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Resumen

Antecedentes: El parto pretérmino (PP), ha sido en el pasado asociado a infecciones
ascendentes del tracto genitourinario, recientemente se ha demostrado la presencia de
promotores de la actividad uterina, maduracion cervical, y cambios en la integridad de las
membranas, en infecciones distantes, impulsando la investigacion sobre infecciones

extrauterinas que promueven el PP.

Objetivo: Determinar los factores de riesgo asociados a parto pretérmino en mujeres
atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia en el Hospital General de Pachuca
del 2021 al 2023.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio observacional, analitico, retrospectivo, de
casos y controles, con 173 casos de parto pretérmino y 173 casos de parto a término,
mediante un muestreo aleatorio por estratos. Se encontraron como factores de riesgo
como la corioamnioitis OR 8.76 (2.08-15.99), sospecha de infeccidn subclinica
intrauterina OR 3.46 (1.29-6.19), cervicovaginitis OR 14.99 (11.68-21.91), candidiasis
2.19 (1.38-4.04), periodontitis OR 5.62 (4.56-10.11) dengue 1.91 (1.17-4.14) Covid 19
previa al embarazo OR 2.94 (1.62-5.32), infecciones en el tracto urinario 2.35 (1.27-3.01)
bacteriuria asintomatica OR 3.74 (1.72-5.74) con prueba de 6mnibus con una sig. <
0.0001 para un R2 de Nagelkerke de 0.732, considerando al modelo multivariado capaz

de explicar el 73% de los casos.

Conclusiones: Se identificd que los principales factores de riesgo asociados al parto
pretérmino, en orden de importancia, fueron la cervicovaginitis, la candidiasis, la
corioamnioitis y las infecciones subclinicas intrauterinas, seguidos de la periodontitis, la
infeccion por COVID-19, las infecciones urinarias, el dengue, la obesidad y la ruptura de
membranas. Estos resultados confirman que las infecciones genitourinarias vy
extrauterinas, junto con condiciones inflamatorias y metabdlicas, desempenan un papel
determinante en la génesis del parto pretérmino, por lo que su deteccién y tratamiento
oportuno son prioritarios para reducir la morbilidad y mortalidad neonatal en nuestra

poblacion.



Palabras clave: parto pretérmino, factores de riesgo, infecciones durante el embarazo.

Abstract

Background: Preterm birth (PTB) has been associated in the past with ascending
genitourinary tract infections. Recently, the presence of uterine activity promoters, cervical
ripening, and changes in membrane integrity have been demonstrated in distant

infections, prompting research on extrauterine infections that promote PTB.

Objective: To determine the risk factors associated with PTB in women treated in the
Gynecology and Obstetrics Department at the Pachuca General Hospital from 2021 to
2023.

Material and methods: An observational, analytical, retrospective, case-control study
was conducted with 173 cases of preterm birth and 173 cases of full-term birth, using
random sampling by strata. Risk factors such as chorioamnioitis OR 8.76 (2.08-15.99),
suspected intrauterine subclinical infection OR 3.46 (1.29-6.19), cervicovaginitis OR 14.99
(11.68-21.91), candidiasis 2.19 (1.38-4.04), periodontitis OR 5.62 (4.56-10.11) dengue
1.91 (1.17-4.14) Covid 19 prior to pregnancy OR 2.94 (1.62-5.32), urinary tract infections
2.35 (1.27-3.01) asymptomatic bacteriuria OR 3.74 (1.72-5.74) with omnibus test with a
sig. <0.0001 for a Nagelkerke R2 of 0.732, considering the multivariate model capable of

explaining 73% of cases.

Conclusions: The main risk factors associated with preterm birth, in order of importance,
were cervicovaginitis, candidiasis, chorioamnioitis, and subclinical intrauterine infections,
followed by periodontitis, COVID-19 infection, urinary tract infections, dengue, obesity,
and rupture of membranes. These results confirm that genitourinary and extrauterine
infections, along with inflammatory and metabolic conditions, play a determining role in
the genesis of preterm birth. Therefore, their timely detection and treatment are a priority

to reduce neonatal morbidity and mortality in our population.

Keywords: preterm birth, risk factors, infections during pregnancy.



l.- Marco teérico

El parto prematuro (PP) es la principal causa de mortalidad y morbilidad neonatal,
se define como la presencia de contracciones uterinas regulares asociadas con cambios
cervicales (dilatacién cervical =2 cm y borramiento) que comienzan antes de las 37
semanas de gestacion (SDG) multiples mecanismos estan implicados en la génesis de
esta patologia, sin embargo en la actualidad se acepta que un estado proinflamatorio
derivado de procesos infecciosos, el fallo en la circulacidon utero-placentaria, hemorragia
y hematomas placentarios, estrés transmural uterino y otros mecanismos autoinmunes,
desencadenan cambios ultraestructurales en el canal cervical (CC) y membranas

uteroplacentarias, asi como el inicio de la actividad uterina.

