariables en relacion a la preeclampsia.

Preeclampsia
Variables Si No X2 OR crudo p
(IC 95%)

N % N %
Antecedente de preeclampsia

23 242 13 6.8 17312 4.349 (2.089-9.054) 0.000"
Antecedente de HTA cronica

4 42 3 1.6 1.831 2.740 (0.601-12.500)  0.176
Diabetes Mellitus

6 6.3 1 0.5 8.860  12.742 (1.511-107.427) 0.003"
Embarazo multiple

6 6.3 5 2.6 2.317 2.494 (0.741-8.394) 0.128
Obesidad
Normal 32 337 67 353
Sobrepeso 34 358 82 432 2955 1.304(0.933-1.824) 0.228
Obesidad 29 305 41 216
Paridad
Nulipara 42 442 51 268
Primipara 27 284 74 389 8.764 0.652 (0.473-0.889) 0.013"
Multipara 25 263 65 342

*Significativo al 95%, p<0.05

FUENTE: Historias clinicas del Hospital Regional Eléazar Guzman Barron.

La tabla 6, muestra el andlisis bivariante de las variables cualitativas después de incluir

todas las covariables como variables de confusion en relacion a la preeclampsia. Se observa

que el 24.2% (23) presentaron el antecedente de preeclampsia en una gestacion previa con

un nivel de significancia de 0.000, el 4.2% (4) presentaron diagnéstico previo de HTA

cronica, con un nivel de significancia de 0.176, el 6.3% (6) presentaron diagndstico previo
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de diabetes mellitus, con un nivel de significancia de 0.003 y finalmente el 6.3% (6)

presentaron una gestacion multiple con un nivel de significancia de 0.128.

Del mismo modo se realizo el analisis bivariante de las variables cualitativas categoricas
ordinales; dentro de ellas se consider¢ a la paridad, la cual mostrd un nivel de significancia
de 0.013 considerada estadisticamente significativo y un grado de asociacion de 8.764. Por
otro lado, la obesidad obtuvo un nivel de significancia de 0.228 con un grado de asociacion

de 2.955, resultando no ser estadisticamente significativo en nuestro estudio.
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2. DISCUSION

Es cierto que la preeclampsia representa un desafio significativo para la salud tanto de la madre
como del recién nacido, y la infeccién por SARS-CoV-2 se ha identificado como un factor de
riesgo prevenible que puede complicar atin mas el embarazo. Por ello, en nuestra investigacion,
nos centramos en estudiar la relacion entre la infeccion por SARS-CoV-2 en gestantes y la
incidencia de preeclampsia. Ademas, es importante destacar que los efectos de la COVID-19
durante el periodo de embarazo, asi como las multiples causas subyacentes del desarrollo de
preeclampsia, siguen siendo temas de estudio continuo en la comunidad cientifica. Sin
embargo, persiste cierta incertidumbre debido a la variabilidad de los resultados obtenidos en
los estudios realizados hasta la fecha y por eso estamos comprometidos a profundizar en esta
area para obtener una comprension mas completa y precisa de como la infeccion por SARS-

CoV-2 puede influir en la aparicion y el curso de la preeclampsia.

La evaluacion de los casos de preeclampsia con infeccion por SARS-CoV-2, muestra que la
frecuencia es 22.1% en comparacion con el 24.2% de gestantes con preeclampsia sin infeccion
por SARS-CoV-2, lo cual explica que al tener una diferencia de porcentajes pequefia o
porcentajes similares en ambos grupos no se encuentra una posterior asociacion entre nuestras
variables y; por ende, no se podria rechazar la hipotesis nula. Ademas, el mayor porcentaje de

casos de preeclampsia se da en mujeres en edades comprendidas entre 19 a 30 afos.

El planteamiento inicial de nuestra hipotesis de investigacion se basd en estudios
internacionales y con disefios estudios de mayor grado de evidencia clinica, como el
metaanalisis realizado por Wei et al en el 2021, quienes analizaron 42 estudios que incluyeron
un total de 438 548 gestantes y en donde se encontr6 que la COVID-19 se asocié con
preeclampsia (OR resumido 1,33; IC del 95 %: 1,03 a 1,73); incluso mencionan que, la
COVID-19 grave en comparacion con la leve, tenia una fuerte asociacion (OR resumido 4,16;
IC del 95 %: 1,55 a 11,15); lo cual era explicado que al haber modificaciones en el sistema
inmunolégico y cardiorrespiratorio durante la gestacion existiria una respuesta alterada en la

infeccion por SARS-CoV-2 (Wei et al., 2021).

