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RESUMEN

El Sars-Cov-2 es un sindrome ocasionado por un virus ARN que utiliza
receptores celulares como puerta de entrada al organismo e inducir patologia
subyacente, principalmente en personas con sistema inmune comprometido como en las
gestantes durante el tercer trimestre, de esa manera, condicionar la aparicion de
comorbilidades obstétricas. Objetivo: Determinar si la infeccion por Sars-Cov-2 es un
factor de riesgo para presentar ruptura prematura de membranas en gestantes atendidas
en el Hospital Regional Manuel Nufiez Butron-Puno, durante el 2020-2022. Método:
Estudio observacional, analitico, transversal de casos y controles y disefio no
experimental, con una muestra de 240 casos y 240 controles, se utilizd estadistica
descriptiva e inferencial, se optd por las pruebas: odds ratio, chi-cuadrado, Correlacion
de Spearman y coeficiente de correlacion Rho, U de Mann Whitney con un IC al 95% y
nivel de significancia del 5%. Resultados: Un 14,2% de gestantes del estudio presento
ruptura prematura de membranas, el 56,7% de las mismas provinieron de zona urbana,
el 98,3% de gestantes positivas a covid-19 presento un cuadro leve-moderado, el 15,4%
de las gestantes estudiadas se vacunaron contra covid-19; en el estudio de casos y
controles se obtuvo (OR:0,7; 1C:0,4-1,1). Conclusiones: EIl Sars-Cov-2 no es un factor
de riesgo para ruptura prematura de membranas; sin embargo, la vacuna contra covid-19

evidencio ser un factor de riesgo para presentar RPM.

Palabras clave: Gestante, Ruptura prematura de membranas, Sars-cov-2,

Vacuna contra covid-19.
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ABSTRACT

Sars-Cov-2 is a syndrome caused by an RNA virus that uses cellular receptors as
a gateway to the body and induces underlying pathology, mainly in people with a
compromised immune system such as pregnant women during the third trimester, thus
conditioning appearance of obstetric comorbidities. Objective: Determine if Sars-Cov-2
infection is a risk factor for premature rupture of membranes in pregnant women treated
at the Manuel Nufiez Butron-Puno Regional Hospital, during 2020-2022. Methodology:
Observational, analytical, cross-sectional study of cases and controls and non-
experimental design, with a sample of 240 cases and 240 controls. Descriptive and
inferential statistics were used, as well as odds ratio, chi-square, Spearman correlation
and Rho compensation coefficient, U Mann Whitney with a 95% CI and significance
level of 5%. Results: 14,2% of pregnant women in the study presented premature
rupture of membranes, 56,7% of the came from urban areas, 98,3% of pregnant women
positive for covid-19 presented a mild-moderate condition, 15,4% of the pregnant
women studied were vaccinated against covid-19, in the cases-control study it was
obtained (OR:0,7; CI.0,4-1.1). Conclusions: Sars-Cov-2 is not a risk factor for
premature rupture of membranes; however, the vaccine against Covid-19 proved to be a

risk factor for presenting PROM.

Keywords: Pregnant woman, Premature rupture of membranes, Sars-Cov-2,

Vaccine against Covid-19.

15

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
1



UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

CAPITULO |

INTRODUCCION

1.1.  JUSTIFICACION

En el contexto del impacto de la pandemia de covid-19 en la poblacion mundial,
desde el afio 2019, al 10 de abril del 2023 se reportaron mas de 670 millones de casos
positivos (1); América Latina y el Caribe representan el 11.95% de casos reportados
(mas de 80 800 000) desde el 26 de febrero del 2020. En el Per al 09 de marzo del
2023 se han reportados 4 487 553 casos positivos, de los cuales en el departamento de
Puno se registro 73 851 casos confirmados a covid-19 (2), los adultos acumulan el 56%
del total de casos, siendo los distritos de Puno y Juliaca los mas afectados. Puno registro
durante los afios 2020-2022 un total de 40 787 casos confirmados de covid-19 en el
sexo femenino (3); asi mismo, el niumero de muertes maternas anuales en el Peru de
causa directa o indirecta ocurridas durante los afios 2020-2022 fueron de 1223, siendo

45 (3.67%) correspondientes a Puno (4).

Las mujeres embarazadas son mas susceptibles a padecer enfermedades
infecciosas debido a su estado de inmunosupresion natural (5). La transmision
intrauterina del covid-19 puede ocurrir por via hematégena o raramente por via
ascendente pudiendo acceder a la placenta y demas tejidos (6). Tambien se describe la
eliminacion de ARN del Sars-Cov-2 de forma frecuente (43%) por medio de las heces
de personas infectadas, lo que ocasionaria una contaminacion viral en el canal del parto
por continuidad. Aquellas mujeres que experimentan RPM tienen niveles mas elevados
de leucocitos (7), niveles disminuidos de linfocitos, provocando liberacion de

mediadores inflamatorios, un aumento de la concentracion de acido araquidonico y

16
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liberacion de prostaglandina E2 (PGE2) que interfiere con la sintesis y degradacion de
la membrana amniética, dando lugar a una protedlisis y produccion de enzimas que

dafan la matriz extracelular y eventualmente finalizar en una RPM (8).

La infeccidn por Sars-Cov-2 es un problema de salud en nuestro pais que afecta
a todos los grupos etarios siendo las gestantes una poblacién vulnerable por cursar con
complicaciones obstétricas, diversos estudios a nivel nacional e internacional reportaron
una relacion entre covid-19 y la RPM, parto pretérmino, sufrimiento fetal entre otros

(9-11), predisponiendo una mayor morbimortalidad materno perinatal.

En ese entender, la presente investigacion sera un aporte esencial para contribuir
con la atencién oportuna de las pacientes; asi mismo, ser base para el desarrollo de
guias de manejo clinico y abordaje adecuado del binomio covid-19 y RPM en pro de la

salud materna.

1.2.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se conoce que la ruptura prematura de membranas es una complicacion
obstetrica importante definida como una interrupcion en la continuidad de las
membranas ovulares sin ninguna sefial que indique el inicio del parto y evidenciada por
la pérdida de liquido amniotico por el canal vaginal (12), esta condicién puede conllevar
una serie de complicaciones para la madre y el feto, tales como infeccidn intrauterina,
parto pretérmino, problemas de distrés respiratorio neonatales, entre otros. Asi mismo,
durante la pandemia por covid-19 se dio a conocer que este virus afecta preferentemente
a personas que tienen patologias de fondo y por consecuente un sistema inmune
atenuado como en el caso de gestantes, lo que conlleva a tener una predisposicion a

presentar clinica relacionada a la infeccion por Sars-Cov-2.

17
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Aunque se ha investigado ampliamente las causas que producen la ruptura
prematura de membranas, su relacion con la infeccion por Sars-Cov-2 y su papel como
factor de riesgo sigue siendo tema de investigacion y discusion en el campo meédico. A
pesar de la evidencia anecddtica y varios estudios aislados descriptivos que sugieren
una posible asociacion entre el COVID-19 y la RPM, aun existe una falta de
compresion profunda sobre como esta infeccidn podria influir en el inicio prematuro de

la ruptura de las membranas corioamnionicas.

En Gltima instancia, este trabajo de investigacion tiene por objetivo contribuir a
una comprensién mas sélida de la relacion entre: infeccidon por Sars-Cov-2 y el riesgo
de ruptura prematura de membranas en embarazadas. Los hallazgos del presente estudio
podrian tener implicaciones importantes para el manejo clinico de mujeres en riesgo y
podrian formar estrategias preventivas y terapéuticas para mitigar los efectos adversos

de la ruptura prematura de membranas en la salud materna y neonatal.

1.3. FORMULACION DEL PROBLEMA

1.3.1. Pregunta general

¢La infeccién por Sars-Cov-2 es un factor de riesgo para presentar
ruptura prematura de membranas en gestantes atendidas en el HRMNB de Puno

durante los afios 2020-2022?

1.3.2. Pregunta especifica

- ¢El grado de severidad de infeccion por Sars-Cov-2 incrementa el riesgo de
ruptura prematura de membranas?

- ¢Aqué edad gestacional se presenta la ruptura prematura de membranas?

18
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- ¢La vacuna contra el Sars-Cov-2 es factor de riesgo para presentar ruptura
prematura de membranas?

- ¢El nimero de dosis de vacuna contra Sars-Cov-2 es un factor asociado a la
ruptura prematura de membranas en pacientes gestantes atendidas en el

HRMNB?

1.4. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.4.1 Objetivo general

Evidenciar si la infeccion por Sars-Cov-2 es un factor de riesgo para
presentar ruptura prematura de membranas en gestantes atendidas en el

HRMNB-Puno, durante los afios 2020-2022.

1.4.2 Obijetivo especifico

- Asociar el grado de severidad de infeccién por Sars-Cov-2 y la ruptura
prematura de membranas en gestantes que acudieron al HRMNB.

- Correlacionar la edad gestacional y la ruptura prematura de membranas en
gestantes que se atendieron en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del
HRMNB.

- Evidenciar si la vacuna contra el covid-19 es un factor de riesgo para
presentar ruptura prematura de membranas en gestantes que acuden al
HRMNB.

- ldentificar si existen diferencias entre el nimero de dosis de la vacuna
contra Sars-Cov-2 con la RPM en pacientes gestantes que acuden al servicio

de Gineco-Obstetricia del HRMNB.
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1.5.

HIPOTESIS DE LA INVESTIGACION

1.5.1. Hipdtesis general

La infeccién por Sars-Cov-2 es un factor de riesgo para presentar ruptura
prematura de membranas en gestantes atendidas en el Hospital Regional Manuel

Nufiez Butron-Puno, 2020-2022.

1.5.2. Hipotesis especifica

- Hay asociacion entre el grado de severidad de infeccion por Sars-Cov-2 y la
ruptura prematura de membranas en gestantes que asistieron al servicio de
Ginecologia y Obstetricia del HRMNB.

- Hay correlacion entre la edad gestacional y la presencia de ruptura
prematura de membranas en gestantes que acuden al servicio de Gineco-
Obstetricia del HRMNB.

- La vacuna contra el covid-19 es un factor de riesgo para presentar ruptura
prematura de membranas en gestantes atendidas en el HRMNB.

- Existe diferencias significativas entre el nimero de dosis de vacuna contra
Sars-Cov-2 con la RPM en gestantes que se atendieron en el servicio de

Ginecologia y Obstetricia del HRMNB.

1.5.3. Hipotesis nula

La infeccion por Sars-Cov-2 no es un factor de riesgo para presentar
ruptura prematura de membranas en gestantes atendidas en el Hospital Regional

Manuel NuUnez Butron-Puno, 2020-2022.
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2.1.

CAPITULO II

REVISION DE LITERATURA

ANTECEDENTES
2.1.1. Nivel internacional

Penfield et al. Detection of severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 in placental and fetal membrane samples. New York (EEUU).
2020. Objetivos: Identificar la presencia de ARN del SARS-CoV-2 en muestras
de placenta y membrana de una serie de mujeres que recibié un diagnostico de
covid-19 durante el embarazo. Método: estudio realizado entre el 1 de marzo del
2020 al 20 de abril del mismo afio en el New York Langone Health. Se
documento resultados de la reaccion en cadena de la polimerasa con
transcripcion inversa (RT-PCR) en muestras de placenta 0 membrana fetal para
detectar ARN de Sars-Cov-2 después de los 30 minutos posteriores al parto. Se
obtuvieron hisopados placentarios del amnios (PCR de muestra placentaria);
hisopados de membrana del amnios y el corion (PCR de muestra de membrana).
Resultados: Se obtuvo 32 pacientes embarazadas con covid-19 que dieron a luz,
de los cuales 11 tenian hisopado de placenta 0 membrana, 3 de los 11 hisopados
dio positivo a Sars-cov-2. Conclusion: Los 3 hisopados con resultados positivos
para Sars-cov-2 fueron en mujeres con covid-19 grave o critico; los hallazgos
indican la posibilidad de exposicion viral durante el parto, incluso si no

presentaron signos clinicos de transmision vertical (13).

Jesmin Akter et al. Impact of COVID 19 on Preterm Rupture of
Membrane. Bangladesh. 2022. Objetivo: Evaluar el impacto del covid-19 en la
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ruptura prematura de membranas. Método: Un estudio transversal realizado en el
departamento de obstetricia y ginecologia del Care Medical Collage Hospital de
Dhaka (Bangladesh) entre los afios 2021 y 2022, se consideré 2 grupos de
estudio integrado cada uno por 50 participantes, el primero representado por
mujeres embrazadas afectadas por covid-19 y el segundo grupo por las no
afectadas por covid-19. Resultados: La edad media en el grupo A fue de 30,9
afios (SD = 8,5 afos), y de 29,3 afios (SD * 7,5 afios) en el grupo B. La edad
gestacional media fue de 37,5 semanas (SD * 2,4 semanas) en el primero grupo
y 36,1 semanas (SD = 3,0 semanas) en el segundo grupo. El 16% del grupo Ay
el 8% del grupo B presentaron ruptura prematura de membranas, el 4% del
grupo A y el 2% del grupo B tuvieron ruptura prematura de membranas
pretérmino. Conclusién: La RPM es mas frecuente en las pacientes con

infeccion por covid-19 (11).

Margono et al. Relationship between a premature rupture of membranes
and the increase of leucocyte levels in pregnant women during COVID-19
pandemic. Indonesia. 2021. Objetivo: Analizar la relacion entre la incidencia de
RPM vy el aumento de los niveles de leucocitos. Método: Es un estudio
observacional analitico de enfoque transversal; se realizé en el Hospital Pelni de
Yakarta durante enero y diciembre de 2020 con una muestra de 97 personas.
Resultados: Las mujeres embarazadas con ruptura prematura de membranas
tienen entre 20 y 35 afios (79,4%), multiparas (53,6%), con RPM a término
(76,3%), con aumento de los niveles de leucocitos (80,4%), la prueba de Chi-
cuadrado mostraron una relacion significativa entre la RPM y el aumento del

nivel de los leucocitos (p=0,036). Conclusién: El 80,4% de las gestantes con
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RPM experimentaron un aumento de los niveles de leucocitos, siendo una

posible causa la infeccion por medio ascendente (8).

Cruz et al. Pregnancy Outcome and SARS-CoV-2 infection: The Spanish
Obstetric Emergency Group Study. Espafia. 2021. Objetivo: Comprender la
relacion entre infeccion materna por Sars-Cov-2 y los resultados perinatales.
Método: Es un estudio observacional prospectivo realizado en 78 centros de
salud (Grupo Espafiol de Urgencias Obstétricas) entre el 26 de febrero y el 5 de
noviembre del 2020 con una cohorte de 1347 embarazadas positivas a PCR para
Sars-Cov-2 y 1607 embarazadas con prueba negativa. Resultados: El 51,1% de
los casos positivos eran asintomaticas durante el parto; mientras que el 48,9%
mostro sintomas. Entre los sintomaticos el 70,9% presento sintomas leves-
moderados, el 25,2% neumonia y el 3,9% neumonia complicada/shock con
ingreso a UCI. Se observo una mayor tasa de RPM (15.5%) en la cohorte de
positivos tanto en gestantes a término como pretermino. Conclusién: Las
pacientes gestantes infectadas por Sars-Cov-2 son una poblacién en riesgo por
sufrir multiples comorbilidades como parto prematuro, ruptura prematura de

membranas (14).