El CC estd compuesto principalmente por fibras de colageno, elastina,
glicosaminoglucanos y elementos celulares, las fibras de colageno estan formadas por
colageno de tipo I, 11, lll y IV, los glicosaminoglucanos estan compuestos por sulfato de
condroitina, heparan sulfato y &cido hialurénico, en presencia de un estado
proinflamatorio local, las metaloproteinasas (MMP) de matriz y la elastasa de los
neutréfilos degradan la matriz compuesta por colageno y elastina, disminuyen el sulfato
de condroitina y aumentan el 4cido hialurénico de bajo peso molecular el cual favorece
la retencion de liquidos intersticiales, ablandando el CC y favoreciendo la induccion de
citocinas inflamatorias, ocasionando la acumulacién de hialuronidasa mientras que las
especies de oxigeno reactivo descomponen el &cido hialurénico en moléculas pequenas,
las cuales favorecen la produccion de citocinas, induciendo enzimas que degradan adn
mas el colageno y la elastina.(® La prostaglandina (PG) E2, el PGF2a y la oxitocina, son
las principalmente asociadas a la actividad uterina, a medida que estas aumentan en el
utero, el CC madura y los musculos uterinos se contraen de forma ritmica y ciclica, la
PGF2a y la oxitocina son las principales sustancias que inducen contracciones de alta
intensidad, la PGE2 y el PGF2a, producidas principalmente en la membrana ovular, se
transfieren a la decidua en el liquido amnidtico estimulando la expansion de las fibras del
CC, la oxitocina aumenta el nivel de calcio intracelular a través de los receptores de
oxitocina induciendo contracciones uterinas fuertes y sostenidas, mediante una
amplificacion de la sensibilidad intracelular a PG, desde el punto de vista clinico, sin
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embargo no se pueden inducir contracciones sostenidas y efectivas incluso si se
administra oxitocina sin cierto grado de maduracién cervical, este fendmeno es explicado
por la expresion de los receptores de oxitocina durante el embarazo lo cual ocurre
principalmente en las vellosidades, la membrana fetal y la decidua, mientras que durante
el trabajo de parto se expresan intensamente en el musculo uterino, debido a que son
altamente sensibles a ciertas citocinas inflamatorias.®# Las enzimas que degradan el
colageno y los mediadores del parto, como las PG son regulados por los moduladores
intermedios, estos son producidos en la membrana ovular y la decidua, participando en
el inicio del ciclo CC-contracciones uterinas, en donde la PGE2 y las quimiocinas,
producidas por la membrana ovular y especialmente en la membrana amnibtica,
participan tanto en el inicio de las contracciones como en la maduracion cervical, y son
mediadores clave ante alguna alteracion proinflamatoria, a su vez en la disminucion de
la progesterona en la membrana ovular, ya que esta es un promotor importante en la
produccion de PGE 2; A medida que se acerca el parto, las proteinas estructurales de las
células de la membrana ovular, como la perifilina y la adipofilina, disminuyen y los acidos
grasos libres aumentan en el citoplasma promoviendo la sintesis de PG producidas en la
membrana ovular las cuales se transfieren al liquido amniético y a los musculos uterinos,
desencadenando contracciones, generando un efecto de maduracidn cervical a través de
la degradacién del heparan sulfato y por la aplicacién de fuerzas de disrupcién del CC,
durante las contracciones uterinas ). Debido a la produccion de citocinas inflamatorias
en la membrana ovular, la decidua, los musculos uterinos y el CC, las cuales son
mediadores esenciales para promover el progreso del parto, en particular las células
inmunolégicas que se encuentran en la decidua, que esta en contacto con el utero, los
macréfagos producen interleucina (IL) 1, IL-8 y factor de necrosis tumoral (TNF), estas
citocinas actuan sobre las células estromales uterinas y producen sustancias
uterotonicas, incluyendo PGF2a, endotelina, factor activador plaquetario (PAF); La IL-1
producida en la decidua aumenta la ciclooxigenasa (COX) 2 a través de mecanismos
autocrinos y paracrinos disminuyendo la PG deshidrogenasa, después de la produccidn

de IL-1, el nivel local de PG aumenta notablemente, de esta manera, la activacion de la
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decidua induce la produccién de citocinas, incluyendo IL-1, TNF, y la sintesis de

sustancias uteroténicas promoviendo la activacion de la decidua.®?)

En el contexto infeccioso extrauterino, las PG y las quimiocinas desempefian un
papel esencial en la activacion de la decidua, promoviendo la permeabilidad vascular y
de la extravasacion de neutréfilos mediante la disminucion de la progesterona, a su vez
la COX-1l se expresa en los vasos deciduales y se produce PGE2 disminuyendo la
progesterona, generando una sefalizacion autocrina que aumenta la sensibilidad de la
decidua a los neutréfilos los cuales migran hacia donde el gradiente de concentracion de
IL-8 a través de la pared vascular con permeabilidad aumentada, estos neutrofilos
activados que migran liberan PAF, leucotrienos y PG; Al mismo tiempo, los niveles de
citocinas, incluyendo IL-1, TNF e IL-8, se amplifican promoviendo aun mas la produccion
de IL-8 y PGE2. Las quimiocinas, la IL-8 y las MMP producidas en el CC y PGE2 actuan
sobre los fibroblastos, aumentan la actividad de las MMP y degradan el coladgeno, ademas
la IL-8 y PGE2 promueven la produccién de acido hialurénico.® La actividad local de la
progesterona se ajusta de acuerdo con el cambio en la proporcién de volumen de las
isoformas del receptor de progesterona (PR) B el cual es una forma activa de PR en
comparacién PR-A es una molécula ligeramente mas corta y se une a la progesterona
con mayor afinidad, sin embargo PR-A no transmite senales al nucleo y compite
inhibiendo a PR-B en los musculos uterinos después del inicio de las contracciones, la
proporcion de PR-A a PR-B (PR-A/PR-B) aumenta y la actividad local de la progesterona
disminuye, a medida que esto ocurre, se expresan quimiocinas que alteran la expresion
de los receptores, a medida que disminuyen las senales de la progesterona, la union al
ADN de PR-B también disminuye, debido a la similitud en el sitio de union del ADN de
PR-B con NF-kB, este también puede verse expresado por analogos intermedios en su
cadena de sustratos, a medida que disminuyen las senales de PR-B, el NF-kB se une a
la regidn del gen relacionado con la inflamacién en el nacleo, promoviendo la expresion