Otro metaanalisis evaluo la asociacion entre la infeccion por SARS-CoV-2 durante el embarazo

y la preeclampsia, este incluyd un total de 28 estudios: 2 transversales, 12 de cohorte
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retrospectiva y 14 de cohorte prospectiva, en total se analizé a 790 954 mujeres embarazadas;
de estas, 15 524 tenian infeccion por SARS-CoV-2. Del total de estudios, 14 se desarrollaron
en paises de América del Norte, 6 en paises europeos, 5 en paises asiaticos y 3 en América
Latina; ademas, se utiliz6 la prueba RT-PCR para el diagnostico de la infeccion por SARS-
CoV-2 en 18 estudios, una RT-PCR o una prueba de antigeno en 3 estudios, una prueba de
anticuerpos séricos en 3 estudios y manifestaciones clinicas de COVID-19 con o sin pruebas
de laboratorio en los 4 estudios restantes. El resultado fue que, habia mayores probabilidades
de desarrollar preeclampsia en gestantes con infeccion por SARS-CoV-2 (OR combinado,
1,62; IC 95 %, 1,45-1,82; P < .00001). Ademas, los resultados de este metaanalisis
proporcionan evidencia convincente debido a la baja heterogeneidad estadistica (12 = 17%; 26

estudios) y al gran tamafo muestral (Conde-Agudelo & Romero, 2022).

En concordancia con un metaandlisis de estudios con disefios de corte transversal, cohortes y
de casos y controles, que tenia como objetivo evaluar los resultados maternos en mujeres
embarazadas, ya sea que estuvieran afectadas o no por COVID-19. Se analizé un total de 69
estudios, distribuidos en 39 716 gestantes con COVID-19 frente a 1 566 827 gestantes sin esta
infeccidn, con respecto al analisis estadistico se utilizo un modelo de efectos aleatorios para el
calculo del Odds ratio combinado y la evaluacion de la heterogeneidad mediante el estadistico
12, en donde la preeclampsia se evalu6 en 34 de estos estudios, en el grupo expuesto ocurrid
en 2214 (8%) en contraste con 78 429 (5.8%) del grupo no expuesto, lo cual evidencia una
asociacion significativa y una heterogeneidad estadistica baja [OR, 1.41; IC del 95%, 1.30-1.5
12 =31%]; por tanto, concluyeron que la infeccion por SARS-CoV-2 aumenta el riesgo de

preeclampsia (Jeong & Kim, 2023).

En una revision sistematica reciente realizada en Espana, que incluy6 13 estudios de cohortes
retrospectivos y 6 de cohorte prospectivo, involucrando a una poblacion total de 2 446 708
individuos (40 930 con resultados positivos para COVID-19 y 2 405 778 con resultados
negativos para COVID-19), empleando las pruebas de PCR, test de antigenos, serologia y
caracteristicas clinicas como analisis diagnostico para confirmar infeccion por SARS-CoV-2,
tuvo como objetivo analizar si las mujeres embarazadas que experimentaron infecciéon por
COVID-19 estaban vinculadas a un mayor riesgo de preeclampsia. Se inform6 que, de los 13

estudios de cohortes prospectivos, 6 autores identificaron una asociacion significativa entre la
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infeccion por COVID-19 y el desarrollo de preeclampsia, mientras que en los 7 articulos
restantes no se encontr6 ninguna diferencia estadisticamente significativa. Por otro lado, en los
andlisis de cohortes retrospectivas, la mitad de los estudios indicaron que las mujeres
embarazadas infectadas con el virus SARS-CoV-2 enfrentan un riesgo elevado de
preeclampsia, mientras que la otra mitad no observo esta asociacion. Esto lleva a una posicion
neutral con respecto a la relacién entre la infeccion por COVID-19 y el desarrollo de
preeclampsia, atribuible a la falta de consistencia en los resultados entre los estudios

examinados (Lozano Albert & Martinez Ramos, 2023).