Donders et al. ISIDOG Recommendations Concerning COVID-19 and
Pregnancy. Bélgica. 2020. Objetivo: Brindar pautas para el diagndstico y manejo
de las mujeres embarazadas en la pandemia por covid-19. Método: Las
recomendaciones se basan en casos publicados y revisados por pares sobre
covid-19 con embarazo y basados en las pautas del Centro para el Control y la
Prevencion de Enfermedades (CDC), del Royal College of Obstetrics and
Gynecology (RCOG) y la Sociedad de Cuidados Intensivos de Australia y

Nueva Zelanda (ANZICS). Resultados: Las gestantes tienen un curso similar de
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la enfermedad en comparacion a la poblacion general, la ruptura prematura de
membranas, el parto prematuro y el sufrimiento fetal intrauterino son
complicaciones potenciales de la infeccion materna por covid-19. Conclusiones:
Las gestantes deben ser consideradas como una poblacion de alto riesgo para la
infeccion por covid-19 y ante la sospecha o demostracion de estar infectadas con
el virus, requieren cuidados especiales para mejorar su tasa de supervivencia y el

bienestar neonatal (15).

Aljohani et al. Consequences of SARS-Cov-2 Infection in pregnant
women and their infants: A systematic review. Arabia Saudita. 2022. Objetivos:
Realizar un metaanalisis de las consecuencias del Sars-Cov-2 en mujeres
embarazadas y sus neonatos. Método: Se hizo una bdsqueda sistematica de
estudios publicados en PubMed, Web of Science, Google Scholar y Embase
desde enero del 2020 hasta enero del 2021, sin restriccion de idioma, incluyendo
27 estudios (22 de China, 1 de EEUU, 2 de Honduras, 1 de Italia, 1 de Iran y 1
de Espafia) que evaluaron a 386 gestantes con COVID-19 confirmado y sus 334
recien nacidos. Resultados: Se realizo ceséarea al 71% de las embarazadas, la
RPM (5,9%), el sufrimiento fetal (4,9%) y el parto pretermino fueron las
complicaciones del embarazo, los hallazgos de laboratoriales en las pacientes
fueron: linfopenia, leucocitosis y Proteina C Reactiva elevada. Conclusiones:
Las manifestaciones clinicas de las gestantes con covid-19 fueron similares a los
pacientes generales con covid-19; hubo evidencia de complicaciones como

RPM, sufrimiento fetal y parto pretérmino (7).

Akhtar et al. COVID-19 (SARS-Cov-2) Infection in Pregnancy: A
systematic review. Inglaterra. 2020. Objetivo: Revisar estudios publicados

asociados a la infeccion por coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo
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severo (Sars-cov-2) con los resultados del embarazo, el feto y el recién nacido.
Método: Se realizo una blsqueda a través de PubMed, Scopus, Medline,
Cochrane y Google Scholar desde el 1 de diciembre de 2019 hasta 22 de mayo
de 2020 teniendo un total 156 mujeres gestantes covid-19 positivas. Resultados:
Se observo una marcada linfopenia en muchos pacientes con covid-19, las
complicaciones materno-fetales fueron sufrimiento intrauterino (14%), RPM
(8%). Conclusiones: La infeccion por Sars-Cov-2 durante el embarazo
incrementa el riesgo de complicaciones (parto pretermino entre otros), hay el
doble de tasa més alta de RPM y posiblemente provocar la muerte materna en

casos raros (9).

Papapanou et al. Maternal and neonatal characteristics and outcomes of
covid-19 in pregnancy: An overview of systematic reviews. Grecia. 2021.
Obijetivo: Describir el resultado obstétrico-perinatal y neonatal de las gestantes
con covid-19 y sus neonatos. Método: Se hizo una busqueda en (PubMed,
Scopus y Cochrane Database) con una evaluacion de calidad mediante la
herramienta AMSTAR-2, también se incluy6 analisis de revisiones sistémicas de
calidad moderada y alta. Resultados: Se realizaron 39 revisiones que dieron una
tasa de 5,3-12,7% de ruptura prematura de membranas a término y de 6,4-16,1%
para ruptura prematura de membranas pretermino. Conclusiones: Se encontrd
una elevada tasa de nacimientos prematuros, gestantes con mayor riesgo de

ingreso a UCI y ventilacion mecanica (16).

Muhidin et al. Analysis of maternal coronavirus infections and neonates
born to mothers with 2019-nCoV; a systematic review. Iran. 2020. Objetivos:
Aclarar el impacto por la enfermedad del coronavirus (covid-19) en pacientes

gestantes y los resultados maternos y neonatales. Métodos: Se hizo una
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busqueda de datos en PubMed, Scopus, Embase, ProQuest y Science direct;
recopilando datos de reporte de casos, estudios descriptivos, observacionales,
ensayos controlados aleatorios desde diciembre de 2019 hasta el 19 de marzo de
2020 estudiando caracteristicas de 89 gestantes y sus neonatos. Resultados: Los
hallazgos de laboratorio fueron: linfopenia, elevacion de la proteina C reactiva,
elevacion de la alanina amino transferasa (ALT) y aspartato amino transferasa
(AST), las principales complicaciones prenatales fueron: sufrimiento fetal,
ruptura prematura de membranas y el parto pretermino. Conclusiones: Las
pacientes gestantes al final del embarazo tenian manifestaciones clinicas de
similares caracteristicas al de mujeres no gestantes. Se menciona que el
sufrimiento fetal, parto prematuro y la RPM aumentan con la aparicion de covid-

19 durante el tercer trimestre de embarazo (5).

Bahrami et al. Meta-analysis of the frequency of intrauterine growth
restriction and preterm premature rupture of the membranes in pregnant women
with COVID-19. Irén. 2021. Objetivos: Se realizd un metaanalisis para estimar
la frecuencia de restriccion de crecimiento intrauterino (RCIU) y ruptura
prematura de membranas en gestantes con infeccion por covid-19. Métodos: Se
efectu6 una blsqueda en bases de datos como PubMed, Scopus, Scielo,
MedRxiv, Web Science, para incluir estudios publicados antes del 10 de febrero
del 2021, se incluyd 8 estudios sobre RCIU, y 16 estudios sobre RPM,
Resultados: La frecuencia de presentacion de la ruptura prematura de
membranas fue del 9,9% (IC: 95%; p<0,001), los analisis por etnia de las
frecuencias de RPM en gestantes con covid-19 entre asiaticas y caucéasicas
fueron del 10,2% (IC 95%, p<0,001) y 5.8% (IC 95%, p<0,001)
respectivamente; y la frecuencia de RPM en mujeres procedentes de China fue
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del 10,6% (IC 95% p<0,001). Conclusiones: La tasa de RPM fue del 9,2% de los
casos estudiados y la tasa de incidencia de RPM entre las gestantes con infeccion

por covid-19 fue del 12,5% (10).

Di Mascio et al. Outcome of coronavirus spectrum infections (SARS,
MERS, COVID-19) during pregnancy: a systematic review and meta-analysis.
Italia. 2020. Objetivos: Presentar los hallazgos encontrados a los efectos en el
embarazo y los resultados perinatales asociados a la infeccion por el
coronavirus-2 durante el periodo gestacional. Métodos: Se realizo busqueda de
datos con restriccion al idioma inglés en fuentes como: Medline, Embase, Cinahl
y Clinicaltrials.gov; incluyendo estudios publicados hasta el 13 de marzo de
2020, se incluyeron a 79 gestantes hospitalizadas. Resultados: En las
infecciones por coronavirus se vio una proporcion combinada de abortos
espontaneos del 64,7%, nacimientos prematuros del 24,3%, ruptura prematura de
membranas ocurrié en 20,7%, Conclusiones: La infeccion por Sars-Cov-2 se
relaciond con tasas relativamente altas de parto prematuro, preeclampsia,
cesarea, muerte perinatal y RPM con un mayor riesgo de resultados obstétricos

adversos (17).

Vigil-De Gracia, et al. COVID-19 and pregnancy. Review and update.
Panama. 2020. Objetivos: Busqueda de evidencia disponible sobre infeccién por
Sars-Cov-2 y embarazo. Métodos: Se realizo una revision sistematica en
PubMed y Google Scholar hasta el 25 de abril del 2020, sin restriccion de
idioma. Resultados: En las gestantes con covid-19 mas del 90% evolucionaron
de forma leve, el 2% requirio cuidados intensivos y se describid una muerte
materna; también se evidencio una tasa de ruptura prematura de membranas del

9%. Conclusiones: La enfermedad por covid-19 evoluciona de forma similar en
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mujeres gestantes y no gestantes donde la mayoria desarrolla una forma leve de
la enfermedad, aunque se vio asociacién con prematuridad (25%), la transmisién
horizontal durante el parto vaginal es muy probable como mecanismo de

transmision (18).

2.1.2. Nivel nacional

Vega-Gonzéles et al. Complicaciones en embarazadas con diagnostico
positivo de COVID-19. Perd. 2021. Objetivo: Compara las complicaciones en
embarazadas con covid-19 aguda y pasada atendidas en 2 centros de salud de
Lima-Perd. Método: Es un estudio tipo descriptivo, analitico y retrospectivo
realizadas en 2 centros materno infantiles, entre junio y diciembre del 2020, se
realizé prueba de Fisher. Resultados: Se estudiaron 177 gestantes con reporte
positivo a covid-19, la mayoria presento infeccion pasada (IgG del 50%),
seguida de la infeccion aguda con IgG e IgM (43.2%), la Unica complicacion
obstetrica con diferencia significativa en gestantes Sars-Cov-2 positivas con
infeccion aguda y pasada fue la RPM con un valor de p=0,019. La complicacion
materna mas frecuente fue la RPM con 16,4%. Conclusiones: La ruptura
prematura de membranas fue la Unica complicacion obstetrica que tuvo

asociacion significativa con la infeccion aguda por covid-19 (12).

Huerta et al. Maternal and perinatal characteristics of pregnant women
with COVID-19 in a national hospital in Lima, Peru. Pert. 2020. Obijetivo:
Describir las caracteristicas maternas y perinatales de mujeres gestantes con
prueba positiva a covid-19. Método: Es un estudio descriptivo, se selecciond
pacientes atendidas entre el 24 de marzo y el 7 de mayo del 2020 con positividad

a prueba rapida o a la prueba RT-PCR, se describieron 41 casos. Resultados:
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Del total de casos el 68,2% estuvieron asintomaticas, el 19,5% tuvo enfermedad
leve, el 7,3% presento enfermedad moderada y enfermedad severa el 5%.
Conclusiones: Se encontrd un alto porcentaje de gestantes con prueba RT-PCR

asintomaticas (19).

Huatuco-Hernandez et al. Caracteristicas maternas y resultados
perinatales en mujeres peruanas infectadas con COVID-19: Un estudio
observacional y transversal. Peru. 2021. Objetivo: Determinar las caracteristicas
maternas de gestantes infectadas con Sars-Cov-2 y sus recién nacidos. Método:
Es un estudio de tipo observacional y transversal, realizado entre abril y
septiembre del 2020 en el Hospital Regional Docente de Trujillo-Perd, con una
muestra de 703 pacientes. Resultados: EI 95% de pacientes fueron asintomaticas,
presentaron covid-19 leve, moderado y severo el 3%, 1% y 1% respectivamente.
Las complicaciones maternas mas frecuentes fueron: ruptura prematura de
membranas (6,69%) preeclampsia severa (5,41%), sindrome abortivo (3,27%) y
trabajo de parto pretérmino (2,56%). Conclusiones: La mayoria de pacientes del
estudio fueron nuliparas, con edad menor a 35 afios y asintomaticas para covid-

19 (20).

Davila-Aliaga et al. Resultados materno-perinatales en gestantes con
covid-19 en un hospital nivel 11l del Perd. Perd. 2021. Objetivo: Describir los
hallazgos materno-perinatales en gestantes con covid-19 positivas. Método: Es
un estudio descriptivo realizado entre el 1 de abril y el 30 de junio del 2020 en el
Instituto Nacional Materno Perinatal del Perud, con una muestra de 43 pacientes.
Resultados: EI 93% de las gestantes fueron asintomaticas, las complicaciones
maternas mas frecuentes fueron la ruptura prematura de membranas (18,6%),

preeclampsia (11,6%). Conclusiones: Las gestantes con covid-19 positivo fueron
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asintomaticas en su mayoria y presentaron complicaciones como RPM vy

preeclampsia (21).

Guevara-Rios et al. SARS-COVID-19 antibodies in pregnant women at a
level 111 hospital in Peru. Perd. 2020. Objetivo: Determinar las caracteristicas y
prevalencia clinico-epidemiologicas de mujeres gestantes con anticuerpos anti-
SARS-Cov-2. Método: Es un estudio de tipo observacional y transversal hecho
en el Instituto Nacional Materno Perinatal de Peru durante el 15 de abril hasta el
15 de mayo del 2020. Teniendo una poblacién de 2419 gestantes. Resultados: El
89,4% de gestantes seropositivas fueron asintomaticas, la complicacion
obstetrica mas frecuente fue la ruptura prematura de membranas (11,8%) y
preeclampsia (6,5%). No se hallaron asociacion de las caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas con el tipo de respuesta seroldgica para el Sars-Cov-2.
Conclusiones: Las pacientes gestantes presentaron una prevalencia de
anticuerpos anti-Sars-Cov-2 de 7%, en su mayoria asintomaticas y la RPM fue la

complicacidn obstetrica mas frecuente (22).

2.1.3. Nivel local

En el contexto de la presente investigacion, se observd una carencia de
antecedentes regionales relevantes. A pesar de una revisién exhaustiva de la
literatura cientifica disponible, no se identifico estudios previos que aborden la
ruptura prematura de membranas como complicacidn obstetrica asociada a la
infeccion por covid-19 en nuestra region. Esta ausencia de investigaciones
previas resalta la necesidad de realizar el presente estudio para llenar este vacio
de conocimiento y proporcionar una comprension mas completa y

contextualizada del tema en mencién.
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2.2. MARCO TEORICO

2.2.1. Covid-19

2.2.1.1. Introduccion

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en el mes de febrero
del 2020 designo como “covid-19” a la entidad ocasionada por el
coronavirus 2019, este virus se denomina coronavirus 2 del sindrome
respiratorio agudo severo (SARS-Cov-2). Patdégeno importante en
humanos y animales, fue identificado a finales del afio 2019 en un grupo
de pacientes con neumonia atipica en la ciudad de Wuhan en China. Este
virus se propago velozmente resultando en una pandemia; Fue declarada

por la OMS como emergencia sanitaria mundial (23).

2.2.1.2. Virologia

Los coronavirus son virus de tipo ARN con cadena positiva, el
Comité Internacional de Taxonomia de Virus propuso denominarlo
como: coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo severo (SARS-Cov-
2) (24). La entrada celular del coronavirus depende de la union de las
proteinas de pico viral S a los receptores celulares, se demostré que el
covid-19 es capaz de utilizar todas las proteinas del ACE2 como Unico
receptor de entrada para ingresar a las células, siendo exceptuados otros
tipos de receptores como la aminopeptidasa N (APN4) y la
dipeptidilpeptidasa 4 (DPP4) (25), asi mismo utiliza la serina proteasa
TMPRSS2 para cebar a la proteina S, siendo imprescindible para su

ingreso a la célula (26).
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2.2.1.3. Variantes

El Sars-cov-2 al igual que otros virus evoluciona durante el
tiempo, estas variantes han sido particulares debido a su rapida aparicion

en cierto tipo de poblacion y sus implicancias clinicas.

- ALFA: Se identifico en Inglaterra durante el ultimo trimestre del
2020 convirtiéndose en una variante mundial; La variante alfa fue
50% mas transmisible que el resto de cepas circulantes previamente,
fue relacionado con una mayor gravedad en su presentacion clinica
(27).

- BETA: Fue identificada en Sudéfrica a finales del 2020, no fue una
variante dominante a nivel mundial. La importancia de este virus se
debid a su evasion inmune hacia el plasma convaleciente y posterior
a la vacunacion gque no neutralizo la generacion de proteinas espiga,
lo que posibilita la reinfeccién y eficacia reducida de las vacunas
basadas en proteinas (28).