de quimiocinas, MMP, radicales libres y PG ©.10),

A su vez los microorganismos en la circulacion materna invaden el espacio

intervelloso y se propagan a las vellosidades y al feto, una vez que la placenta esta
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infectada puede convertirse en un foco de infeccion, estudios recientes sugieren que la
microbiota oral puede transferirse hematoégenamente a la placenta, se desconoce cual es
el mecanismo de susceptibilidad pero en diferentes estudios en animales se ha logrado
evidenciar la expresion de reactantes de fase aguda en la decidua mediante una infeccidn
a distancia, incluso en algunas infecciones virales motivo del intenso estudio, las
primeras observaciones han mostrado una débil asociacién sin embargo en condiciones
especificas en particular cuando se suman otros factores de riesgo, la presencia de
alteraciones placentarias que generen toda la cascada de eventos fisiopatoldgicos

pueden desencadenar el PP.(1")
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Il.- Antecedentes

Il.1.- Panorama epidemioldgico

En el mundo se registran aproximadamente 15 millones de PP anuales, en
Estados Unidos, la tasa de PP aument6 pasando del 9.4% en 1984 al 12% en 2006 (12)
sin embargo, comenzé a disminuir reportdndose de 11.4% en 2013, Sin embargo en los
ultimos 10 afios la tasa de PP no ha experimentado una mejora significativa
probablemente secundaria a los cambios en los habitos de vida de las mujeres, el
envejecimiento de la edad de embarazo y factores de riesgo previamente desconocidos
. 13 En el reporte mas reciente de la OMS se ha encontrado una justificacion multifactorial
al aumento en la tasa de PP en gestaciones unicas, centrandose en un aumento en la
indicacibn médica de la cesarea como estrategia de prevencion, ante el riesgo de
complicaciones asociadas a otras entidades patologicas, el aumento en gestaciones
multiples relacionado al creciente desarrollo de la reproduccion asistida, asi mismo los
embarazos unicos después de la fecundacién in vitro también aumentaran la frecuencia
de PP por mecanismos aun no esclarecidos. ('Y La prevalencia varia segun la SDG
presentandose antes de las 28 SDG un 5%, entre la 28 y 31 SDG un 9.5%, entre la 32 y
33 SDG un 12.1% y aproximadamente un 71.3% entre la 34-36 SDG. ('® En México
nacen mas de 120 mil a 200 mil prematuros anualmente, esta patologia es responsable
del 28.8% de la mortalidad neonatal, acorde con datos del Instituto Nacional de
Perinatologia, presenta una prevalencia de 19.7% mientras que en el IMSS hacia el afio
2014 la prevalencia fue reportada entre 2.8 a 16.6 % con una media nacional de 7.7%,
considerandose de etiologia infecciosa clinica y subclinica entre el 28 y 44 %. (18 La
invasion microbiana intrauterina se detecta en el 20-60% de los casos de PP antes de las
28 SDG y en el 10-25% de los casos entre las 28 y 32 SDG (") La mayoria de las
infecciones intra amni6ticas son de naturaleza subclinica entre un 30 a 50 %, los
microorganismos mas frecuentemente detectados en el liquido amnibtico son
Mycoplasma Spp, las especies de Ureaplasma, Gardnerella Vaginalis y las especies de
Fusobacteria, la invasion polimicrobiana se detecta en aproximadamente el 30% de los

casos (18.19),
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En México en el ano 2005 la incidencia de PP fue registrada del 5 al 10 % de
todos los embarazos; 2% En un estudio retrospectivo conducido en Irapuato se identificd
una prevalencia de PP de 6.7% de todos los nacimientos vivos en 2011-2012. @) Acorde
con datos de la OCDE hacia el afo 2020 se reportd una prevalencia de PP de 7%, siendo
de las mas bajas de América Latina en donde la prevalencia mas alta reportada fue por
Colombia con el 15% seguido por Brasil con el 11% ; 2 En el estado de Querétaro en
el hospital regional numero 1 del IMSS se analizaron 138 casos de mujeres embarazadas
en busqueda de sus factores de riesgo, encontrando a la cérvico vaginitis con un OR de
3.3, las infecciones en vias urinarias con un OR 1.6, la RPM con un OR de 4.7 y la

hiperémesis gravidica con un OR de 1.9.(239)