Un estudio de cohorte prospectivo INTERCOVID, llevado a cabo en 2020 y que cont6 con la
participacion de 43 instituciones de 18 paises, analizo un total de 2 184 mujeres embarazadas,
su objetivo fue evaluar los riesgos asociados con COVID-19 durante el embarazo en
comparacion con mujeres embarazadas no infectadas concurrentes, centrandose en los
resultados maternos. Este estudio reveld un indice de riesgo significativo de preeclampsia entre
todas las mujeres (indice de riesgo, 1.77; IC del 95%, 1.25-2.52), y concluyd que esta
asociacion es independiente de cualquier factor de riesgo o condiciones preexistentes
(Papageorghiou et al., 2021). Otro estudio observacional de cohorte retrospectivo, publicado
en el American Journal of Obstetrics Gynecology (AJOG) y realizado en 14 hospitales de
maternidad del Servicio Nacional de Salud (NHS) del Reino Unido, analiz6 1,223 pacientes.

Este estudio revelod que la enfermedad grave por COVID-19 estaba vinculada con un riesgo
significativamente mayor de preeclampsia (cociente de riesgo ajustado [RR], 4.9; IC del 95%,
1.56-15.38). La conclusion extraida es que a medida que la infeccion por SARS-CoV-2 se
torna mas severa, aumenta la probabilidad de desarrollar preeclampsia. Ademas, se sugiere que
esta infeccion podria inducir al desarrollo de hipertension, disfuncidon endotelial, proteinuria,

inflamacion intravascular y activacion de la trombina (Lai et al., 2021).

En otro estudio de cohorte prospectivo con seguimiento de 9 meses, realizado en un hospital
publico de Irdn durante el 2020, cuyo objetivo fue evaluar las consecuencias maternas en
mujeres embarazadas afectadas por la infeccion de COVID-19, en donde se incluyd 150
mujeres embarazadas (56 con COVID-19 y 94 sanas), para el analisis de datos se utilizé chi
cuadrado, encontrandose asociacion significativa (p=0.037), con un nivel de asociacion

RR=2.68, IC 95% [1.10-6.52], evidenciando que una consecuencia materna comun para las
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gestantes con resultado positivo para COVID-19 tienen una probabilidad més elevada de

desarrollar preeclampsia (Abedzadeh-Kalahroudi et al., 2021).

Investigaciones a nivel nacional respaldan la asociacion significativa entre la infeccion por
SARS-CoV-2y la preeclampsia. Un ejemplo de ello es una tesis realizada en la ciudad de Piura,
que empleod un disefio de estudio descriptivo y transversal. Esta tesis reveld que el 13.3% de
las mujeres embarazadas que contrajeron COVID-19 en el afio 2020 desarrollaron
preeclampsia severa, destacandose como una de las complicaciones mas comunes (Madrid
Agurto, 2023). Ademas, una investigacion de cohorte retrospectiva realizada en dos hospitales
grandes de la ciudad de Trujillo, con una muestra total de 255 gestantes divididas en un grupo
control de 170 y un grupo de casos de 85, tuvo como objetivo evaluar la infeccion por SARS-
CoV-2 como factor de riesgo para la preeclampsia. Este estudio mostr6 un riesgo relativo de
3.0 (IC 95% 1.4-5.6), lo cual fue estadisticamente significativo, concluyendo que la presencia
de la infeccion por SARS-CoV-2 aumenta el riesgo de desarrollar preeclampsia. (Giron
Poémape, 2023). Asimismo, una tesis de casos y controles realizada en la region de Cuzco,
con una muestra de 268 historias clinicas distribuidas en 67 casos y 201 controles durante el
afio 2021, demostrd una asociacion significativa, con un Odds ratio (OR) de 15.41 (IC 95%
7.94-55.11), concluyendo que las mujeres embarazadas que contraen COVID-19 presentan un

riesgo elevado de desarrollar preeclampsia. (Mora Antesano, 2023).

Existen otras investigaciones con resultados similares al nuestro, como el publicado en Cureus
con disefio de cohorte retrospectivo multicéntrico realizado en Portugal y que contd con una
muestra de 789 mujeres embarazadas, mostré como resultado un ligero aumento, pero no
asociacion estadisticamente significativa (p = 0,392) entre tener COVID-19 durante el
embarazo y desarrollar preeclampsia (Mira et al., 2023). Asi mismo, otro estudio de cohorte
retrospectivo realizado en un hospital de Paris, examin6 a 93 mujeres que experimentaron
infeccion sintomatica por COVID-19 durante el embarazo, en comparacion con un grupo de
186 mujeres no expuestas. Este estudio indica que la frecuencia de preeclampsia en el grupo
expuesto fue del 3.2%, en contraste con el 2.2% en el grupo no expuesto. Después de realizar
un analisis multivariado, se determin6 que la relacion entre la infeccion por COVID-19 y la

preeclampsia no era estadisticamente significativa (p=0.58). Como conclusion, se establece

52



que la infeccion sintomatica por COVID-19 durante el embarazo no constituye un factor de

riesgo significativo para el desarrollo de preeclampsia (Tran et al., 2022).