- GAMMA: Fue descrita en Japon a finales del 2020 y tuvo mayor
prevalencia en Brasil, no se convirtié en una variante dominante pese
a la aparicion de un nuevo linaje mas agresivo llamado P.1 que tiene
mutaciones en la proteina espiga, su importancia se debia a su alta
capacidad de transmisibilidad y un impacto entorno a la inmunidad
(29).

- DELTA: Se identifico inicialmente en India a finales del diciembre
del 2020 desde la cual se convirtio en la variante mas prevalente en
todos los paises hasta el brote de la variante Omicron. Tiene una tasa

de transmision potencialmente mas alta que otras variantes, se
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presentd en personas jovenes y sanas, mayor virulencia, se la asocio
a mayor riesgo de enfermedad grave y hospitalizaciones (30).

- OMICRON: Fue notificada por primera vez en Africa a finales del
2021; se la asocio a un aumento de las infecciones y se propago
rdpidamente en todo el mundo. Posteriormente surgieron sublinajes
debido a su alto grado de mutacion que presentaban, se identifico
ventajas sobre la replicacién en mayor medida por aumento de la
afinidad por el receptor ACE2 y por su evasion a la inmunidad
humoral (31), se identifico en pacientes mas jovenes, con menos
comorbilidades. El riesgo de enfermedad grave incluso la muerte en
personas infectadas por Omicron viene siendo menor respecto a otras
variantes, si bien la gravedad se reduce, el numero absoluto de
hospitalizaciones y efectos en los sistemas de atencion medica

fueron significativos debido a la incidencia del mismo (32,33).
2.2.1.4. Epidemiologia

A nivel mundial se notificaron mas de 750 millones de casos
confirmados para covid-19; no obstante, los recuentos de estos casos
reportados no estiman la carga total de covid-19, debido a que una
fraccion de las infecciones agudas se identifican y reportan, la
seropositividad excede la incidencia de los casos reportados en 10 veces
0 mas (34). Un estudio que recopilo recuento de casos de varias fuentes
de datos estimo que para finales del 2021 hubo méas de 3 mil millones de
personas (43,9% de la poblacion mundial) infectadas con Sars-Cov-2 al

menos una vez (35).
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TRANSMISION: El principal mecanismo es persona a persona
mediante la transmision respiratoria directa, se menciona que ocurre
a través de contactos a corta distancia (<2 metros) por medio de
particulas respiratorias, el virus del covid-19 se libera en las
secreciones cuando el individuo tose, estornuda o habla. De modo
que otra persona se infecta si inhala o hace contacto directo con las
mucosas. La infeccion se puede dar cuando la persona tiene
contaminada las manos por estas secreciones o al tocar superficies
contaminadas y luego tocarse la boca, nariz u ojos (36). EI material
genético del covid-19 se ha identificado en muestras no respiratorias
incluidas sangre, heces, secreciones oculares y semen (37-39).
DISEMINACION VIRAL: El potencial de transmision del covid-19
comienza antes del desarrollo de los sintomas y es mas alto al
principio del curso de la enfermedad, después de 10 dias de
enfermedad la transmision es poco probable.

PERIODO DE INFECCIOSIDAD: Las personas infectadas tienen
mas probabilidad de ser contagiosas en los primeros 7 dias. La
deteccion prolongada de ARN no indica una infeccion prolongada,
esta deteccion en muestras respiratorias fue de 18 dias posteriores a

la aparicion de los sintomas (40,41).

2.2.1.5. Clinica

INFECCION ASINTOMATICA: Se estima que un tercio de los
pacientes con infeccion por covid-19 no desarrollan sintomas (42),
algunos pacientes que son asintomaticos al momento del diagnostico

desarrollan sintomas (presintomaticos), ocurriendo los sintomas en
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una mediana de 4 dias (rangos desde 3-7) (43). Sin embargo, algunos
pacientes asintomaticos pueden tener anomalias clinicas objetivas; es
decir, poseen opacidades tipicas en vidrio esmerilado en imagenes
por tomografia, asi como hallazgos atipicos (44).

INFECCION SINTOMATICA: La infeccion sintomatica varia desde
leve a critica, siendo en su mayoria no graves. El riesgo individual
varia segun la edad del paciente, las comorbilidades subyacentes y el
estado de vacunacién. La vacunacion contra covid-19 disminuye
sustancialmente el riesgo de padecer la enfermedad grave y se asocio
a una disminucion de la mortalidad (45,46).

La gravedad de la enfermedad puede ocurrir en pacientes sanos de
cualquier edad, pero ocurre en mayor frecuencia en adultos mayores
0 pacientes con cierta comorbilidad médica (asma, cancer,
enfermedad cerebrovascular, renales crénicos, enfermedades
pulmonares cronicas, diabetes, afecciones cardiacas, obesidad, etc)
(47,48). Teniendo una tasa de mortalidad 12 veces mas alta en
pacientes con comorbilidades respecto a pacientes sin ninguna (49).
Tambien se reportd que pacientes con enfermedad severa tienen
niveles mas altos de ARN en muestras respiratorias (50).

PERIODO DE INCUBACION: Generalmente es dentro de los 14
dias posterior a la exposicion, siendo la mediana de casos a los 4 dias
(rango intercuartil de 2-7 dias) postexposicion (51), los sintomas se
desarrollan en el 2,5% de las personas infectadas dentro de los 11,5

dia (52).
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PRESENTACION INICIAL: Los sintomas iniciales que se
identificaron son: tos, mialgias, cefalea. Otros como diarrea, dolor de
garganta, anosmia, disgeusia son descritas. Los sintomas de las vias
respiratorias superiores tales como: congestion nasal, estornudos
también son comunes (53). La neumonia es la manifestaciéon mas
frecuente de gravedad, se caracteriza por fiebre, tos, disnea e
identificacion de infiltrados bilaterales en placas de térax. El
desarrollo de disnea una semana posterior al inicio de los sintomas
iniciales puede sugerir covid-19 (51,54).

CURSO AGUDO Y COMPLICACIONES: Los pacientes
sintomaticos no graves pueden progresar rapidamente durante una
semana (55). Se describen complicaciones como: insuficiencia
respiratoria que se inicia después de la disnea y llegando a requerir
ventilacion mecanica (45,56); complicaciones cardiovasculares tales
como arritmias, lesiones miocérdicas, insuficiencia cardiaca y shock
(45,57); complicaciones tromboembolicas particularmente en
pacientes internados en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) (58);
complicaciones neuroldégicas como encefalopatias en pacientes
criticos (59); infecciones secundarias (60).

HALLAZGOS DE LABORATORIO: Los hallazgos en estos
pacientes incluyen: linfopenia, aumento en los niveles de
transaminasas, niveles altos de marcadores inflamatorios (p. ej.,
ferritina, proteina C reactiva) y anomalias en pruebas de coagulacion
(51,61). Los altos niveles de dimero D y linfopenia marcada se han

relacionado a enfermedad critica (62).
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- HALLAZGOS DE IMAGENES: En la enfermedad leve pueden ser
normales los hallazgos imagenoldgicos. En tanto la presentacion
anormal de radiografias fueron consolidaciones, opacidades
bilaterales en vidrio esmerilado a predominio de zonas pulmonares
inferiores y periféricas (63). En los hallazgos tomogréficos se
describe opacidades en vidrio esmerilado con o sin anormalidades

consolidativas, bronquiectasias, derrame pleural (64).
2.2.1.6. Diagnostico

Se sospecha la posibilidad de covid-19 en pacientes que presenten
fiebre de aparicion nueva y/o sintomas como: tos, disnea, dolor de
garganta rinorrea y congestion nasal. Otras manifestaciones son
alteracion del olfato, del gusto, mialgias y diarrea. EI umbral de sospecha
también se basa en pacientes con viaje a lugares de altas tasas de

transmision, tener contacto cercano con pacientes infectados (65).

No existe clinica especifica que distinga el covid-19 de otras
infecciones respiratorias; sin embargo, si se asocia la ageusia, anosmia
tienen una fuerte relacion a la infeccion por Sars-Cov-2 asi mismo la
presentacion de disnea después de los sintomas iniciales fueron
asociados; pese a ello, ninguno de estos hallazgos es definitivo para el
diagnostico de covid-19. Para la toma de pruebas en pacientes con
ausencia de sintomas el CDC recomienda realizar la prueba una vez haya

pasado los 5-7 dias desde la ultima exposicion (66).

La eleccion de una prueba viral para el diagndstico de infeccion
por covid-19: es un examen de amplificacion de &cidos nucleicos
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(NAAT) generalmente realizada en un laboratorio, una RT-PCR se puede

realizar en un punto de atencion o la prueba de antigeno es mas accesible,

menos costosa con un tiempo de respuesta mas corto pero la sensibilidad

es menor que una prueba NAAT y una prueba negativa con

sintomatologia justifican la confirmacidn con pruebas adicionales.

PCR-RT: Es el tipo mé&s comin de NAAT, detecta diferentes
regiones del genoma del covid-19, se dirigen a genes de
nucleocapside (N), envoltura y espiga (S), también al gen de la ARN
polimerasa (67). La interpretacion de un resultado positivo
generalmente confirma el diagnostico de covid-19 sin necesidad de
realizar pruebas adicionales. Basta un resultado negativo para excluir
en diagnostico de covid-19; no obstante, si hay clinica sugestiva de
covid-19 se recomienda repetir la prueba 24-48 horas después de la
inicial. Estas pruebas tienen una especificidad alta y una sensibilidad
de hasta un 97% (68).

PRUEBAS DE ANTIGENO: Estas pruebas son mas accesibles, con
tiempos de resultados mas rapidos que la mayoria de pruebas NAAT.
La interpretacion de una prueba de antigeno positiva en un paciente
con sintomas indica infeccién por Sars-Cov-2 teniendo una tasa de
falso positivo muy baja. Una prueba de antigeno negativa en un
paciente sintomatico puede representar un falso negativo, por lo que
no excluye la posible infeccion por covid-19 y deben realizarse
pruebas adicionales (69). La especificidad en estas pruebas supera el
99% (70); sin embargo, la sensibilidad es baja en pacientes
asintomaticos es de 55% frente al 73% en pacientes sintomaticos,
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ademaés la sensibilidad aumenta con la repeticion de las pruebas de
antigenos, y 3 pruebas seriadas son mas sensibles que 2 entre

individuos que no padecen de sintomas (71).

2.2.1.7. Tratamiento

Hay varios enfoques que abordan el tratamiento de covid-19;
segun su patogénesis los antivirales, inmunidad pasiva y los interferones
funcionan en la infeccién temprana; mientras que los enfoques que
intervienen en la respuesta inmune tienen mayor realce mas delante de la

historia natural de la enfermedad.

Se distingue el tratamiento segun la gravedad de la enfermedad,
en pacientes con clinica leve que presentan: fiebre, malestar general, tos,
sintomas respiratorios superiores en ausencia de disnea no requieren
hospitalizacién; mas a lo contrario, aquellos que desarrollan disnea tienen
al menos una enfermedad moderada en quienes se justifica su
hospitalizacién; y la presencia de hipoxemia y necesidad de soporte

ventilatorio es considerado enfermedad grave.

- PACIENTES SIN REQUERIMIENTO DE OXIGENO: Para
aquellos pacientes que no requieren oxigeno suplementario y estan
hospitalizados el enfoque de su tratamiento se basa en si presentar
factores de riesgo clinicos o laboratoriales relacionados con la
progresion de una enfermedad grave y el motivo de su
hospitalizacién. Se sugiere el uso de remdesivir en pacientes con
factores de riesgo de enfermedad grave y que fueron hospitalizados a
causa de covid-19 (72).
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PACIENTES CON REQUERIMIENTO DE OXIGENO: Son
aquellos que presentar enfermedad grave, su enfoque depende del
oxigeno suplementario se puede optar por remdesivir y la opcion de
dosis bajas de dexametasona; en aquellos en donde sus
requerimientos de oxigeno son crecientes se sugiere baricitinib o
tocilizumab. En los pacientes que reciben oxigeno suplementario de
alto flujo se sugiere los mismos farmacos.

PACIENTES QUE REQUIEREN VENTILACION MECANICA: Se
recomiendan dosis bajas de dexametasona y dentro de las 24-48
horas de su entrada a UCI se sugiere tocilizumab o baricitinib que se
vio mejoran la mortalidad en esta poblacion. Se sugiere no comenzar

con remdesivir debido al beneficio clinico incierto (73).

2.2.1.8. Tratamiento especifico

GLUCOCORTICOIDES: Se recomienda el uso de dexametasona en
pacientes graves que reciben oxigeno suplementario o ventilacion
mecanica, se da usa a dosis de 6mg/d durante 10 dias. Si no esta
disponible es conveniente usar otros glucocorticoides a dosis
equivalentes (hidrocortisona 150mg, prednisona 40mg) (74).

INMUNOMODULADORES: Se sugiere el baricitinib un inhibidor
de la cinasa janus (JAK) que se usa en artritis reumatoide, ademas de
sus efectos inmunomoduladores tiene efectos antivirales. Se
administra a dosis de 4mg VO 1 vez/d durante 14 dias maximo (75).
El tocilizumab es un inhibidor de la via de la interleucina 6 (IL-6) y
bloquea la via inflamatoria y previene la progresion de la

enfermedad; se usa a dosis de 8mg/kg IV. Se utiliza en paciente con
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requerimientos de oxigeno de alto flujo o soporte ventilatorio
invasivo (76). EI Remdesivir es un analogo de nucleétido con
actividad contra covid-19, se usa en pacientes graves que no reciben
ventilacion mecanica. La dosis es 200mg IV el primer dia seguido de

100mg durante 5 dias en total (77).

2.2.1.9. Vacuna

Las vacunas contra el covid-19 tuvieron un enfoque prometedor

para enfrentar la pandemia. Siendo de vital importancia su distribucion a

nivel mundial. Ha tenido un ritmo de desarrollo acelerado cuyo objetivo

principal fue la proteina de pico de superficie (S) que conllevando a la

produccion de anticuerpos que se unen al receptor ACE2 y evitan la

union a la celula huésped y neutralizan de esta forma el virus (78).

2.2.1.10. Tipos de vacuna segiin mecanismo de accion

VACUNA CON ARN Y ADN: Este tipo de vacuna utiliza ADN o
ARN genéticamente modificados para generar proteinas que
desencadenen una respuesta inmunitaria.

VACUNA CON VECTOR VIRICO: Se utiliza un virus
genéticamente modificado exento de provocar enfermedad, dando
lugar a la produccién de proteinas viricas que estimulan una
respuesta inmune.

VACUNA BASADA EN PROTEINAS: En este tipo se utiliza
fragmentos inocuos de estructuras proteicas que simulan al virus del

covid-19 con el propdsito de producir una respuesta inmune.
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VACUNAS CON VIRUS INACTIVADOS O ATENUADOS: Se
utiliza virus atenuados o inactivados, para provocar una respuesta

inmune sin desencadenar la enfermedad (79).

Las vacunas mas utilizadas en nuestro pais fueron:

MODERNA: Es una vacuna de tipo ARN, las proteinas de pico se
codifican en ARNm codificandose en el ribosoma donde da lugar
una respuesta inmunitaria. Los estudios de fase 3 obtuvieron como
resultado un 94% de efectividad en la prevencion de covid-19 y
100% para enfermedad severa, siendo segura y sin efectos adversos
(79).

PFIZER: Es un tipo de vacuna ARNm, los estudios de fase 3 vieron
resultados de seguridad y eficacia 95% para enfermedad y 100%
para gravedad, muy similares a los resultados de Moderna.
ASTRAZENECA: Es una vacuna a base de un vector viral no
replicante, con secuencia de ADN para la proteina S del coronavirus.
La eficacia después de la segunda dosis llega a un 82%.

SPUTNIK5: Es una vacuna rusa y en base a un vector viral no
replicante, con secuencia de ADN para la proteina S entregada a
través de adenovirus tipo 5y 26. Se reporto una eficacia del 91,6%,
siendo el régimen de 2 dosis tan eficaz como las vacunas
desarrolladas por Pfizer/BioNtech y Moderna.