En el 2017 en Tuxtla Gutiérrez Chiapas, se realizé un estudio de factores de
riesgo, encontrando resultados similares, con la cérvico vaginitis con un OR de 3.0 (IC
95% 1.7 — 5.7 ), infecciones en el tracto urinario un OR de 1.5 (IC 95% 1.1-2.1), La
RPM OR 4.1 (IC 95% 2.2-7.7).24) En el afio 2020 en Chihuahua se asoci6é la presencia
de enfermedad periodontal con PP con un OR 3.31 (IC 95% 1.33-8.22) (25 en el estado
de Veracruz en la zona norte, durante un periodo de 2015 a 2019 se midi6 este efecto
con un resultado similar respecto a la cervicovaginitis mostrando un OR de 3.45 (IC 95%
1.59-7.48), sin embargo sin significancia estadistica en la infeccidén en vias urinarias OR
1 (IC 95% 0.57-1.93), y en la RPM un OR 1.89 (IC 95% 0.69-5.16).26) En un estudio
descriptivo realizado en la Hidalgo hacia el afno 2013 se identifico la presencia de
infecciones respiratorias por estreptococo del grupo B con una frecuencia en 2.6 % de
las RPM y un 6.6 % de PP. (7"

En una tesis realizada en el Hospital General de Pachuca en el afio 2015 con una
muestra de 85 pacientes con amenaza de PP, se identifico una prevalencia de 75.29 %
de sintomatologia compatible con vaginosis bacteriana a lo largo del embarazo, mientras
que un 24.71% se menciono asintomatica, pese al numero tan elevado de sintomas, solo
un 35.3% mencion6 haber sido diagnosticada con esta patologia acorde con los criterios

de Amsel. (28)

14



Il.2.- Antecedentes infectocontagiosos

Werter et al en 2021 en Amsterdam, Paises Bajos, identificaron un OR de 2.5 (
1.7-3.51C 95% ) de presentar PP en infecciones del tracto urinario.?® En un meta analisis
realizado en 2024, Wang et al, en una revision de 30 publicaciones en un periodo de
tiempo de entre 2007 y 2024, con un total de 249,810 casos y 2,626,985 controles
encontraron un OR de 1.92 ( IC 95% 1.62-2.26) de probabilidad de PP.(0 |as infecciones
del tracto urinario son las infecciones bacterianas mas comunes durante el embarazo,
estimandose presente en 11 a 26% de todos los embarazos. @' Las estimaciones
respecto a la bacteriuria asintomatica, son variables acorde con el estatus
socioeconOmico de las pacientes, con una incidencia de 2 a 7 % en poblaciones de alto
nivel socioeconémico, y entre 25 a 45 % en bajo nivel socioeconémico.®2:3%) Los agentes
mas comunmente aislados son E. Coli 55%, K. Pneumoniae 14%, S. Aureus 8%,

P.Mirabilis y Enterococos spp. menos del 2%.(34

La evidencia de que la colonizacion vaginal por Candida desempene un papel
etiolégico directo en resultados adversos del embarazo es inconsistente, en un
metaanalisis reciente, se incluyeron 15 estudios con un total de 33,321 mujeres buscando
asociaciéon con PP incluyendo 12 estudios de cohorte, 2 ensayos controlados
aleatorizados y 1 estudio de casos y controles, la Candida vaginal no se asoci con parto
pretérmino (OR, 1.10; IC del 95%, 0.99—1.22; 12, 0%).(3%) Existe evidencia emergente de
que la erradicacion de Candida durante el embarazo podria reducir el riesgo de PP y
aborto espontaneo tardio, Kiss et al informaron que el cribado y tratamiento de
infecciones entre las SDG 15 y 19 en 4429 mujeres asintomaticas redujo la tasa de PP
en un 46%. aquellas con candidiasis (n = 586, 14.1%) fueron tratadas con clotrimazol
vagina'®® las mujeres con Trichomonas con metronidazol vaginal; y la vaginosis
bacteriana con clindamicina vaginal el beneficio parecia estar en las mujeres tratadas por
candidiasis el parto prematuro espontaneo ocurrié solo en 8 de 289 (2.8%) mujeres
tratadas por candidiasis en comparacion con 22 de 291 (7.6%) mujeres con candidiasis
no tratada en el grupo de control (OR 0.35, IC del 95% 0.14-0.84 P = 0.009)@©7).
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La corioamnioitis (CAM), es la principal causa asociada a infecciones responsables
del PP, se define como la inflamacién aguda del amnios y el corion, se calcula que el 10
% de todos los embarazos cursan con algun tipo de CAM. ©38) Sj bien existi6 el concepto
de CAM aséptica, se considera actualmente que en la mayoria de los casos son procesos
infecciosos ocultos, debido a la dificultad para aislar al agente, y a la sensibilidad y
especificidad de las pruebas diagnésticas, asi mismo se estima que la CAM complica
hasta 40 a 70 % de los nacimientos prematuros con ruptura prematura de membranas
(RPM) vy hasta el 1 a 13% de los embarazos de termino, esto acorde con estudios
poblacionales en los cuales se buscé de manera activa, CAM histolégica. ©° Teoria
apoyada por estudios complementarios en donde se buscé la presencia de marcadores
inflamatorios en el liquido amnidtico, IL-6, IL-8 y TNF-a presentando un OR de 31.45,

33.74 y 24.20 respectivamente en los casos con CAM histolégica sin agente asilado. (40