En estudios llevados a cabo en Peru; se encuentran resultados concordantes con nuestra
investigacion, como una tesis de cohorte retrospectiva realizado en un hospital publico de la
ciudad de Lima, que para evaluar la relacion entre los anticuerpos contra el SARS-CoV-2 en
pacientes embarazadas que no estaban vacunadas y el desarrollo de preeclampsia, incluy6 a
440 mujeres adultas embarazadas que se sometieron a pruebas de anticuerpos contra el SARS-
CoV-2 al momento de su hospitalizacion. De estas mujeres, 165 dieron positivo para
anticuerpos y 275 dieron negativo, demostrando que no existe correlacion significativa entre
la seropositividad para SARS-CoV-2 y la incidencia de preeclampsia (IC [0.28-1.11]; p=0.095)
(Portmann Baracco et al., 2022). Esto podria explicarse por el hecho de que la seroconversion
generalmente tiene lugar aproximadamente una semana después de la exposicion inicial, lo
que conduce a que la mayoria de los pacientes manifiesten una respuesta robusta de anticuerpos

en un intervalo de tiempo que oscila entre los 17 y 23 dias.

Resultados similares se evidencian en el estudio de Villa, cuyo objetivo fue determinar si
COVID-19 juega un papel en el desarrollo de la preeclampsia, en una poblacion de 646 mujeres
embarazadas atendidas durante el 2021 en el Hospital Regional Docente de Trujillo, donde se
utilizd como medio de diagndstico para infeccion por Covid-19 las pruebas antigenas,
mostrando un intervalo de confianza al 95% [0.80-5.25] y concluyendo que no existe
asociacion significativa entre la presencia de COVID-19 y el desarrollo de preeclampsia (Villa
Mori, Lizbeth, 2023). Estos resultados a nivel nacional podrian ser explicados por el bajo
tamafio muestral aplicado en cada una de las investigaciones; asi como, el tipo de disefio

retrospectivo que incluye muchas limitaciones.

Por otra parte, en el andlisis de las variables intervinientes se encontrd asociacion
estadisticamente significativa con el antecedente de preeclampsia, con un nivel de significancia
de 0.000, un chi-cuadrado de 17.312 y OR crudo de 4.349. Este resultado se refuerza con un
estudio de casos y controles anidado de base poblacional en el Centro Médico de la
Universidad de Soroka que incluy6 un total de 2.899 mujeres que tuvieron preeclampsia en su

primer embarazo, de las cuales 496 de ellas tuvieron preeclampsia recurrente (17,1%) en
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embarazos posteriores, demostrando que las mujeres con preeclampsia recurrente parecen
tener mayores probabilidades en comparacion con las mujeres con preeclampsia solo en el
primer embarazo (Wainstock & Sheiner, 2022), esto puede ser debido a que en dicho estudio

se anadieron factores de riesgo independientes como los partos por cesarea.

Otra variable estadisticamente significativa fue el antecedente de diabetes mellitus, la cual es
similar a un metaanalisis realizado por Hornova y colaboradores, quienes demostraron que la
diabetes pregestacional aumenta de dos a cuatro veces el riesgo de preeclampsia en mujeres
embarazadas (Hornova et al., 2023). Ademas, otra revision sistematica con un total de 8
articulos realizados en paises del sur de Asia (6 estudios observacionales prospectivos y 2
observacionales retrospectivos), informaron la asociacion significativa entre DMG y
preeclampsia, recomendando realizar estudios longitudinales de mayor tamafio para

comprender mejor el vinculo causal (Mistry et al., 2021)

La paridad también resultd significativa (p=0.003) en nuestra investigacion, similar al
realizado en un estudio de cohorte retrospectivo con 15.861 mujeres de >20 afos, donde resulto
que la paridad se relacionaba con el riesgo de preeclampsia (p=0.00) mediante un analisis de
regresion logistica multivariado (Dai et al., 2023). Otro estudio retrospectivo que respalda
nuestros resultados se realizoé con 22 448 mujeres entre 18-40 afios y 593 mujeres de 40 afios
a mas, demostré6 que las primiparas tenian un mayor riesgo preeclampsia/hipertension
gestacional (p=0.01), concluyendo que se deberia prestar mas atencion al tratamiento y

posterior seguimiento de dichas pacientes (Genc et al., 2021).