SINOPHARM: Es un tipo de vacuna de virus inactivado con un
adyuvante de hidroxido de aluminio. En los estudios de fase 3 la

eficacia de la vacuna fue de un 78% (80).
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A continuacion, se muestra el esquema nacional de vacunacion

contra covid-19 aplicado en el Peru.

Figura 1

Esquema de vacunacion contra covid-19

1RA. DOSIS INTERVALO 2DA. DOSIS INTERVALO 3RA. DOSIS

Vacuna a Virus 21 dias Vacuna a Virus Vacuna a Vector
Inactivado Inactivado Viral no replicativo

Vacuna a Vector
Viral no replicativo

Vacuna a ARN Vacuna a ARN 0
mensajero 21 dias mensajero 3 meses
(ARNm) (ARNm) e
(ARNm)
Vacuna a Vector Vacuna a Vector Vacuna a ARN
Viral no replicativo | 4 semanas | Viral no replicativo mensajero
(ARNm) |

Fuente: Directi\}z;_s‘:-a_rTi;caria n°144-minsa/dgiesp-2022 (81).

2.2.1.11. Covid-19 y embarazo

- ATENCION INTRAPARTO: Se deben tomar todas las medidas
necesarias para disminuir el riesgo de infeccion, la infecciéon por
covid-19 en gestantes en trabajo de parto no es una indicacion para
alterar la ruta planificada de nacimiento, la induccion se puede
realizar de manera segura (82). La terapia especifica para covid-19
debe continuar intraparto y postparto. El Sars-Cov-2 es poco comun
en las secreciones vaginales y el liquido amniotico, por lo que la
infeccion del mismo no es una contraindicacion para la ruptura de las
membranas fetales. Se recomienda el pujo una vez identificado la
dilatacion cervical completa para minimizar la duracion de la

segunda etapa del parto, no hay evidencia que el pujo tardio se

43

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
1



UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

asocie con un menor riesgo de transmision (83). El tiempo de
pinzamiento del cordon no altera el riesgo de transmision vertical
(82,84). El manejo de la tercera etapa debe continuar su curso,
debido a que no se ve afectado por covid-19.

ATENCION POSTPARTO: Para la atencion posterior al parto el
manejo de las pacientes es igual al resto de la poblacién, se
identificara los riesgos, la necesidad de oxigeno, el monitoreo y
cuidado materno.

CURSO DEL EMBARAZO EN GESTANTES VACUNADAS: Las
vacunas contra covid-19 en gestantes tienen una alta efectividad de
89.5% y riesgo de muerte fetal 15% menor, no se evidencia riesgo de
parto prematuro, aborto espontaneo, ingreso a UCI (85).
HALLAZGOS CLINICOS MATERNOS DE COVID-19: Las
manifestaciones clinicas mas frecuentes en gestantes con covid-19
fueron tos y fiebre acompafiado de disnea y mialgia. La probabilidad
de ingresar a UCI, ventilacion mecanica y uso de membrana
extracorpOrea es mayor en gestantes covid-19 positivo respecto de
mujeres no embarazadas. Cualquier comorbilidad materna
preexistente, aumento de la edad, un IMC elevado, se asoci6 a mayor
severidad del covid-19 (86).

CURSO AGUDO DE LA INFECCION: El embarazo no aumenta la
susceptibilidad a padecer Sars-Cov-2; no obstante, la gestacién
parece empeorar el curso clinico del covid-19 en comparacion a las
mujeres no gestantes. Se menciona que gestantes covid-19 grave

tienen hallazgos laboratoriales como: PCR elevada, procalcitonina
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elevada, linfopenia y un recuento elevado de glébulos blancos, con
una respuesta inflamatoria exagerada que se asocia a compromiso
critico y puede ocurrir un deterioro clinico rapido (86,87).

- CLASIFICACION DE GRAVEDAD DE COVID-19: Segin la
clasificacion de Wu se la divide en:

- Infeccion asintomatica: con prueba positiva para covid-19 sin
sintomas.

- Enfermedad leve: Ningun sintoma o sintomas leves (fiebre, fatiga,
tos).

- Enfermedad grave: Con frecuencia respiratoria >30, desaturacion
<94, relacidn entre la presion arterial parcial de oxigeno y la fraccién
de oxigeno inspirado (Pa0)2/Fi02<300, infiltrado pulmonar >50%.

- Enfermedad critica: Insuficiencia respiratoria, shock séptico y/o
disfuncion multiorganica (88).

- DIAGNOSTICO DIFERENCIAL EN GESTANTES: Se debe
considerar la preeclampsia, el sindrome de HELLP como diagnostico
diferencial ya que estos trastornos pueden imitar o coexistir con la
infeccion por covid-19 (89).

- FACTORES QUE AFECTAN EL RESULTADO DEL
EMBARAZO: La infeccion materna >20 semanas de gestacion
aumenta el riesgo de resultados obstétricos adversos (parto
pretermino, RPM, preeclampsia, Sd. HELLP), la infeccion materna
>26 semanas de gestacion aumento el riesgo de resultados neonatales
adversos (sufrimiento fetal, ingreso a UCIN, Apgar <7 a los 5

minutos, peso bajo al nacer), mientras que la infeccion <20 semanas
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no aumento los riesgos mencionados. Es por ello que se respalda la
vacunacion lo antes posible para disminuir el riesgo de contraer la

infeccion por covid-19 (90).

2.2.2. Ruptura prematura de membranas

Se cataloga como la ruptura espontdnea de las membranas
corioamnioticas, producida antes del trabajo de parto, en una gestacion después
de las 22 semanas (91). Es el factor mas comun asociado al parto pretermino. Se
presenta con una frecuencia de 4-18% de los partos y contribuye al 20% de las

muertes perinatales.

2.2.2.1. Patogénesis

Su patogénesis no es comprendida a cabalidad; sin embargo, se
menciona la fuerza y la integridad de las membranas fetales provienen de
proteinas de membrana incluido varios tipos de colageno, la fibronectina
y laminina. La proteina denominada metaloproteasas (MMP) disminuyen
la resistencia de la membrana al aumentar la degradacion del colageno

(92).

La intervencion de eventos patolégicos (p.ej., infecciones,
inflamacion, estrés, sangrado) interfieren con la homeostasis conllevando

a cambios quimicos que finalizan en RPM (93).

2.2.2.2. Factores de riesgo

El factor de riesgo mas comun identificable es la infeccion del
tracto genital, los microorganismos colonizadores producen fosfolipasas

las mismas que estimulan la produccion de prostaglandinas lo que
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conduce a la aparicion de contracciones uterinas; también la respuesta
inmune frente a la infeccion produce mediadores inflamatorios que

debilitan las membranas fetales y dar lugar a la RPM (91).

Entre otras causas asociadas se menciona: antecedentes de RPM,
cuello corto, antecedentes de cirugia cervical, déficit de Cobre, Zinc,
Vitamina C, incompetencia cervical, tacto vaginal a repeticion entre

otros.

2.2.2.3. Clasificacion

De acuerdo al momento en que se produce tenemos:

- RPM pretermino <37 semanas.

- RPM atérmino >37 semanas.

- Deacuerdo a su evolucion:

- RPM sin infeccion corioamniotica.

- RPM con infeccién corioamniotica (91).

2.2.2.4. Cuadro clinico

La clinica del paciente es un chorro repentino de liquido
transparente o amarillo palido a traves de la vagina, sea una pérdida de
forma continua o intermitente, con o sin funciones vitales estables; puede
evolucionar a una infeccion intraamniotica presentandose: taquicardia
materna, taquicardia fetal, abdomen doloroso, fiebre y sintomas de

sepsis.
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El periodo de latencia (tiempo desde la RPM hasta el parto) se

correlaciona inversamente a la edad gestacional, por lo que la mayoria de

RPM dan a luz dentro de una semana ocurrida la ruptura.

2.2.2.5. Diagnostico

Se basa en la historia clinica evaluando los factores de riesgo, el

examen fisico viendo funciones vitales, posicion de litotomia para

observar la salida espontdnea del liquido amniotico, también la

especuloscopia y los hallazgos de laboratorio.

PRUEBA DE NITRAZINA: Se utiliza el papel de nitrazina para
analizar el pH del fluido vaginal, debido a que es un colorante de
indicador de pH en rangos de 4.5-7.5. El liquido amniotico
generalmente es una base con pH 7.0-7.3 que dista mucho del pH
vaginal normal que tiene rangos de 3.8-4.2 (94). Si el color cambia a
amarillo verdoso se descarta RPM, si vira a verde azulado es
sugestivo de RPM, y si cambia a un tono azul es compatible con
RPM (91).

PRUEBA DE HELECHO: Denominado también test de Fern, el
liguido amniotico seco muestra un patrén de arborizacion bajo
observacion de microscopio, se obtiene el liquido mediante hisopado
y se frota en un portaobjetos de vidrio, dejando secar durante unos
10 minutos.

COLPOCITOGRAFIA: Se toma 1ml de liquido del fondo de saco
vaginal y se realiza 2 frotis para tincion de papanicolaou (observar

células escamosas de la piel fetal) y tincion de colorante de azul de
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Nilo (observar células anucleadas de la piel fetal células-naranja)
(92).

- ANMIOCENTESIS: Se inyecta azul de Evans o indigo de Carmin
en la cavidad amnidtica junto a una gasa en cérvix, si se mancha de
azul confirma el diagnostico de RPM.

- PAMG-1: Utiliza métodos de inmunocromatografica para detectar
trazas de proteinas alfa microglobulina-1 placentaria, esta proteina se
libera de las células deciduales. Tiene una sensibilidad entre 94-98%
y especificidad varia desde 87-100% (95).

- IGFBP-1: Llamada también proteina placentaria 12, secretada por
células deciduales y placentarias, se usa un metodo de tira reactiva
de inmunocromatogréafica. Su sensibilidad varia entre 95-100% y la

especificidad varia entre 93-98%.
2.2.2.6. Tratamiento

En gestantes > a 36 semanas se hospitaliza, iniciar antibidticos
profilacticos después de las 6 horas iniciada la RPM y valoracion para

término de gestacion dentro de las 24 horas siguientes.

Para gestacion menores de 36 semanas se debe valorar la madurez
pulmonar con control obstétrico estricto y los antibiéticos de manera
profilactica y el uso de tocoliticos para favorecer el efecto del corticoide

para madurez pulmonar (91).
2.2.2.7. Complicaciones maternas

Las complicaciones en la gestante debido a RPM son:

corioamnionitis, endomiometritis, pelviperitonitis, sepsis, infeccion
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puerperal entre otras complicaciones; también se asocia a repercusiones

neonatales.
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CAPITULO 11

MATERIALES Y METODOS

3.1. TIPO Y DISENO DE LA INVESTIGACION

Es una investigacion de tipo casos y controles, observacional, analitico, de corte

transversal:

Casos y controles: La seleccién de casos estuvo constituido por gestantes con

infeccion por Sars-Cov-2 y el grupo de control fue constituido por gestantes sin

infeccion por Sars-Cov-2.

- Observacional: Debido a que no se realizo intervencion ni manipulacién consciente
de ninguna variable del presente estudio.

- Analitico: Puesto que se quiere evidenciar si existe asociacion entre la infeccién por
Sars-Cov-2 y la RPM.

- Transversal: Se recopilan datos en un solo momento para evaluar la relacion entre

un factor de exposicion (infeccion por covid-19) y un resultado de interés (ruptura

prematura de membranas).

El disefio de investigacion del presente trabajo es de tipo no experimental debido
a que se observaron y analizaron situaciones y eventos tal como ocurrieron en su

entorno natural, sin la manipulacion o intervencién activa de las variables estudiadas.

3.2. DELIMITACION ESPACIAL

El presente trabajo se realizo en el Hospital Regional Manuel Ndfiez Butron

situado en la Av. El Sol N° 1022 de la ciudad de Puno, departamento de Puno, ubicado
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al sur del Perd, siendo un establecimiento de salud de referencia y estd capacitado para

brindar atencidn especializada a mujeres gestantes.
3.2.1. Poblacién

La poblacion de estudio fue de 2170 gestantes con prueba positiva a
covid-19 y no positiva a covid-19 del Hospital Regional Manuel Nufiez Butrdn-

Puno durante enero del 2020 hasta diciembre del 2022.

3.2.2. Muestra

A nuestra poblacion se la sometié a la siguiente formula de tamafio

muestral:

B NxZi*p=*q
_92*(N—1)+Z62{*p*q

n

Donde:

n: Tamafio de muestra.

N: Tamarfio de poblacién: 2170

Z: Nivel de confianza de 90%: 1,645.

P: Probabilidad de que ocurra el evento estudiado: 50%.

g: Probabilidad de que no ocurra el evento estudiado: 50%.

e: Error de estimacion maximo aceptado: 5%

Obteniendo como resultado una muestra con un valor de n = 240

Por lo tanto, la muestra para el grupo de casos sera de 240 gestantes con

prueba positiva a covid-19 y para el grupo de control serd de 240 gestantes con
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prueba negativa a covid-19; se tomd en cuenta los criterios de inclusion y

exclusion para cada tipo de muestra para asi no incurrir en un sesgo sistematico.

3.2.3. Técnica de muestreo

La técnica empleada fue un muestreo probabilistico aleatorio simple, se
utilizé tablas de numeros aleatorios con ayuda del programa Excel, para lo cual
se realizd un listado en el programa segun codigo de identificacién y numero de
historia clinica de las gestantes atendidas en el HRMNB durante el periodo
enero 2020 hasta diciembre 2022; en donde el programa Excel eligié de manera
aleatoria a 240 casos, para los controles se escogié el mismo numero de

pacientes con caracteres similares al de los casos.

- Unidad de muestreo: Hospital Regional Manuel Nufiez Butron de Puno.

- Unidad de seleccion: Gestantes atendidas en el servicio de Ginecologia y
Obstetricia.

- Unidad de informacion: Historias Clinicas.

- Unidad de andlisis: Gestantes con prueba de covid-19 positivas y negativas.

- Unidad de estudio: Gestantes con positividad a covid-19.

3.3. CRITERIOS DE SELECCION

3.3.1. Criterios de inclusion

3.3.1.1. Paralos casos

Gestantes con prueba positiva para infeccion por COVID-19.

Gestantes con edad comprendida entre 18-40 afios.

Gestantes con parto intrainstitucional.

Gestantes con controles prenatales adecuados.
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- Gestantes con historia clinica completa.

3.3.1.2. Para los controles

- Gestantes con prueba negativa para infeccion por COVID-19.
- Gestantes con edad comprendida entre 18-40 afos.
- Gestantes con parto intrainstitucional.

- Gestantes con historia clinica completa.

3.3.2. Criterios de exclusién

3.3.2.1. Para los casos

- Gestantes con historia clinica incompleta.

- Gestantes menores de 17 afios.

- Gestantes transferidas a otros centros hospitalarios.

- Gestantes cuya condicidn no permite el anonimato.

- Gestantes donde sus historias clinicas no precisen las variables de

estudio.

Gestantes con diagnostico sugestivo de covid-19.

3.3.2.2. Para los controles

- Gestantes con historia clinica incompleta.

- Gestantes transferidas a otro centro hospitalario.

- Gestantes menores de 17 afios.

- Gestantes en cuyas historias clinicas no se precisa la variable de
estudio.

- Gestante con diagnostico sugestivo de covid-19

- Gestantes con embarazo multiple.
54

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
1



UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

- Gestantes que cursen con patologia de fondo, sean estas:
endocrinopatias,  colagenopatias, cardiopatias, coagulopatias,
neuropatias, entre otras.

- Gestantes que cursen con patologias obstétricas como: enfermedad
hipertensiva del embarazo (EHE), sindrome de Hellp, hemorragias,
entre otras.

- Gestantes que cursen con infecciones activas virales o bacterianas.