Se estima que hacia el 2022, la enfermedad periodontal se encontré en un 19%
de toda la poblacién adulta, estando fuertemente relacionado con el nivel socioeconédmico
bajo en donde la prevalencia puede triplicarse, ha sido asociada a un 30 a 50 % de los
casos de PP y bajo peso al nacer, reportando hasta 7 veces mas riesgo en mujeres con
esta caracteristica. “ La investigacion indica que esto podria deberse a la asociacion
entre las bacterias intraorales, en particular Fusobacterium Nucleatumy las especies de
Capnocytophaga. En Brasil se condujo una cohorte de 2474 mujeres embarazadas en
las cuales se identific6 un RR de 1.93 (IC 95% 1.09-3.43) de PP en mujeres con esta
caracteristica, en Taiwan un estudio similar identificoé en un estudio de subgrupos a
mujeres con enfermedad periodontal avanzada un OR de 1.09 (1.07-1.11 IC 95%), con
enfermedad periodontal moderada con un OR de 1.05 (1.04-1.06 IC 95%) y no se

encontr6 asociacion en el grupo con enfermedad leve. 42)

En una revision sistematica global y un metaanalisis de 13 estudios, que incluyeron
3,384 embarazos en los que la mujer embarazada tenia Tuberculosis (TB) activa, los
resultados maternos y perinatales en embarazos de mujeres con TB activa, la muerte
perinatal aumenté 4.2 veces, el parto prematuro 1.6 veces, el sufrimiento fetal agudo 2.3

veces y el bajo peso al nacer 1.7 veces. 4344 En el caso de tuberculosis no activa, no se
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ha realizado un estudio al respecto, debido a la baja disponibilidad de estudios de
tamizaje para pacientes jovenes asintomaticas embarazadas. Asi mismo en ausencia de
sintomas la especificidad y sensibilidad de algunas de estas pruebas se ve
comprometida, generando dudas sobre el impacto del efecto estadistico estimado. En
diferentes asociaciones internacionales, grupos de trabajo y consensos de expertos, se
asume ante la ausencia de datos que el comportamiento es similar a la poblacién general

recomendando retrasar el tratamiento hasta 2 o 3 meses posteriores al parto.“3

Campylobacter, Salmonellay Yersinia son agentes causantes bien conocidos de
gastroenteritis bacteriana en humanos, sin embargo, los efectos de la infeccion con estas
bacterias durante el embarazo siguen siendo en gran parte desconocidos. Varios tipos
de Campylobacter se han relacionado con partos prematuros y abortos sépticos*%). Se
han observado implantaciones embrionarias deficientes, mal desarrollo fetal vy
reabsorcidn fetal en ratones que fueron inyectados con Campylobacter en varias etapas
del embarazo “8). Estudios en animales también muestran que Yersinia Enterocolitica
puede desencadenar abortos espontaneos durante el primer trimestre del embarazo,
Kantso et al. evaluaron los marcadores serolégicos de Campylobacter, Salmonella y
Yersinia en el suero de 192 mujeres que habian tenido contacto con animales
domésticos. Los investigadores identificaron una asociacion entre el PP y altos niveles
de anticuerpos contra Salmonella. “7) No existen series de casos que analicen esta

asociacién mas alla de reportes de casos aislados y modelos animales.

Durante los primeros meses de la pandemia por COVID 19, se identificd a la mujer
embarazada como una poblacion de alto riesgo para complicaciones derivadas del estrés
inflamatorio sistémico ocasionado por esta infeccion, encontrando fundamento en los
hallazgos observados en la infeccion por influenza en donde se identifico a la vacunacién
como un factor protector en pacientes con infecciones respiratorias altas, asi mismo
diferentes reportes de caso que mostraron en el analisis de liquido amnibtico y de tejido
placentario en madres portadoras de SARS CoV2, la presencia de intervellositis cronica
y depositos extensos de fibrina intervillosa asi como placas isquémicas necréticas que

rodean las vellosidades®. Se realiz6 un meta analisis, en donde se incluyeron 279 casos
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de los cuales 60 presentaron infeccion por COVID 19, los estudios proporcionaron datos
no ajustados para examinar la asociacion entre la infeccidén por COVID-19 y el parto
prematuro en mujeres embarazadas, se encontrd parto prematuro en 28 casos, de los
cuales diez ocurrieron en mujeres embarazadas con infeccibn por COVID-19. Los
resultados generales de este meta andlisis no mostraron una asociacion significativa
entre la infeccién por COVID-19y el PP (OR = 2.25; IC del 95%: 0.96, 5.31; p = 0.06). No
hubo heterogeneidad entre estudios (I2 = 0%). Sin embargo, este resultado debe ser
analizado con cautela, debido a la cercania del intervalo de confianza con el punto de
corte se sospecha fuertemente que en poblaciones mayores probablemente esta

asociacion sea establecida. (49

En un meta analisis, en donde se incluyeron 38 estudios en diferentes partes del
mundo, se encontr6 una asociacién positiva a la presencia de exposicion a Helicobacter
pylori y la presencia de nausea y vomito / hiperémesis gravidica con la presencia de
parto pretérmino, con un OR 1.34 (1.3 — 1.4 IC 95%), indicando que la presencia del
antecedente de H, Pylori considerada per se un factor de riesgo para hiperémesis,
ocasiona alteraciones importantes en los electrolitos medidas por la respuesta hormonal
en particular de los esteroides generado por el estatus proinflamatorio lo que podria
ocasionar alteraciones inmunoldgicas que desencadenen la presencia de PP
particularmente en el 2do trimestre.59 sin embargo estos datos deberan analizarse con
cautela, debido a que en el andlisis por subgrupos encontraron una correlacion con otros
factores como la obesidad, multiparidad y el nivel socioeconémico bajo. En 2016, se
realizd un estudio en donde se evalu¢ la diferencia entre diferentes serotipos de H. Pylori,
encontrando una asociacion positiva con PP en pacientes con IgG, Cag A. y Vac A
p=0.019.6"