La prevalencia de la preeclampsia sigue en aumento debido a sus multiples factores asociados;
sin embargo, es importante saber que dicha prevalencia puede verse en aumento debido a la
existencia de otras variables intervinientes, tales como el antecedente de preeclampsia o el
antecedente de diabetes mellitus. Ademas, es fundamental apoyar futuras investigaciones que
puedan incorporar datos mas recientes y que resulten en asumir un papel en la vigilancia
epidemiologica de esta poblacion de pacientes, dado que la patologia puede tener impacto

materno fetal.
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Nuestra investigacion también presentd limitaciones en el método diagnoéstico de la infeccion
por SARS-COV-2 ya que los datos obtenidos fueron en base al uso de pruebas antigénicas, en
contraste con el uso de la “prueba de deteccion de acidos nucleicos” (PCR), empleada en la
mayoria de estudios internacionales. Dada la menor sensibilidad y especificidad de estas;
siendo la principal limitante de la prueba antigena su baja sensibilidad (80%) ademads, que
presentan un intervalo de tiempo determinado para la toma de muestra, se puede inferir que se
presentaran con mayor frecuencia casos de falsos negativos en contraste con las prueba
mediante PCR (Conde-Agudelo & Romero, 2022). En la actualidad, se ha desaconsejado el
uso de las pruebas rapidas tanto en la salud publica como en la practica clinica, porque presenta
limitaciones como un bajo valor predictivo cuando se aplica a individuos o grupo de individuos
de bajo riesgo, calidad variable por su baja especificidad durante las dos primeras del inicio de
sintomas y a su indicacion que usualmente es para deteccion de infeccion pasada (Allotey et al.,

2020; Wei et al., 2021).

Finalmente; con respecto al disefio de investigacion realizada, se presentaron limitaciones
contrastadas con la declaracion STROBE para estudios observacionales, de la cual se identific
que en nuestro estudio el tamafno de la muestra fue en base a un estudio con frecuencia altas,
por lo cual el tamafio de la muestra fue menor. Sin embargo, comparando nuestros resultados
finales se plantearia para encontrar asociacion estadisticamente significativa realizar un
recalculo en base a las frecuencias, obteniéndose un tamafio muestral mucho mayor para
posteriores estudios. Se debe agregar, que en cuanto al método estadistico solo se realizé el
pareamiento de la edad materna, con la intencidon de disminuir el sesgo de confusion, no
obstante, no se logrd realizar un modelo multivariante por la falta de asociacion entre la
preeclampsia y nuestra variable independiente principal. Del mismo modo, al ser un estudio
retrospectivo se tuvieron que incluir las historias clinicas con datos completos, por lo tanto, no

se pudo controlar el sesgo de seleccion, innato a este tipo de estudio.
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V. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

1. COCLUSIONES

La infecciéon por SARS-CoV-2 podria no ser un factor de riesgo asociado a
preeclampsia en gestantes atendidas en el Hospital Regional Eleazar Guzman
Barron durante el periodo marzo 2020 a diciembre del 2021.

La frecuencia de las gestantes con preeclampsia e infeccion por Covid-19
representa el 22.1% en comparacion con el 24.2% de las gestantes no
preeclampticas.

La diabetes mellitus, el antecedente de preeclampsia y la paridad estan asociados

significativamente a la preeclampsia y podrian ser factores de riesgo.

2. RECOMENDACIONES

Ampliar la investigacion mediante estudios prospectivos y multicéntricos para
establecer la posible relacion entre la infeccion por SARS-CoV-2 y el desarrollo de
preeclampsia con un mayor grado de evidencia clinica.

Realizar estudios con disefio multivariante que incluyan otros factores de
exposicion, tales como enfermedades autoinmunes, diabetes mellitus, antecedente
de preeclampsia, paridad y obesidad para la validacion externa de los modelos

predictivos desarrollados en otros paises que incluyen estas variables.
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VII. ANEXOS

ANEXO N° 1:

CONSTANCIA DE APROBACION POR EL COITE DE ETICA

UNIVERSIDAD NACIONA DEL SANTA
FACULTAD DE CIENCIAS
ESCUELA PROFESIONAL DE MEDICINA HUMANA

CONSTANCIA DE APROBACION POR EL COMITE DE ETICA EN
INVESTIGACION.