- Gestantes con patologia que implique un estado de inmunosupresion.

- Gestantes con parto domiciliario.

- Gestantes con controles prenatales inadecuados.

- Gestantes sin controles prenatales.

3.4. METODO

3.4.1. Procedimiento de recoleccién de datos

3.4.1.1. Técnica

La técnica utilizada fue la ficha de recoleccién de datos aplicada a
las historias clinicas de las pacientes con y sin prueba positiva a covid-19
del servicio de Ginecologia y Obstetricia del HRMNB, durante el periodo

2020-2022.

3.4.1.2. Instrumentos

Se utilizo como instrumento la ficha de recoleccién de datos, la
misma que estaba constituida por 5 items que recopilaron las variables

del estudio. (Anexo 1)
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En la validacion del instrumento se utiliz6 el juicio de expertos
mediante una calificacion del contenido por medio del uso del indice de
V de Aiken. (Anexo 2). También se obtuvo la constancia de validacion

por parte de los expertos (Anexo 3)
3.4.1.3. Validacion de instrumento

Se realizo la validacién de contenido de instrumento por medio
del indice de V de Aiken. Para ello se utilizo una escala de evaluacion
tipo Likert con los valores: 1. Malo; 2. Regular; 3. Bueno y 4. Excelente.
Cuyo proposito fue medir cuantitativamente la opinion de los expertos
(claridad, objetividad, organizacién, suficiencia, coherencia) respecto a
las preguntas formuladas en la ficha de recoleccion de datos; en donde se
obtuvo la tabla del (anexo 4). Al aplicar la formula para célculo de la V

de Aiken se obtuvo un valor \V=0.92

Por lo tanto, el coeficiente puede tener valores entre 0 y 1. A
medida que el valor de V se acerca a 1 el cuestionario tendrd mayor
validez de contenido, se concluye que el instrumento aplicado es valido a

un 92%.
3.4.2. Procedimientos

- Se registro el proyecto de investigacion en la plataforma PILAR de la UNA-
PUNO para su aprobacion.

- Se solicito la autorizacion respectiva al director del Hospital Regional
Manuel Nufiez Butron-Puno para la ejecucién del trabajo. (Anexo 5)

- Se solicito autorizacion al jefe de departamento del servicio de Ginecologia

y Obstetricia del Hospital Regional Manuel Nufiez Butron-Puno. (Anexo 6)
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Se solicito autorizacion a la unidad de Estadistica e Informética del

HRMNB-Puno. (Anexo 7)

- Tras coordinaciones para el acceso a las historias clinicas, se registré la
informacién requerida en la ficha de recoleccion de datos.

- Se introdujo los datos obtenidos de la ficha de recoleccion al programa
Excel y se realizo la sdbana de datos.

- Seexporto los datos del programa Excel hacia el programa SPSS vs. 29 para
la aplicacion de los anélisis estadisticos.

- Los resultados obtenidos fueron sometidos a un andlisis y discusion que

estuvieron en consonancia con los objetivos planteados en el presente

trabajo de investigacion.

3.4.3. Analisis estadistico

En primera instancia y de acuerdo con la matriz de consistencia del
presente estudio (Anexo 8), se empleo la estadistica descriptiva para presentar
las medidas de frecuencia relativa y absoluta, los cuales se plasmaros en tablas y
graficos, de manera que nos permite analizar y describir los datos obtenidos de

manera sintética y significativa.

Como segunda instancia y en consecuencia a los objetivos planteados, se
aplico la estadistica analitica considerando un intervalo de confianza del 95% y

un nivel de significancia del 5% para la realizacion de las pruebas respectivas.

Para el primer objetivo se emplearon casos y controles para identificar el
riesgo mediante el valor de odds ratio (OR), y se utiliz6 la prueba de Chi-

cuadrado para determinar el nivel de asociacion entre las variables estudiadas.
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En el segundo objetivo, se aplicd la prueba no paramétrica de U de
Mann-Whitney previa demostracion de la no normalidad de los grupos

estudiados mediante la prueba de Kolmogdrov-Smirnov.

Para el tercer objetivo de la misma forma se utilizd la prueba no
paramétrica de U de Mann-Whitney, previa aplicacion de la prueba de
Kolmogorov-Smirnov; asi mismo, y dado el grado de asociacion, se empled la

correlacion de Spearman y el coeficiente de correlacion Rho.

Para el cuarto objetivo se empled casos y controles para identificar el
riesgo mediante el valor de odds ratio (OR), asi mismo se aplicd la prueba de

Chi-cuadrado para identificar el nivel de asociacion entre las variables.

Por ultimo, en el quinto objetivo, se determind la normalidad de los
grupos mediante la prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov; y al haberse
identificado la no normalidad se procedio a utilizar la prueba no paramétrica de

U de Mann-Whitney.

3.4.4. Consideraciones éticas

La presente investigacion se llevd a cabo siguiendo estrictamente los
principios éticos establecidos por la Declaracion de Helsinki y otras normativas

relevantes, asegurando que el trabajo cumplié los estandares necesarios.

Se implementaron medidas rigurosas para garantizar la confidencialidad
y la privacidad de los pacientes, la informacion recolectada se manejo de manera
confidencial y se utilizé Unicamente con fines cientificos, asignando codigos a

los participantes y asi proteger su identidad.
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El investigador involucrado en el estudio divulgo no tener cualquier

conflicto de interés que pudiera influir en los resultados o la interpretacion del

estudio, garantizando la transparencia y la objetividad en todas las etapas del

trabajo de investigacion.

Estas consideraciones éticas guiaron cada aspecto del presente trabajo,

asegurando la integridad cientifica del estudio y el respeto por los derechos

humanos y el bienestar de las participantes.

3.4.5. Operacionalizacion de variables

Tabla 1

Operacionalizacion de variables

VARIABLES DEFINICION DEFINICION ESCALA DE I/fl'\?IEBELEY i’gEGOR'
CONCEPTUAL  OPERACIONAL  MEDICION ("o e UNIDAD

Ruptura RPM -TRPM: Nominal Dependiente -RPM: Si
Prematura  registrado en Ruptura de las Dicotomic
de la  historia membranas a Cualitativa -RPM: No
Membranas clinica corioamniotica

s después de

las 37 semanas

Con

positividad a

Test de Fern.

-PTRPM:

Ruptura de las

membranas

corioamniotica

s antes de las

37 semanas

Con

positividad a

Test de Fern.
Infeccion Infeccion por Presentacion Nominal Independiente  -Infeccién
por  Sars- covid-19 clinica: Dicotémic por covid-
Cov-2 durante  la a Cualitativa 19: Si

gestacion 1. Cuadros

leves y -Infeccion

moderados: por covid-

infecciones 19: No

respiratorias
agudas leves y
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neumonias no
complicadas.

2. Cuadros
SeVeros:
Disnea,
Taquipnea
(>30 rpm), Sat
02 <93%,
PaO2/FiO2
<300 ylo
infiltrados
pulmonares en
mas del 50%
del campo
pulmonar en
24 a 48 horas

3.Cuadros
criticos: Falla
respiratoria,
Shock septico,
ylo
falla/disfuncio
n organica

multiple.
Vacuna Administraci  Tipo de Discreta Independiente - 0 dosis
contra 6n de la vacuna: o )
covid-19 vacuna contra Cuantitativa - 1 dosis
Covid-19. -Vacuna ARN
y ADN. - 2 dosis
Vacuna )
contra covid- -Vacuna con - 3 dosis
19: Sl vector virico. .
- 4 dosis
Vacuna -Vacuna
contra covid- basada en
19: NO proteina.
-Vacuna con
virus
inactivado o
atenuado.
Edad Edad Edad Razoén Interviniente
gestacional  gestacional gestacional continua o
cumplida al registrada en cuantitativa -37a4lss
momento del la historia )
diagnéstico  clinica: Continua de - 34 a 36
de RPM intervalo con 6/7 ss
-A termino
- 32 a 33
-Pretermino con 6/7 ss
tardio
- 28 a 31
-Pretermino con 6/7 ss
temprano
- <28ss
-Muy
pretermino - >42 ss
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-Pretermino
extremo

-Postérmino

Procedencia Lugar de Lugar de Nominal Interviniente - Urbana
Procedencia Procedencia
registrada en Dicotomic  Cualitativa - Rural
la historia a
clinica

Fuente: Elaboracion propia.
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y DISCUSION

41. RESULTADOS

Tabla 2

Caracteristicas generales de las gestantes del HRMNB durante los afios 2020-2022.

N° %
Ruptura prematura de membrana Si 68 14,2%
No 412 85,8%
Total 480 100,0%
Procedencia Rural 208 43,3%

Urbano 272 56,7%
Total 480 100,0%

Fuente: Elaboracion propia, base de datos.

En la tabla 2 se observa del total de gestantes (n=480), el 85,8% (n=412) no
presento ruptura prematura de membranas y el 14,2% si presentaron ruptura prematura
de membranas. Por otro lado, en lo concerniente a procedencia, el 56,7% (n=272)

provienen de zona urbana, y el 43,3% (n=272) provienen de zona rural.
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Figura 2

Edad gestacional de pacientes atendidas en el HRMNB durante los afios 2020-2022.

100,0%

90,0% 88,8%

80,0%

70,0%

60,0%

50,0% 426

40,0%

30,0%

20,0%

10,0% 5,8% Lo 1.3% 2,3% 0,4%
0,0% 28 - b —ti— 2

A término Pretérmino Pretermino  Muy Pretermino  Pretermino Post-término
tardio temprano extremo

Fuente: Elaboracion propia, base de datos.

Se observa del total de gestantes (n=480), un 88,8% (n=426) se atendi6 con edad
gestacional a término, el 5,8% (n=28) tuvieron edad gestacional pretermino tardio, el
2,3% (n=11) fueron de edad gestacional pretermino extremo, el 1,5% (n=7) tuvieron
edad gestacional pretermino temprano, el 1,3% (n=6) tuvieron edad gestacional muy

pretermino, y el restante 0,4% fueron gestantes con edad gestacional postérmino.
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Tabla 3
Caracteristicas de la infeccion por Sars-Cov-2 en gestantes del HRMNB atendidas

durante los afios 2020-2022.

N° %
Infeccion por SARS- Si 240 50,0%
COV-2 No 240 50,0%
Total 480 100,0%
Cuadro leve 0 moderado 236 98,3%
Cuadro Clinico Cuadro severo 3 1,3%
Cuadro critico 1 0,4%
Total 240 100,0%

Fuente: Elaboracion propia, base de datos.

En la tabla 3 se detalla que del total de gestantes (n=480); se muestra un 50%
(n=240) de gestantes para los casos que presentaron infeccion por Sars-Cov-2, y el otro
50% (n=240) fueron las gestantes de controles que no cursaron con Sars-Cov-2.
Respecto al cuadro clinico del total de gestantes que padecieron covid-19 (n=240); el
98,3% (n=236) tuvo un cuadro leve o0 moderado, el 1,3% (n=3) presentaron un cuadro

severo y el 0,4% (n=1) complico a un cuadro critico.
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Tabla 4
Caracteristicas de la vacunacion de las gestantes del HRMNB que acudieron durante

los afios 2020-2022.

N° %
Si 74 15,4%
Vacuna contra covid No 406 84,6%
Total 480 100,0%
1 31 41,9%
2 32 43,2%
NUmero de dosis
3 11 14,9%
Total 74 100,0%
Vacuna ARN y ADN 49 66,2%
Vacuna con vector virico 6 8,1%
. Vacuna basada en proteina 0 0,0%
Tipo de vacuna
Vacuna con virus inactivado o 19 25 7%
atenuado
Total 74 100,0%

Fuente: Elaboracion propia, base de datos.

En la tabla 4 se observa que del total de gestantes (n=480), un 84,6% (n=406) de
gestantes no se vacunaron contra la covid-19, y el restante 15,4% (n=74) si tuvieron
vacuna contra la covid-19. Por otro lado, del total de gestantes vacunadas (n=74), se
observa que el 43,2% (n=32) de las gestantes se aplicaron 2 dosis de vacuna, el 41,9%
(n=31) se aplicaron una dosis de la vacuna y el 14,9% se aplicaron 3 dosis de la vacuna
contra covid-19. Asi mismo, se observa que el 66,2% (n=49) de las gestantes vacunadas
se aplicaron el tipo de vacuna ARNm, el 25,7% (n=19) de las gestantes vacunadas se
aplicaron la vacuna de tipo virus inactivado o atenuado, el 8,1% (n=6) de las gestantes
vacunadas se aplicaron la vacuna de tipo vector virico y finalmente ninguna de las

gestantes tuvo un tipo de vacuna basada en proteina.
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Tabla 5
Tabla cruzada de Ruptura Prematura de Membranas con infeccion por Sars-Cov-2 en

gestantes del HRMNB durante los afios 2020-2022.

Infeccion por SARS-

COV-2
RPM Si No Total
N % N° 9% N° 9% Chi2 (p) OR Min - Max
Si 29 120% 39 16,3% 68 142%

No 211 88,0% 201 83,7% 240 858% 1,713 0,191 0,708 0,422 - 1,189
Total 240 100,0% 240 100,0% 480 100,0%

Fuente: Elaboracion propia, base de datos.

De acuerdo a la tabla 5 se aprecia del total de gestantes con infeccion por Sars-
Cov-2 (n=240), el 12,0% (n=29) presentaron ruptura prematura de membranas, y el
88,0% (n=211) no presentaron ruptura prematura de membranas. Del total de gestantes
que no presentaron infeccion por Sars-Cov-2 (n=240), el 16,3% (n=39) cursaron con
ruptura prematura de membranas y el 83,7% (n=201) no presentaron ruptura prematura
de membranas, la tabla representa a la mayoria de gestantes que tuvieron edad
gestacional >37 semanas y las gestantes <37 semanas no tuvieron resultados diferentes.
Segun la prueba de Chi-cuadrado se tiene un valor p=0,191 es mayor al nivel de
significancia 0,005, también se observa un valor de odds ratio OR=0,708 menor a la
unidad y un IC: 0,422-1,189 incluye a la unidad por lo tanto no es significativo

estadisticamente.
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Tabla 6

Tabla cruzada de grado de severidad de infeccion por Sars-Cov-2 con ruptura

prematura de membranas en gestantes del HRMNB 2020-2022.

Ruptura prematura de Kolmogorov U Mann

membrana

Severidad Si No Total Smirnov  Whitney
por Sars- . .

Cov2 N° %  N° % N° % (p)  Sig- Asint.
Leve- 28 11,7% 208 86,7% 236 98,3%
Moderado
Severo 1 0,4% 2 0,8% 3 1,3% 0,000 0,429
Critico 0 0,0% 1 0,4% 1 0,4%
Total 29 121% 211 87,9% 240 100,0%

Fuente: Elaboracion propia, base de datos.
Figura 3

Grafica de severidad de la infeccion por Sars-Cov-2 en gestantes positivas a covid-19

con RPM.
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Fuente: Elaboracion propia, base de datos.

En la tabla 6 y su grafica correspondiente de la figura 3 podemos apreciar lo
siguiente: Del total de gestantes con infeccion por Sars-Cov-2 (n=240), el 86,7%

(n=208) presentaron un cuadro leve-moderado y no cursaron con ruptura prematura de
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membranas, el 11,7% (n=28) presentaron un cuadro leve-moderado y presentaron RPM,
el 0,8% (n=2) de gestantes curso con un grado severo y no presento RPM, el 0,4% (n=1)
presento un cuadro severo y curso con RPM, se observa un 0,4% (n=1) que curso con
un cuadro critico y no presento RPM, asi mismo ninguna paciente presento un cuadro
critico y RPM. Segln lo mostrado también apreciamos la prueba de normalidad de
Kolmogoérov-Smirnov con un p=0,000 estando por encima del nivel de significancia
0,05 e indica que la distribucion en ambos grupos es distinta, finalmente se observa la

significancia asintdtica bilateral de la prueba de U de Mann-Whitney con un p=0,429.