Once estudios que incluyen dos estudios de cohorte prospectivos, ocho estudios
de cohorte retrospectivos y un estudio transversal, con un total de 357,983 participantes,
informaron sobre el impacto de la infeccién por virus del dengue DENV en el riesgo de
PP, los resultados combinados indicaron que no hubo una asociacion significativa entre

la infeccion por DENV y el PP, con un RR de 0.96 (IC del 95%: 0.85-1.09, 12 = 49.6%) los

18



analisis de subgrupos mostraron que cuando se incluyeron solo nueve estudios de casos
sintomaticos, la infeccion por DENV tampoco parecia ser un factor de riesgo para el PP,
con un RR de 0.99 (IC del 95%: 0.87-1.13, 12 = 49.3%) los RR combinados de dos
estudios prospectivos y nueve estudios retrospectivos fueron 0.64 (IC del 95%: 0.34—
1.21,12=0.0%) y 1.267 (IC del 95%: 0.83-1.94, |2 = 55.5%), respectivamente.(52)

En el afno 2007 se realiz6 uno de los primeros estudios en medir este efecto,
encontrando una asociacién fuerte entre las infecciones respiratorias agudas y la ruptura
RPM eventualmente con el desenlace de PP, con un RR 1.67 (IC 95%, de 1.56 a 1.78),
asi mismo en las estaciones de termino con infecciones virales o bacterianas de vias
respiratorias bajas fueron fuertemente asociadas con RPM con un RR 2.28, (IC 95% 2.16-
2.42). Las patologias respiratorias crdnicas tales como bronquitis crénica y
bronquiectasias mostraron asi mismo un RR 1.15 (IC 95% 1.14 a 1.17) sin embargo estos
datos mostraron una diferencia significativa cuando se realiza un analisis por subgrupos
en particular cuando la raza y etnicidad, y el bajo nivel adquisitivo, son ahadidos a la

cohorte de estudio, sospechando que estos factores son los que potencializan el efecto.

(83)
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lll.- Justificacion

En los ultimos 10 afios la prevalencia de PP se mantiene estable pese al avance
tecnoldgico y a los cambios que en medidas de prevencion, encontrando este fenGmeno
explicacion en el cambio de estilos de vida, la fertilizacién asistida, y el aumento en la
frecuencia de factores de riesgo infecciosos desencadenantes, siendo estos ultimos
ampliamente conocidos en su mecanismo fisiopatolégico ascendente; Sin embargo
investigaciones recientes han demostrado alteraciones histoldgicas placentarias, asi
como la presencia de diferentes agentes infecciosos y marcadores inflamatorios intra
amnidticos, que han permitido identificar un mecanismo previamente desconocido de
diseminacion hematégena, que desencadena una respuesta inmunitaria la cual ocasiona
cambios cervicales, contracciones uterinas y ruptura de membranas, impactando
negativamente al binomio, derivado de la inmadurez organica del producto y la
probabilidad de enfermedad hipertensiva del embarazo, sepsis materna, hemorragia
obstétrica entre otras, las cuales son potencialmente letales y generan gastos
importantes en salud. Ante estos hallazgos, y al cambio del panorama epidemioldgico
derivado de los estilos de vida, que favorecen las infecciones durante el embarazo, se
abre un area de oportunidad en investigacion para conocer el impacto de los factores de
riesgo infecciosos que aun no son medidos en nuestra poblacion y actualizar los ya
conocidos por investigaciones previas cuya ultima actualizacién fue hace 9 afos, con el
fin de otorgar datos actualizados al clinico que establece la sospecha basada en factores

de riesgo.
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IV.- Planteamiento del problema

Derivado de los hallazgos recientes que situan a las infecciones extrauterinas y a
otros procesos inflamatorios como promotores del trabajo de parto, diferentes
investigaciones en el mundo han buscado el impacto de estos, en diferentes poblaciones,
encontrando nuevos factores relacionados al PP. En México contamos con antecedentes
de investigaciones que identificaron factores de riesgo para PP, los cuales se limitaron a
buscar infecciones comunes principalmente locales, como las urinarias y
cervicovaginales, estableciendo puntos de comparacion importantes en la poblaciéon del
centro del pais en estados como Querétaro, Estado de México y la Ciudad de México; A
nivel local los datos estatales de inicio de la primera década del siglo mostraron una
correlaciéon de la infeccion por estreptococo del grupo B con la RPM y el PP, asi mismo
en una investigacion mas reciente conducida en el Hospital General de Pachuca en 2015,
se realizb6 una tesis de postgrado que mostr6 una alta prevalencia de infecciones
vaginales en pacientes con PP. Sin embargo, no se cuenta con una evaluacién local del
impacto de infecciones extrauterinas ni procesos infecciosos subclinicos; los cuales han
demostrado su participacion en la fisiopatologia del PP. Ante un cambio constante en las
caracteristicas poblacionales, propias de los usos y costumbres de la poblacion, asi como
de la intensa migracion que ha ocurrido en los ultimos afos, es necesario actualizar los
datos ya existentes, siendo relevante mencionar, a la Huasteca donde la prevalencia de
infecciones virales como el dengue es elevada; la candidiasis vaginal y cervicovaginitis
frecuente en la poblacién de Pachuca y Tulancingo, asi como la sospecha de H. Pylori
presente en pacientes con hiperémesis gravidica, ademas de las infecciones urinarias,
respiratorias, periodontales y gastrointestinales, que con frecuencia son motivo de
consulta, es necesario conocer el efecto de estas infecciones en el parto pretérmino que
permitan determinar el impacto de estos factores en el desarrollo de este estado