Constancia Nro. 10- 2023

El presente proyecto de investigacion titulado: “INFECCION POR SARS-COV-2 Y
PREECLAMPSIA EN GESTANTES DEL HOSPITAL REGIONAL ELEAZAR GUZMAN
BARRON, 2020-2021" cuyos investigadores son: Diaz Mejia Erika Karen y Hauregui
Putpafna Hubert Caytano, ha sido APROBADO por el Comité de Etica de la Escuela
Profesional de Medicina Humana de la Facultad de Ciencias; pues considera el
cumplimiento de los estadndares de la Universidad Nacional del Santa, los lineamientos
éticos y cientificos, el balance riesgo beneficio, la calificacidn del equipo investigador, la
confidencialidad de los datos, entre otros.

La aprobacion incluyd los documentos finales descritos a continuacion:
1. Protocolo de investigacién version 02.

Cualquier enmienda, desviaciéon o eventualidad debera ser reportada de acuerdo a los
plazos y normas establecidas. La aprobacidn tiene vigencia desde la emision del
presente documento hasta el 15 de junio del 2024.

Si aplica, los tramites para renovacion deben iniciarse por lo menos 30 dias previos a
su vencimiento.

Nuevo Chimbote 15 de junio del 2023.

Mg. Guillermo Arana Morales
Presidente del Comité de Etica

en Investigacion
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ANEXO N° 2:

SOLICITUD DE AUTORIZACION PARA ACCESOS A HISTORIAS QLiNICAS EN EL
HOSPITAL REGIONAL ELEAZAR GUZMAN BARRON

FACULTAD DE CIENCIAS
ESCUELA PROFESIONAL DE MEDICINA HUMANA
“Afo de la Unidad, La Paz y El

Nuevo Chimbote, 31 de mayo de 202.

Sefior:

Dr. Cesar Augusto Acevedo Orellano :
DIRECTOR DEL HOSPITAL REGIONAL ELEAZAR GUZMAN BARRON
NUEVO CHIMBOTE

ASUNTO: SOLICITO AUTORIZACION PARA ACCESO A HISTORIAS :
CLINICAS PARA FINES DE INVESTIGACION.

Es grato dirigirme a usted, para expresarle mi cordial saludo, y al mismo tiempo solicito el permiso
para el acceso a historias clinicas para los tesistas de la Escuela de Medicina Humana de la Universidad
Nacional del Santa, quienes van a desarrollar la tesis denominada: “INFECCION POR SARS-COV2
Y PEECLAMPSIA EN GESTANTES DEL HOSPITAL REGIONAL ELEAZAR GUZMAN
BARRON, 2020-20217; cuyos autores son:

-  Hubert Caytano Jaurequi Putpafia Céd. N° 0201624033 y DNI N° 74039583
-  Erika Karen Diaz Mejia Cod. N° 0201524031 y DNI N° 72098200

Motivo por el cual, pido a usted les brinde las facilidades necesarias para el desarrollo y ejecucién
del trabajo de investigacién para la obtencién de su grado de titulo profesional, que cuenta con la
asesoria del Dr. Hugo Aurelio Alpaca Salvador.

Con la seguridad de su apoyo y comprensién, le reitero mi consideracién y estima personal -

Atentamente
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ANEXO N° 3:

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

“INFECCION POR SARS-COV-2 Y PREECLAMPSIA EN GESTANTES DEL
HOSPITAL REGIONAL ELEAZAR GUZMAN BARRON, 2020-2021”

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
Fechazo.uuoeieeeinnnnnn.. Nimero:...coueeeueeeen..

1. DATOS GENERALES
S (o<1 (= 1 Lo - DR
- Numero de hijos: .
- Grado de mstruccion:. .. ...

2. FORMULA OBSTETRICA:G P
3. GESTACION MULTIPLE: SI'NO
4. DIAGNOSTICO DE PREECLAMPSIA
- SI'NO
- CON/SIN signos de sevenidad
5. GESTANTE INFECTADA POE SARS-CoV-2
- SI'NO
- Asintomatico/Leve/Moderado/Severo
6. EXPOSICION A LA INFECCION
- ler trimestre
- 2do trimestre
- 3er trimestre
7. ANTECEDENTES PERSONALES
- Patologicos:
¥ Preeclampsia previa: SI/NO
v Hipertension cronica: SI/NO
¥ Diabetes pregestacional: SINO
¥ Inmunosupresion: SI/NO
v Enfermedad autoinmune (LES. SAF): STNO
8. DATOS ANTROPOMETRICOS

- PESO PREGESTACIONAL:...........
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