Tabla 7
Tabla cruzada de edad gestacional con ruptura prematura de membranas en gestantes

del HRMNB 2020-2022.

Ruptura prematura de
membrana

. U de
Si No Total KS M-W C Rho

Edad Spearman Spearir
gestacional N° % N° % N° % (p) (p) Sig. Asin. an

A término 54 11,3% 372 77,5% 426 88,8%

Pretérmino 9 19% 19 40% 28 5,8%
tardio

Pretérmino 3 06% 4 08% 7 15%
temprano

Muy 1 02% 5 10% 6 1,3% 0,00 0,013 0,012 -0,11
Pretérmino

Pretérmino 1 02% 10 21% 11 2,3%
extremo

Postérmino 0 00% 2 04% 2 0,4%
Total 68 14,2% 412 85,8% 480 100%

Fuente: Elaboracion propia, base de datos.
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Figura 4
Grafica lineal de edad gestacional en gestantes con y sin RPM que acudieron al

HRMNB durante 2020-2022.
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Fuente: Elaboracion propia, base de datos.

En la tabla 7 y su figura correspondiente 4, se muestra: del total de gestantes
(n=480), el 88,8% (n=426) tienen una edad gestacional a término, de ellas el 11,3%
(n=54) presentar ruptura prematura de membranas, el 5,8% (n=28) tienen una edad
gestacional pretermino tardio, de los cuales el 1,9% (n=9) curso con ruptura prematura
de membranas, el 2,3% (n=11) tienen una edad gestacional pretermino extremo, de los
cuales el 0,2% (n=1) presento RPM. Por otro lado, se observa segun la prueba de
normalidad de Kolmogérov-Smirnov un p=0,00 siendo menor al nivel de significancia
demostrando la diferencia de normalidad en ambos grupos, también se muestra una
prueba de U de Mann-Whitney con un valor de p=0,013 siendo menor al valor de
significancia del 0,05, asi mismo se observa un valor de correlacion significativa de
Spearman p=0,012 y un coeficiente de correlacion Rho=-0,11 que significa una

correlacion negativa muy baja.
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Tabla 8
Tabla cruzada de vacuna contra covid-19 con ruptura prematura de membranas en

gestantes del HRMNB 2020-2022.

RPM

Vacuna Si No Total Chi2 (p) OR Min - Max
contra

covid-19 N° % N° % N° %

Si 13 191% 61 148% 74 154%

0,832 0,36 1,4 0,7 - 2,64
No 55 80,9% 351 852% 406 84,6%
Total 68 100,0% 412 100,0% 480 100,0%

Fuente: Elaboracion propia, base de datos.

En la Tabla 8 se observa lo siguiente: del total de gestantes con ruptura
prematura de membranas (n=68), el 80,9% (n=55) no se vacuno contra el covid-19, el
19,1% (n=13) si se vacuno contra el covid-19, del grupo que no presento ruptura
prematura de membrana (n=412), el 85,2% (n=351) no se vacuno contra el covid-19 y
el 14,8% (n=61) se administro la vacuna contra el covid-19. Ademas, segln la prueba
de Chi-cuadrado se tiene un valor de p=0,36 siendo mayor que el nivel de significancia

de 0,05; también muestra un valor odds ratio OR=1,4 con un IC:0,7-2,64.
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Tabla9

Tabla cruzada del namero de dosis de la vacuna contra covid-19 y RPM en gestantes

vacunadas del HRMNB durante los afios 2020-2022.

Ruptura U de
Prematura de Total Kolmogorov- Mann-W.
membranas Smirnov (p) Sig. Asin.
Si No (bilateral)
] 1 dosis Recuento 6 25 31
Dosis %  46,20% 41,00% 41,90%
\(/:acl)%utrr]; 5 dosis Recuento 7 25 32
. % 53,80% 41,00% 43,20%
covid- 0,000 0,361
. Recuento 0 11 11
19 3dosis
% 0,00% 18,00% 14,90%
Recuento 13 61 74
Total

% 100,00% 100,00% 100,00%
Fuente: Elaboracion propia, base de datos.

Figura 5

Gréfica de nimero de dosis de la vacuna en gestantes con RPM en el HRMNB durante

los afios 2020-2022.
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Fuente: Elaboracion propia, base de datos.
En la tabla 9 y la figura 5 observamos lo siguiente: Del total de gestantes que se

vacunaron y tuvieron RPM (n=13), El 53,8% (n=7) presentaron 2 dosis de la vacuna, el
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46,2% (n=6) tuvieron 1 dosis de la vacuna; por su lado, las gestantes que se vacunaron y
no presentaron RPM (n=61), el 41% (n=25) tuvieron 1 dosis de la vacuna, de la misma
forma el 41% (n=25) tuvo 2 dosis de la vacuna y el restante 18% (n=11) tuvieron 3
dosis de la vacuna contra el covid-19. Apreciamos la prueba de normalidad para ambas
variables, ruptura prematura de membranas y nimero de dosis de vacuna contra Sars-
Cov-2, aplicando la prueba de Kolmogoérov-Smirnov y realizando una correccion de
Lilliefors obtenemos un valor de p=0,000 siendo menor al nivel de significancia de
0.05, también observamos la realizacion del estadistico de la prueba de U de Mann-
Whitney, previa demostracion de la no normalidad de ambos grupos, con un valor de
p=0,361 siendo mayor al nivel de significancia del 0,05 mostrando la no asociacion
estadisticamente significativa entre ambas variables (cantidad de dosis de la vacuna

contra covid-19 y ruptura prematura de membranas).
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4.2. DISCUSION

En la presente investigacion al determinar si la infecciéon por Sars-Cov-2 es un
factor de riesgo para presentar RPM en gestantes atendidas en el HRMNB. Se encontro
un p=0,191 siendo mayor al nivel de significancia p=0,05 a traves de la prueba no
paramétrica de chi-cuadrado quien da a entender que no existe relacion significativa
entre ambas variables; asi mismo, se encontro un valor odds ratio OR=0,7 con IC:
0,422-1,189 este valor es menor que 1 dando a conocer que no es un factor de riesgo y
también el intervalo de confianza que contiene a la unidad indica que no es
significativo. Esto quiere decir que la infeccion por covid-19 no tiene asociacion con la
ruptura prematura de membranas, asi como también se demostrd que la infeccion por
Sars-Cov-2 no es un factor de riesgo para que las gestantes presenten RPM. Frente a lo
mencionado se acepta la hipotesis nula y se rechaza la hipétesis alterna donde menciona
que si es un factor de riesgo. Indicar que en el presente trabajo se observé una
frecuencia de RPM del 14,2% resultados respaldados por el Instituto Nacional Materno
Perinatal del Perd quien menciona una frecuencia de RPM que varia entre el 4-18%(91);
asi mismo a nivel internacional también se vio resultados similares, como en el estudio
hecho por Jesmin Akter (2022) donde sus resultados de la RPM van desde el 8% al 16%
en gestantes con y sin covid-19(11); asi mismo Cruz et al (2021) en su investigacion
encontré una frecuencia de RPM del 15,5%(14), similar al 14,2% encontrado en el
nuestro trabajo; también Pilarska y colaboradores (2023) en su trabajo obtuvo una
frecuencia de RPM del 9% (96), diferente al obtenido en la presente tesis, pero incluido
en el rango dado por el INMPP; en el estudio realizado por Aljohani (2022) obtuvo
resultados diferentes al nuestro con una frecuencia de RPM del 5,9% estando este valor
incluido en el rango del INMPP (7); Akhtar (2020) obtuvo resultados distintos,
mostrando una frecuencia de RPM del 8% diferente al encontrado por el presente
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estudio (9); también se encontraron resultados distintos en el estudio hecho por Vigil De
Gracia, et al (2020) donde se describid una tasa de RPM del 9% (18); en el trabajo
realizado por Di Mascio y colaboradores (2020) se observaron resultados distintos a los
nuestros con una tasa de RPM del 20,7% (17), incluso por fuera del rango dado por el
INMMP; por otro lado, Papapanou (2021) en su revision sistemica encontr6 una tasa de
RPM entre 5,3-16,1% en gestantes a término y pretermino (16), resultados similares a
los dados por el INMPP vy los obtenidos en la presente investigacion; en el metaanalisis
hecho por Bahrami y colaboradores (2021) se obtuvo una frecuencia de RPM del 9,9%
(1C:95%, p<0,001) en gestantes de diferentes etnias entre asiaticas y caucésicas
teniendo resultados distintos a los expuestos en este estudio (10); A nivel nacional los
trabajos de investigacion de Vega et al, y Déavila durante el 2021 reportaron resultados
de una frecuencia de RPM del 16,4% y 18,6% respectivamente teniendo valores
similares encontrados por nuestro trabajo (12,21); Huatuco y colaboradores en su
estudio reportaron una frecuencia de RPM del 6,69% diferente al visto por nuestro
estudio (20); finalmente Guevara (2020) obtuvo una frecuencia de RPM del 11,8%
resultado similar al presente trabajo (22). En tal sentido, bajo lo mencionado
anteriormente, corroboramos que si bien la frecuencia de presentacion de la RPM se ha
incrementado durante la pandemia ello no indica su relacién a la infeccion por covid-19;
por lo que el Sars-Cov-2 no es un factor de riesgo para que las gestantes presenten

RPM.

Al demostrar la relacion entre el grado de severidad de infeccion por
Sars-Cov-2 y la RPM en gestantes atendidas en el HRMNB, se obtuvo un valor de
p=0,429 siendo superior al nivel de significancia del 0,05 mediante la aplicacién de la
prueba no paramétrica de U de Mann-Whitney, el cual indica que no hay una relacion
estadisticamente significativa entre ambas variables. Esto nos da a entender que el grado

74

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
.|



NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

; hﬂ UNIVERSIDAD

de severidad de la infeccion por covid-19 no esta asociada a la presentacion de RPM.
Por lo mencionado, se acepta la hipotesis nula y se rechaza la hipotesis del investigador
en el cual nos indica que el grado de severidad del covid-19 esta relacionado con la
RPM. En referencia a los resultados obtenidos, se vio un 98,3% de gestantes con cuadro
leve a moderado, un 1,3% de las gestantes presento un cuadro severo y el 0,4% restante
tuvo un cuadro critico; A nivel internacional estos resultados son similares a los
expuestos por Cruz et al (2021) donde encontr6 un 96,1% de gestantes positivas a
covid-19 con cuadro leve a moderado, y el restante 3,9% a cuadros mas complicados
(14); por su parte Vigil De Gracia (2020) reporto resultados similares a nuestro estudio,
mencionando que mas del 90% de sus gestantes de estudio evolucionaron con un cuadro
leve y el 2% exacerbo su cuadro (18); A nivel nacional, Huerta y colaboradores (2020)
también mostraron resultados similares a nuestro estudio, reportando un 95% en sus
gestantes un cuadro leve a moderado y un 5% complico a un cuadro severo (19); por
otro lado, Huatuco-Hernandez (2021) de una muestra de 703 gestantes con covid-19 del
Hospital Regional de Trujillo reporto resultados similares al nuestro, mostrando un 99%
de pacientes con cuadro leve-moderado y un 1% con cuadro severo (20); Davila Aliaga
(2020) en su estudio de 43 gestantes con covid-19 realizado en el INMPP mostro un
93% de pacientes con cuadro leve (21), hallazgos similares al de nuestra tesis; sin
embargo, Guevara-Rios (2020) obtuvo unos resultados distintos al nuestro con un
89,4% de pacientes con cuadro leve (22). Analizando estos datos podemos evidenciar
que los resultados son contrastables no solo a nivel internacional sino también a nivel
nacional, obteniendo mas del 90% de cuadros leves a moderados en las pacientes que
presentan Sars-Cov-2, pese a ello se demuestra que el grado de severidad de covid-19
(leve-moderado, severo y critico) no aumenta el riesgo para que las gestantes presenten

RPM.
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Al describir la asociacion entre la edad gestacional y la ruptura prematura de
membranas en gestantes que asisten al servicio de Ginecologia y Obstetricia del
HRMNB. Se obtuvo un valor de p=0,013 siendo menor al nivel de significancia p=0,05
mediante el uso de la prueba no paramétrica de U de Mann-Whitney, previa
demostracion de la no normalidad en ambos grupos mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov, lo cual expresa que existe una asociacion significativa entre ambas variables,
también se demostré un valor de la correlacion de Spearman p=0,012 que se interpreta
como una correlacion estadisticamente significativa, asi mismo, se obtuvo un valor de
Rho de Spearman p=-0,11 lo que indica una correlacion negativa muy baja. Ello nos da
a entender que la ruptura prematura de membranas se asocia predominantemente en
gestantes con edad gestacional a término, es decir: entre 37 semanas a 41 semanas; asi
mismo, que a mayor edad gestacional menor probabilidad de padecer ruptura prematura
de membranas. Por lo expuesto, se rechaza la hipotesis nula y se acepta la hipétesis del
investigador donde menciona que si hay asociacion y correlacion significativa entre la
edad gestacional de la paciente y la RPM. En nuestra investigacion se encontrd que la
edad gestacional predominante es a término con un valor del 88%, este resultado es
respaldado por Jesmin Akter (2022) en donde menciona que su media poblacional fue
de 37,5 semanas, es decir, se presentd en gestantes a término (11). En tal sentido, bajo
los criterios anteriores confirmamos que la RPM se presenta mayoritariamente a partir

de la semana 37 de gestacion.

Al determinar si la vacuna contra el covid-19 es un factor de riesgo para
presentar ruptura prematura de membranas en gestantes que acuden al HRMNB. Se
pudo encontrar un valor de p=0,362 mediante la prueba no paramétrica de chi-cuadrado
lo que da a entender que no existe una asociacién significativa entre ambas variables;
del mismo modo, se obtuvo un valor odds ratio OR=1,4 con IC: 0,70-2,64 mediante el
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uso de casos y controles, dando a interpretar que existe un riesgo de 1,4 veces de
padecer la variable dependiente y segun el intervalo de confianza este riesgo no es
significativo. Esto quiere decir que si la paciente se vacund contra el covid-19 tiene un
riesgo de 1,4 veces de padecer ruptura prematura de membranas. Frente a lo dicho se
rechaza la hipoétesis nula y se acepta la hipotesis del investigador donde menciona que la
vacuna es un factor de riesgo. Aclara que menos del 20% de pacientes que presentaron
ruptura prematura de membranas tuvieron vacuna contra el covid-19 contrastando con
mas del 80% que no lo tuvo y el 14,8% de pacientes que no presento RPM se vacuno.
Por tanto, se puede mencionar que las gestantes que acudieron al HRMNB vy
previamente fueron vacunadas presentaron un riesgo mayor de padecer RPM respecto

de las pacientes que no se vacunaron.