patolégico.
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IV.1.- Pregunta de investigacion:
En pacientes atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca en el periodo 2021 a 2023 ¢, Cudles son los factores de riesgo asociados a

parto pretérmino?

22



IV.2.-Hipétesis
IV.2.1.- Hipoétesis Nula

En mujeres atendidas en el servicio en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del
Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023, la corioamnioitis, la sospecha de infeccion
subclinica uterina, la cervicovaginitis, la candidiasis, la periodontitis, las infecciones
gastrointestinales, la infeccidbn por Dengue, las infecciones en vias respiratorias, la
tuberculosis, la infeccion por H.Pylori, el COVID 19, la infeccion del tracto urinario, se

asocian a parto pretérmino.
IV.2.2.- Hipoétesis alterna

En mujeres atendidas en el servicio en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del
Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023, la corioamnioitis, la sospecha de infeccion
subclinica uterina, la cervicovaginitis, la candidiasis, la periodontitis, las infecciones
gastrointestinales, la infeccidbn por Dengue, las infecciones en vias respiratorias, la
tuberculosis, la infeccién por H.Pylori, el COVID 19, la infeccion del tracto urinario, NO se

asocian a parto pretérmino.

23



IV.3.- Objetivos
IV.3.1- Objetivo general:

Determinar los factores de riesgo asociados al parto pretérmino en las mujeres atendidas
en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a
2023.

IV.3.2.- Objetivos Especificos:

1.- Caracterizar a la poblacion de estudio mediante el analisis de la edad materna, el
nimero de gestas, indice de masa corporal, nimero de partos, nimero de cesareas,
namero de abortos, edad gestacional, la presencia de ruptura de membranas, la
presencia de alteraciones en el liquido amnibtico y la presencia de meconio, en las
mujeres atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de
Pachuca de enero 2021 a Julio 2023.

2.- Analizar la prevalencia infecciones génito urinarias maternas, cervicovaginitis,
candidiasis, infecciones del tracto urinario en los grupos de estudio de las mujeres
atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de
enero 2021 a Julio 2023.

3.- Calcular la frecuencia de sospecha de infecciones subclinicas, periodontitis,
parasitosis del tracto entérico, tuberculosis, H. Pylori, en los grupos de estudio de las
mujeres atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de
Pachuca de enero 2021 a Julio 2023.

4.- Evaluar la prevalencia de infecciones extra uterinas durante el embarazo, Infecciones
gastrointestinales, Dengue, Chinkungunya y Zika, Infecciones en vias respiratorias altas,
infecciones en vias respiratorias bajas, COVID 19, en los grupos de estudio de las
mujeres atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de
Pachuca de 2021 2023.
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5.- Identificar la asociacion de las variables de interés entre los grupos de estudio de las
mujeres atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de
Pachuca de 2021 a 2023.

V.- Material y métodos

V.1.- Diseno de investigacion

Observacional analitico, retrospectivo, retro lectivo, del tipo casos y controles.

V.2.- Seleccion de la poblacién de estudio

V.2.1.- Criterios de inclusion casos

Expedientes de mujeres atendidas por parto pretérmino con control perinatal completo y
resolucidén del embarazo por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca de 2021 a 2023.

V.2.2.- Criterios de exclusion casos

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino con incompetencia cervical y
tratadas con cerclaje atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital
General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino en tratamiento con
corticoesteroide antenatal atendidas por por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del
Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino con desprendimiento de
placenta e insuficiencia placentaria atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia
del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino con alteraciones fetales
organicas cardiovasculares, cerebrales, osteomusculares, renales entre otras, atendidas
por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a
2023.
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Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino portadoras de enfermedades
autoinmunes como artritis reumatoide, esclerodermia, lupus eritematoso sistémico, cuyo
tratamiento cronico y estado proinflamatorio son reconocidos como factores relevantes
para el parto pretérmino atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital
General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino con patologia tiroidea previas
al embarazo sin el tratamiento y control apropiado, atendidas por el servicio de

Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino con otras enfermedades
endocrinolégicas como acromegalia, insuficiencia suprarrenal primaria, alteraciones
paratiroideas atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino que hayan recibido terapia para
la reproduccion asistida atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital
General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino con enfermedades oncolégicas
activas, o en remision que recibieron tratamiento atendidas por el servicio de Ginecologia
y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino con enfermedades infecciosas
cronicas conocidas, como infeccion por virus de inmunodeficiencia humana, hepatitis
atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca
de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino con embarazo mdultiple y
periodo intergenésico corto atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del
Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023.