Al identificar si existe diferencias significativas entre el nimero de dosis de la
vacuna contra Sars-Cov-2 con la ruptura prematura de membranas en pacientes que
acuden al HRMNB. Se pudo encontrar un p valor de 0,361 mediante el uso de la prueba
no paramétrica de U de Mann-Whitney que nos indica que no hay diferencias
significativas entre ambas variables, previa demostracién de no normalidad mediante la
prueba de Kolmogorov-Smirnov teniendo un resultado de p=0,000 lo que nos indica que
hay diferencias de normalidad entre ambos grupos. Esto se interpreta de la siguiente
manera: no hay diferencias en la presentacién de RPM en los grupos que recibieron la
vacuna contra covid-19 respecto del grupo que no recibié la vacuna; es decir, la
cantidad de dosis de vacuna que recibieron las gestantes no es un factor de riesgo para
presentar RPM. Frente a lo dicho se acepta la hipétesis nula y se rechaza la hipotesis
alterna donde menciona las diferencias significativas en ambos grupos, por su parte en
la prueba de normalidad se rechaza la hipotesis nula y se acepta la hipotesis del
investigador al mencionar que ambos grupos tienen diferentes distribuciones normales.
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Mencionar que los resultados obtenidos fueron de una mayor proporcion de pacientes
que no tuvieron ni una dosis 84,6%, frente al 15,4% de gestantes que si se vacunaron,
del total de gestantes vacunadas se encontré una proporcién similar en las que
recibieron 1 o 2 dosis con un 41,9% y 43,2% respectivamente; donde las vacunas con
maés frecuencia fueron Pfizer y Moderna con un 66,2%, la vacuna AstraZeneca con un
8,1% y una proporcion mayor de vacuna Sinopharm con un 25,7%. En tal sentido y bajo
los resultados vistos podemos mencionar que la mayor parte de nuestra poblacion
gestante no se vacuno, las que se vacunaron en su mayoria fue con la vacuna Pfizer y
Moderna, ademas las 2/3 partes de pacientes se pusieron entre 1 a 2 dosis; pese a ello,
no se encontré una relaciéon de riesgo entre la dosis de la vacuna y la probabilidad de

padecer ruptura prematura de membranas en las gestantes.
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V. CONCLUSIONES

- Se evidencié que la infeccion por Sars-Cov-2 no es un factor de riesgo para
presentar ruptura prematura de membranas en gestantes >37 semanas atendidas en
el HRMNB, cabe indicar que las gestantes <37 semanas presentaron resultados
similares; asi mismo, no existe asociacion entre la infeccion por Sars-Cov-2 y la

ruptura prematura de membranas.

- No existe asociacion entre el grado de severidad de infeccion por Sars-Cov-2 y la
ruptura prematura de membranas en gestantes con covid-19 que acuden al servicio

de gineco-obstetricia del HRMNB.

- La edad gestacional se correlacion6 con la ruptura prematura de membranas en
gestantes atendidas en el HRMNB; ademés se demostré una correlacion
significativa de tipo negativa muy baja; por tanto, la RPM se relaciona a gestantes a
término (37 semanas-41 semanas) e indicar que a mayor edad gestacional menos

probabilidad de padecer RPM.

- Se evidencié que la vacuna contra el covid-19 es un factor de riesgo para presentar
RPM en gestantes atendidas en el HRMNB, ademas el tipo de vacuna que se

administré con mas frecuencia fue ARNm (Pfizer).

- Se identificd que el numero de dosis de la vacuna contra Sars-Cov-2 no influye
sobre la ruptura prematura de membranas en gestantes atendidas en el HRMNB; en
consecuencia, el nimero de dosis de vacuna contra el covid-19 no parece afectar la

posibilidad de que una gestante presente RPM.
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VI. RECOMENDACIONES

- Instar al personal de salud a tener una actitud vigilante respecto a la edad
gestacional de la mujer, puesto que la RPM se presenta con mas frecuencia en
gestantes a término, evitando por consiguiente las complicaciones que conlleva
dicha patologia y fortaleciendo la atencion oportuna en el servicio de Gineco-

Obstetricia del HRMNB de Puno.

- Considerar como antecedente de importancia a la vacunacion contra el covid-19 en
gestantes y tomar medidas preventivas ante una posible RPM brindando dicha

informacion al personal de salud que esta en constante contacto con la paciente.

- Implementar protocolos de diagnostico para RPM de manera descentralizada asi
como seguir las pautas de manejo clinico dadas por el Instituto Nacional Materno
Perinatal del Per( y por la Organizacion Mundial de la Salud para el abordaje de la

infeccion por covid-19 y sus complicaciones obstétricas.

- Se sugiere a la comunidad cientifica y a los futuros investigadores la optimizacion
del estudio y optar por un disefio de cohortes; asi mismo, realizar un estudio de
corte longitudinal teniendo como instrumento examenes que identifiquen
infecciones agudas y cronicas de covid-19 y poder mostrar una relacion de

causalidad temporal.
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ANEXOS

ANEXO 1: Ficha de recoleccién de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

“INFECCION POR SARS-COV-2 COMO FACTOR DE RIESGO PARA PRESENTAR RUPTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTANTES ATENDIDAS EN EL HOSPITAL REGIONAL
MANUEL NUNEZ BUTRON-PUNO 2020-2022”

PACIENTE N°:............. CODIGO DE IDENTIFICACION: .......oovenrren e N°

INFORMACION DEL PACIENTE:
1.- RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANA:
Si() -No( )
2.- INFECCION POR SARS-COV-2:  -Si ( ) No( )

- Cuadro leve a moderado: infecciones respiratorias agudas leves y neumonias no
complicadas. ( )

- Cuadro severo: Disnea, Taquipnea >30 rpm, Sat 02 <93%, Pao02/Fi02<300, infiltrados
pulmonares en mas del 50% del campo pulmonar en 24-48 horas.

()

- Cuadro critico: Falla respiratoria, Shock septico, y/o falla/disfuncién organica multiple.

()
3.- EDAD GESTACIONAL:

- Atermino: 37-41 ss ()
- Pretermino tardio: 34-36 con 6/7 ss ()
- Pretermino temprano: 32-33 con 6/7 ss ()
- Muy Pretermino: 28- 31 con 6/7 ss ()
- Pretermino extremo: <28 ss ()
- Post-término: >42ss ()

4.- VACUNA CONTRA COVID-19
- NUMERO DE DOSIS:
-TIPO DE VACUNA:

Vacuna ARNy ADN:

Vacuna con vector virico:

Vacuna basada en proteina:

Vacuna con virus inactivado o atenuado:

—_— o~ o~ —~
~— ~— ~— ~—

5.- PROCEDENCIA:
- RURAL ()
- URBANO ()
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ANEXO 2: Validacién de instrumento por expertos
FORMATO DE VALIDACION DE INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS
1. DATOS GENERALES

n: Establecer la relacion sila Infeccién por Sars-Cov-2 es un factor de riesgo

- Objetivo general de la investigacid
de membranas en gestantes atendidas en el Hospital Regional Manuel

para presentar ruptura prematura
Nufiez Butron-Puno.

- Titulo del trabajo de investigacion a validar: "INFECCION POR SARS-COV-2 COMO FACTOR DE RIESGO PARA
PRESENTAR RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTANTES ATENDIDAS EN EL HOSPITAL REGIONAL

MANUEL NUREZ BUTRON-PUNO 2020-2022".

- Objetivo o finalidad del instrumento a validar; E| presente Instrumento serd utilizado para la recoleccion de
datos el cual nos proporcionard informacién necesarla para la realizacién del trabajo de investigacion.
INSTRUCCIONES: El presente instrumento, sirve para que el EXPERTO EVALUADOR valore la pertinencia y
eficacia del instrumento que se esta validando. Deberd colocar la puntuacién que considere adecuada a los
diferentes enunciados de acuerdo a la siguiente escala:

1. Malo 2. Regular 3. Bueno 4. Excelente
ASPECTOS DE VALIDACION
1- CLARIDAD 2. OBJETIVIDAD | 3. ORGANIZACION 4. SUFICIENCIA S, COMERENCIA OBSERVACIONES
Ttems del Esta formulado | Esta expresado | Existe una | Comprende los | Tiene relacion
cuestionario con un lenguaje | en  elementos | organizacién l4gica | aspectos necesarios | entre fas variables
apropisdo. observables, entre sus items. en canbdad y | eindicadores.
calidad.
~1 1. RPM
g 4 4 4 3 3
2 INFECCION 3
& cov2 ﬁ 4
Z 3.EDAD
ol GESTACIONAL q 4 4 4 4
A 4. VACUNA
é CONTRA 4 3 3 3 )
g COVID-19
&
PROCEDENCIA 4 4 4 3 q

. OBSERVACIONES GENERALES:

95

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
. ____________________________________________________|]



UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

FORMATO DE VALIDACION DE INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

L DATOS GENERALES
- Objetivo general de la investigacion: Establecer la relaclon sl 1a infeccidn por Sars-Cov-2 es un factor de riesgo

para presentar ruptura prematura de membranas en gestantes atendidas en el Hospital Regional Manuel
Nuiiez Butron-Puno.

- Titulo del trabajo de investigacion a validar: "INFECCION POR SARS-COV-2 COMO FACTOR DE RIESGO PARA
PRESENTAR RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTANTES ATENDIDAS EN EL HOSPITAL REGIONAL
MANUEL NUREZ BUTRON-PUNO 2020-2022",

- Objetivo o finalidad del instrumento a validar: El presente Instrumento serd utilizado para la recoleccién de
datos el cual nos proporcionard informacidn necesaria para la reallzacién del trabajo de Investigacion,

I, INSTRUCCIONES: El presente instrumento, sirve para que el EXPERTO EVALUADOR valore la pertinencia y
eficacia del instrumento que se esta valldando, Deberd colocar la puntuacién que considere adecuada a los
diferentes enunciados de acuerdo a la siguiente escala:

1. Malo 2. Regular 3, Bueno 4. Excelente
ASPECTOS DE VALIDACION
1- CLARIDAD 2. OBJETIVIDAD | 3. ORGANIZACION 4, SUFICIENCIA S. COMERENCIA OBSERVACONES
ftems del Esta formulado | Esta expresado | Existe una | Comprende los | Tiene  relacion
cuestionaro con un lenguaje | en  elementos | organizacién légica | aspectos necesarios | entre las variables
apropiado. observables. entre sus items. en cantidad vy | eindicadores.
calidad.
1 RPM
9 TR RN
S 2. INFECCION
= cov2
3. EDAD
Z_GESTAOOML L‘ q L‘ L“ Ll
&, VACUNA
fom | 3 | 3 | Y4 7 | 3
COVID-1%
s.
PROCEDENCIA Li L-' ‘-i 3 3
. OBSERVACIONES GENERALES:

277
e

Or. Moo A. Rancco Gomez

NOMBRE:

DNI:
aNe: SISR G
CHP: 62500

96

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
. ____________________________________________________|]



alee

[

&

UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

FORMATO DE VALIDACION DE INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS GENERALES

- Objetivo general de la investigacion: Establecer la relacidn si la infeccion por Sars-Cov-2 es un factor de rlesgo
para presentar ruptura prematura de membranas en gestantes atendidas en el Hospital Reglonal Manuel
Nuiiez Butron-Puno,

- Titulo del trabajo de investigacion a validar: "INFECCION POR SARS-COV-2 COMO FACTOR DE RIESGO PARA
PRESENTAR RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTANTES ATENDIDAS EN EL HOSPITAL REGIONAL
MANUEL NUREZ BUTRON-PUNO 2020-2022",

- Objetivo o finalidad del instrumento a validar: El presente Instrumento serd utilizado para la recoleccién de
datos el cual nos proporcionard informacidn necesarla para la realizacién del trabajo de Investigacién,

INSTRUCCIONES: El presente instrumento, sirve para que el EXPERTO EVALUADOR valore la pertinencia y
eficacia del instrumento que se esta validando. Deberd colocar la puntuacién que considere adecuada a los
diferentes enunciados de acuerdo a la siguiente escala:

1. Malo 2, Regular 3. Bueno 4, Excelente
ASPECTOS DE VALIDACION
1- CLARIDAD 2. OBJETIVIDAD | 3, ORGANIZACION | 4, SUFICIENCIA 5, COHERENCIA OBSERVACIONES
ftems del Esta formulado | Esta expresado | Existe una | Comprende  los | Tlene  relacion
cuestionario on un lenguaje | en  elementos | organizacién légica | aspectos necesarios | entre las variables
aproplado, observables. enre sus items. en cantidad v | e indkadores.
calidad,
1 RPM L{ L{ L.( L! L{
2 INFECCION
=R A | 2
& cov2
Z 31 EDAD
3 GESTACIONAL L{ L{ L} L
4. VACUNA
COVID-19
5
PROCEDENCIA L" L’ L] L{
. OBSERVACIONES GENERALES:

|

i

MIDWARD 1. ARELA YACAS|
VEDO) GREONL0GO - DBSTITMW
CMP 46T ANE N8

NOMBRE: FIIDWORD M. ARELA yachs|

DNI:
RNE; 38026
cnPrug23?
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ANEXO 3: Constancia de validacion de instrumento por expertos

CONSTANCIA DE VALIDACION DE INSTRUMENTOS DE INVESTIGACION

Por la presente se deja constancia de haber revisado los instrumentos de investigacidn para ser utilizados en
el trabajo de investigacion denominado: “INFECCION POR SARS-COV-2 COMO FACTOR DE RIESGO PARA
PRESENTAR RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTANTES ATENDIDAS EN EL HOSPITAL REGIONAL
MANUEL NUREZ BUTRON-PUNO 2020-2022" cuyo autor el bachiller Johann Alexis Calcina Sanchez,
estudiante de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad Nacional del Altiplano Puno.

Los instrumentos serdn aplicados a una muestra representativa de participantes del trabajo de investigacion,
que se aplicara durante los meses junio, julio y agosto del 2023.

Las observaciones realizadas han sido levantadas por el autor, quedando finalmente aprobadas. Por lo tanto,
cuenta con la validez correspondiente considerando las variables del trabajo de investigacion.

Se extiende la presente constancia a solicitud del interesado para los fines que considere pertinentes.

Puno,04  Agosto del 2023

Alerands Aﬂfdﬂﬂ- Lopez
CnpP: 4303
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CONSTANCIA DE VALIDACION DE INSTRUMENTOS DE INVESTIGACION

Por la presente se deja constancia de haber revisado los instrumentos de Investigacién para ser utilizados en
el trabajo de investigacion denominado: "INFECCION POR SARS-COV-2 COMO FACTOR DE RIESGO PARA
PRESENTAR RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTANTES ATENDIDAS EN EL HOSPITAL REGIONAL
MANUEL NUREZ BUTRON-PUNO 2020-2022" cuyo autor el bachiller Johann Alexis Calcina Sanchez,
estudiante de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad Naclonal del Altiplano Puno.

Los instrumentos serdn aplicados a una muestra representativa de participantes del trabajo de investigacion,
que se aplicara durante los meses junio, julio y agosto del 2023,

Las observaciones realizadas han sido levantadas por el autor, quedando finalmente aprobadas. Por lo tanto,
cuenta con la validez correspondiente considerando las variables del trabajo de investigacién.

Se extiende la presente constancia a solicitud del interesado para los fines que considere pertinentes.

Puno, OS5 Agosto del 2023

— i
Aario 2
Gy mg:'g

Mato Addlge Honcco Gomez
cnp: 53sS00
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CONSTANCIA DE VALIDACION DE INSTRUMENTOS DE INVESTIGACION

Por la presente se deja constancia de haber revisado los Instrumentos de Investigacion para ser utilizados en
el trabajo de investigacién denominado: "INFECCION POR SARS-COV-2 COMO FACTOR DE RIESGO PARA
PRESENTAR RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTANTES ATENDIDAS EN EL HOSPITAL REGIONAL
MANUEL NUREZ BUTRON-PUNO 2020-2022", cuyo autor el bachiller Johann Alexis Calcina Sanchez,
estudiante de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad Nacional del Altiplano Puno.

Los instrumentos serdn aplicados a una muestra representativa de participantes del trabajo de investigacion,
que se aplicara durante los meses junio, julio y agosto del 2023,

Las observaciones realizadas han sido levantadas por el autor, quedando finalmente aprobadas. Por lo tanto,
cuenta con la validez correspondiente considerando las variables del trabajo de investigacion.

Se extiende la presente constancia a solicitud del interesado para los fines que considere pertinentes.

Puno, 10 Agosto del 2023

----------- H. ARELA YACASE

VEDKD GHELOLOK) - OBSTRTFA
CHP 4R NE NS

MIDWARD W. ARELA YAcnsi

cnP: 46252
RNE: 32026
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ANEXO 4: Matriz de datos para validacion de instrumento

Experto evaluador | gynerto | Experto | Experto s Vde
Criterios de validacidon N® 01 N® 02 N® 03 Aiken
PO1|4 4 4 12 |1
Esta P02 |4 3 3 10]0,8
formulado
1. Claridad con un P03 |4 4 4 12 |1
lenguaje
. P04 | 4 3 4 11 (0,9
apropiado.
PO5 | 4 4 4 12 |1
PO1|4 4 4 121
Esta P02 |4 4 3 11]0,9
expresado
2. Objetividad en P03 |4 4 4 12 |1
elementos
PO4 |3 3 4 101(0,8
observables.
PO5 | 4 4 4 121
PO1|4 4 4 12 (1
Existe P02 (3 4 3 10(0,8
3. Organizacion | 82M28¢10N Fpq3Ty 4 4 121
l6gica entre
sus items. P04 |3 4 3 10/0,8
PO5 | 4 4 4 121
P01 |3 4 4 11 (0,9
Comprende rp0oT 4 2 10/0,8
los aspectos
4. Suficiencia necesarios |P03|4 4 4 121
en cantidad
. P04 |3 2 3 8 |0,7
y calidad.
PO5|3 3 4 10(0,8
PO1|(3 4 4 111/0,9
Tiene P02 |4 4 3 11]0,9
relacion
5. Coherencia entre las P03 |4 4 4 121
variables e
L P04 |3 3 4 10/0,8
indicadores
PO5 |4 3 4 111/0,9
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Se determino su valor mediante la formula:
V= S/[n(C-1)]
Donde:
V= Valor de la 'V de Aiken
S= Suma de la valoracion de todos los expertos por item o pregunta
N= Numero de expertos que participaron en el estudio.
C= Numero de niveles de la escala de valoracion utilizada.

Se procede a calcular la V de Aiken por item segin la anterior formula
obteniendo los resultados que se muestran en la columna V de Aiken y posteriormente
se saca promedio de cada criterio de validacion para tener el valor de V de Aiken por
criterio: 1. (Claridad con un valor V de Aiken=0.95); 2. (Objetividad con un valor V de
Aiken=0.95); 3. (Organizacién con un valor V de Aiken=0.93); 4. (Suficiencia con un
valor V de Aiken=0.85) y 5. (Coherencia con un valor V de Aiken=0.92). Finalmente,

se sacd un promedio entre los 5 criterios formulados obteniendo un valor V=0.92

Por lo tanto, el instrumento aplicado es valido a un 92%.
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ANEXO 5:  Solicitud de autorizacion al director del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butrén

“ANO DE LA UNIDAD, LA PAZ Y EL DESARROLLO"

SOLICITO: PERMISO PARA ACCEDER A LAS
HISTORIAS CLINICAS E INFORMACION NECESARIA
PARA EJECUCION DE PROYECTO DE TESIS.

¢ osPINISTERIC DE SALUD
SENOR *"-‘"---"-"—0-'-‘5;"..'.’“1--”"2-,;'-30"0
j ISR
DR. JAIME VARGAS SIHUINTA 03 ABD %03
) PO FAFFS |

DIRECTOR DEL HOSPITAL REGIONAL MANUEL NUREZ BUTRON-PUNO

WOR e

:‘v.ulil."

e
————, oy N ;
Yo Johann Alexis Calcina Sanchez identificado con

DNI N*: 72880169, domiciliado en Jr. Puno N*® 426

Juliaca, bachiller de la facultad de Medicina

Humana de la Universidad Nacional del Altiplano-

Puno, con codigo de matricula N°: 151975, ante Ud.

con el debido respeto me presento Y expongo:

Que siendo requisito la elaboracién de un trabajo de investigacién para optar el titulo profesional
de Médico Cirujano en la Universidad Nacional del Altiplano, me es necesario llevar a cabo Ia
ejecucion de mi proyecto de tesis: “INFECCION POR SARS-COV-2 COMO FACTOR DE RIESGO
PARA PRESENTAR RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTANTES ATENDIDAS EN EL
HOSPITAL REGIONAL MANUEL NURNEZ BUTRON-PUNO 2020-2022." Cuyo proyecto fue
aprobado en fecha 08 de junio del 2023. Por ello es que solicito acceder a las historias clinicas e
informacién necesaria para la ejecucion del proyecto de tesis.

Para lo cual adjunto:

- 01 CD conteniendo el proyecto de investigacion.
-01 copia simple del proyecto de investigacién.

- Acta de aprobacién del proyecto de tesis.

- Copia de DNI.

- Voucher de pago.

POR LO EXPUESTO,

Ruego a Ud. acceder a mi peticién por ser justa y legal.

Puno, 03 de agosto del 2023

JOHANN ALEXIS CALCINA SANCHEZ

DNI: 72880169
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ANEXO 6: Carta de presentacion al jefe de servicio de Ginecologia y Obstetricia del

HRMNB

e = HOSPITAL REGIONAL
@ PERU Ministerio “MANUEL NUNEZ BUTRON" PUNO
de Salud UNIDAD DE APOYO A LA DOCENCIA E INVESTIGACION
AV. El Sol 1021-Puno Teléfonos 351021-369696

“Afo de In Unidad la Paz y el Desarrollo”

Puno, 11 de agosto del 2023

J62C30
OFICIO N¢ -23.D-UAID-HR “MNB” — PUNO

Sedor Dy,

Raoberth MOLLEAPAZA M
JEFE DEL DEPARTAMENTO DE GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA

Presente.-

ASUNTO: Presentacion de Tesista.

b ¢ Eay
Ct')‘r I",gldi‘:?;\dd glt;e;cé\: Ee; gr;lo :{:;fnm:’c al‘ustcd para, presentar a la sefior Johann Alexis
LT SA » Bachiller de In Facultad de Medicina Humana
Ttgir:::l/:;sld‘?ldh:;acnmnld d'el Altiplano de Puno; quien desarrollard el Trabajo de Investigacion
g E?VI}M Eﬁ?}p?yﬁm SARS ~ COVI-2 COMO FACTOR DE RIESGO PARA

] PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTAN

ME] ANTES
:ZﬁlgbgleS EN EL HO:S‘I'ITAI. REGIONAL “MANUEL NUNEZ BUTRON"DE
26 - 2022, a partir de la fecha, con la autorizacion de su Jefatura. Se solicita

brindar las facilidades del caso.

Es propicia la oportunidad para expresarie mis consideraciones mas distinguidas,

Atentamente,
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ANEXO 7: Carta de presentacion a la unidad de Estadistica e Informatica del

HRMNB

HOSPITAL REGIONAL

. = AL NO
ery) | Ministerio “MANUEL NUNEZ BUTRON" PU
@ de Salud UNIDAD DE APOYO A LA DOCENCIA E INVESﬂ;;:;:ZN
AV. El Sol 1021-Puno Tcléfonos 351021~

"Afo de In Unidad la Paz y ¢l Desarrollo”

Puno, 14 de agosto del 2023
JO2053
OFICIO N° 223-D-UAID-IIR “MNB” - PUNO

Sefiora Ing.:
Yanira QUISPE ESQUIVEL
JEFE DE LA UNIDAD DE ESTADISTICA E INFORMATICA

Presente.-

ASUNTO: Presentacion de Tesista,

Por medio del presente es grato dirigimme a usted para, presentar al sefior Johann Alexis
CALCINA SANCHEZ, Bachiller de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad
Nacional del Altiplano de Puno; quien desarrollard el Trabajo de Investigacién  Titulado
“INFECCION POR SARS - COVI-2 COMO FACTOR DE EIESGO PARA
PRESENTAR RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN GESTANTES
ATENDIDAS EN EL HOSPITAL REGIONAL “MANUEL NUNEZ BUTRON"DE
PUN 2020-2022, a partir de la fecha, con la autorizacion de su Jefatura, Se solicita brindar
las facilidades del caso.

Es propicia la oportunidad para expresarie mis consideraciones mis distinguidas,

Atentamente,

EVS/MBAMLM
CC. Arch.

105

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
. ____________________________________________________|]



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

ANEXO 8: Matriz de consistencia
PROBLEMA | OBJETIVO | HIPOTESIS | VARIABLES | DIMEN | DISENO
SION METODOLOGIC
0]
GENERAL GENERAL | GENERAL DEPENDIEN TIPO DE
TE ESTUDIO:
¢La infeccion | Determinar La infeccion -Si.
por covid-19 | si la | por covid-19 | Ruptura Es de tipo casos y
es un factor de | infeccion es un factor de | prematura de | -No. controles,
riesgo para | por covid-19 | riesgo para | membranas observacional,
presentar es un factor | presentar analitico y de corte
RPM? de riesgo | RPM. transversal.
para INDEPENDIE
grs;;ntar NTE -Cuadro
ESPECIFICO ' ESPECIFICO leve- DISENO:
s ESPECIFIC | S moderad
0S B 0. No experimental.
¢El grado de Hay relacion | Infeccion por
severidad de | Demostrar la | entre el grado | Sars-cov-2 -Cuadro
infeccion por | relacién de severidad SEVero. i
Sars-Cov-2 entre el | de infeccion d AREA DE
aumenta el | grado de | por covid-19 y -c?i?iacom ESTUDIO:
riesgo de i la RPM. '
RPI\%I? fﬁ;’eegé?gg de Se efectuard en el
por covid-19 | EXiste A Hospital  Regional
(A qué edad |y |aRpM, | @sociacion termino. | Manuel Nunez
gestacional se entre la edad i Butron.
presenta la | Describir la | gestacional y o
RPM? asociacion la RPM. E:)e:::(rj?:)
entre la edad Edad ' o
contra  Sars- | |3 RPM. contra el Pretérmi | MUESTRA:
Cov-2 es un covid-19 es un no '
factor de | Determinar | factor de temprano | La poblacion esta
riesgo para | si la vacuna | riesgo para conformada por
[F)grpef\jgtar contra el E{;ﬁﬁ”mr 2170 gestante y una
' cowfd-19 g‘s ' -Muy muestra de 240
un factor de Armi
¢El ndmero de | riesgo  para | EXiste ﬁ‘r)eterml g?)i(:?oles y 240
dosis de | presentar diferencias ' '
vacuna contra | RpM. significativas )
covid-19 es un entre el Pretérmi
factor Identificar si | nUmero de no TECNICA DE
asociado a la | existe dosis de extremo. | RECOLECCION:
RPM? diferencia vacuna contra
entre el | covid-19 y la - Mediante la ficha
nimero de | RPM. Postérmi | de recoleccion de
vacunas no. datos.
contra
covid-19 y la Vacuna contra | -Nimero
RPM. covid-19 de dosis.
Procedencia -Rural.
-Urbano.

106

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
]




UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

ANEXO 9: Declaracion jurada de autenticidad de tesis

| Repositorio
i | Institucional

#| Universidad Nacional
del Altiplano Punc

Vicerrectorado
| de Investigacion

DECLARACION JURADA DE AUTENTICIDAD DE TESIS

Por el presente documento, Yo Johann A lG.X\ s C&\ cna  Sanchez
identificado con DNI__ 32320149 en mi condicion de egresado de:

X Escuela Profesional, [ Programa de Segunda Especialidad, [0 Programa de Maestria o Doctorado

Madicma Humana

informo que he claborado el/la B3 Tesis o O Trabajo de Investigacién denominada:
“_Ingeccion por SARS-Cov-2 como cacfor de riesqo p3ara presedfac

rusfura premalura  de membranas  en gasTanTes alendidas en el Hospilal
[?eg\enal Manud Nufiez Bdlron-Puno 2020 - 2022 %

Es un tema original.

Declaro que el presente trabajo de tesis es eclaborado por mi persona y ne existe plagio/copia de ninguna
naturaleza, en especial de otro documento de investigacion (tesis, revista, texto, congreso, o similar)
presentado por persona natural o juridica alguna ante instituciones académicas, profesionales, de
investigacion o similares, en el pais o en el extranjero.

Dejo constancia que las citas de otros autorcs han sido debidamente identificadas en el trabajo de
investigacion, por lo que no asumiré como suyas las opiniones vertidas por terceros, ya sca de fuentes
encontradas en medios escritos, digitales o Internet.

Asimismo, ratifico que soy plenamente consciente de todo el contenido de la tesis y asumo la
responsabilidad de cualquier error u omision en el documento, asi como de las connotaciones éticas y legales
involucradas.

En caso de incumplimiento de esta declaracion, me someto a las disposiciones legales vigentes y a las
sanciones correspondientes de igual forma me someto a las sanciones establecidas en las Directivas y otras
normas internas, asi como las que me alcancen del Cédigo Civil y Normas Legales conexas por cl
incumplimiento del presente compromiso

Puno_ 16 de_ enero del 2024

FIRMA (obligatoria) Huella
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ANEXO 10: Autorizacion para el deposito de tesis o trabajo de investigacion en el

repositorio institucional

Vi(.(.-:rreugrddg e:J Reppsitoric‘)
de Investigacion P Institucional

Universidad Nacional
; | del Altiplano Punc
2l

AUTORIZACION PARA EL DEPOSITO DE TESIS O TRABAJO DE
INVESTIGACION EN EL REPOSITORIO INSTITUCIONAL

Por el presente documento, Yo 3 ohann A | wis  Caleina = anchez
identificado con DNI_12 R0 69 en mi condicion de egresado de:

K Escuela Profesional, (I Programa de Segunda Especialidad, [0 Programa de Maestria o Doctorado

Medicina  Humana
informo que he elaborado el/la BI Tesis o [J Trabajo de Investigacién denominada:

« Tngecach por SARS-cou-2 come gador de cdesag para

presentar fup‘rura peemalyra da membranas en %esTanTas alendidas
en el Hosp'xra, Reﬂx(}na( Mane) N viez Ruolron-Piao 2020 -2022~

para la obtencién de OGrado, X Titulo Profesional o [J Segunda Especialidad.

Por medio del presente documento, afirmo y garantizo ser el legitimo, tinico y exclusivo titular de todos los
derechos de propiedad intelectual sobre los documentos arriba mencionados, las obras, los contenidos, los
productos y/o las creaciones en general (en adelante, los “Contenidos™) que seran incluidos en el repositorio
institucional de la Universidad Nacional del Altiplano de Puno.

También, doy seguridad dc que los contenidos entregados sc cncuentran libres de toda contrasefia,
restriccién o medida tecnolégica de proteccion, con la finalidad de permitir que sc puedan leer, descargar,
reproducir, distribuir, imprimir, buscar y enlazar los textos completos, sin limitacion alguna.

Autorizo a la Universidad Nacional del Altiplano de Puno a publicar los Contenidos en ¢l Repositorio
Institucional y, en consccuencia, en el Repositorio Nacional Digital de Ciencia, Tecnologia e Tnnovacion de
Acceso Abierto, sobre la base de lo establecido en la Ley N° 30035, sus normas reglamentarias,
modificatorias, sustitutorias y conexas, y de acuerdo con las politicas de acceso abierto que la Universidad
aplique en relacion con sus Repositorios Institucionales. Autorizo expresamente toda consulta y uso de los
Contenidos, por parte de cualquier persona, por el tiempo de duracion de los derechos patrimoniales de autor
y derechos conexos, a titulo gratuito y a nivel mundial.

En consccuencia, la Universidad tendré la posibilidad de divulgar y difundir los Contenidos, de manera total
o parcial, sin limitacion alguna y sin derecho a pago de contraprestacion, remuneracion ni regalia alguna a
favor mio; en los medios, canales y plataformas que la Universidad y/o el Estado de la Republica del Pert
determinen, a nivel mundial, sin restriccion geografica alguna y de manera indefinida, pudiendo crear y/o
extraer los metadatos sobre los Contenidos, e incluir los Contenidos en los indices y buscadores que estimen
necesarios para promover su difusion.

Autorizo que los Contenidos sean puestos a disposicion del piblico a través de la siguiente licencia:

Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirigual 4.0 Internacional. Para ver una copia de
esta licencia, visita: https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

En sefial de conformidad, suscribo el presente documento.
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