V.2.3.- Criterios de eliminacion casos

Expedientes de pacientes atendidas por parto pretérmino con datos incompletos.
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V.2.4.- Criterios de inclusion controles

Expedientes de mujeres atendidas con parto a término con control perinatal completo y
resolucidén del embarazo por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca de 2021 a 2023.

V.2.5.- Criterios de exclusion controles

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término con incompetencia cervical y
tratadas con cerclaje atendidas en el hospital general de Pachuca por el servicio de

Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término tratamiento con corticoesteroide
antenatal atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de
Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término con desprendimiento de
placenta e insuficiencia placentaria atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia
del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término con alteraciones fetales
organicas cardiovasculares, cerebrales, osteomusculares, renales entre otras, atendidas
por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a
2023.

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término portadoras de enfermedades
autoinmunes como artritis reumatoide, esclerodermia, lupus eritematoso sistémico, cuyo
tratamiento cronico y estado proinflamatorio son reconocidos como factores relevantes
para el parto pretérmino atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital
General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término con patologia tiroidea previas al
embarazo sin el tratamiento y control apropiado, atendidas por el servicio de Ginecologia
y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023.
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Expedientes de pacientes atendidas con parto a término con otras enfermedades
endocrinolégicas como acromegalia, insuficiencia suprarrenal primaria, alteraciones
paratiroideas atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término que hayan recibido terapia para
la reproduccion asistida atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital
General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término con enfermedades oncolégicas
activas, o en remision que recibieron tratamiento atendidas por el servicio de Ginecologia

y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término con enfermedades infecciosas
cronicas conocidas, como infeccion por virus de inmunodeficiencia humana, hepatitis
atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca
de 2021 a 2023.

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término con embarazo multiple y periodo
intergenésico corto atendidas por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital
General de Pachuca de 2021 a 2023.

V.2.6.- Criterios de eliminacion controles

Expedientes de pacientes atendidas con parto a término con datos incompletos.
V.2.7.- Definicién de caso

Mujeres atendidas con parto pretérmino
V.2.8.-Definiciéon de control

Mujeres atendidas con parto a término.
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V.3.- Determinacion del tamafio de muestra y muestreo

V.3.1.- Tamano de la muestra

En el articulo publicado por Escobar-Padilla et al. Publicado en 2017 en la revista médica
del Instituto Mexicano del Seguro Social, con el nombre de “Factores de riesgo asociados
al parto pretérmino en un hospital de segundo nivel de atencion” identificando a la variable
cervicovaginitis, dentro de los riesgos infecciosos con una frecuencia dentro de los casos
de 54 (n=344) y una frecuencia dentro de los controles de 20 (n=344) con un OR de 3.0

IC 1.7 a 5.1. se procede a célculo de muestra. (24

Se realiz6 un célculo de muestra empleando la férmula de Fleiss para calculo de muestras

independientes con correccion de continuidad de Yates.

[Za/2/T+ Dp( —p) + 2B\rpe A~ Py + P - PD]
r(Py—P,;)?

Zal2 es el valor Z para un nivel de significancia de a/2 (comunmente 1.96 para a =0.05
ZpB es el valor Z para un poder estadistico de 1- (comunmente 0.84 para $=0.20 o un
poder del 80%).

PO es la proporciéon de expuestos entre los casos de 15.7%
P1 es la proporcién de expuestos entre los controles 5.8%
R se refiere al radio de 1:1 entre casos y controles

Se obtiene Valor de P con la siguiente formula

P, P 0.157+1(0.058
p=—""= p= (0.058)_, 1075
r+1 1+1

Sustituyendo valores en la férmula de Fleiss.

2
[1.96\/(1+1)0.1075(1—O.1075)+O.84\/0.157(1—0.157)+0.058(1—0.058)]

n= = 152.31
1(0.157-0.058)2

Aplicando correccién de continuidad de yates

n 2(r+1)
necy = 4 1+ 1+

n.r|pl — pO0|
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Sustituyendo valores en la formula

15237 2(1+1) _
neey = —, [1 t+ \/1 t 152.31 1|0.058-0.157|| ~ 173

Obtenemos una muestra calculada de 173 casos y 173 controles.
Se corroboro el célculo con ayuda del software Epidat versién 4.2

[2] Tamaios de muestra. Estudios de casos y controles. Grupos independientes:

Datos:
Proporcion de casos expuestos: 15,700%
Proporcién de controles expuestos:  5,800%
Odds ratio 3 detectar: 3,025
Numero de controles por caso: 1
Nivel de confianza: 95,0%
Resultados:
Potencia (%) Tamano de la muestra®
Casos| Controles Total
80,0 173 173 346

*Tamafios d= musastra para aplicar el test 1* con la corracion por
continuidad de Yatas (3c%).

V.3.2.- Muestreo

A partir de registros internos de ginecologia y obstetricia, se obtuvieron 2198 entradas
compatibles para los controles y 619 para los casos dentro del periodo de estudio;
Posterior a la aplicacidén de criterios de inclusion, exclusion y eliminacion se dejaron 640
expedientes para los controles y 391 para los casos, se estratificaron acorde con la
siguiente categoria: , 1.- <15 afos 2.-16 a 20 afios 3.- 21 a 25 afios 4.- 26 a 30 afios 5.-
31 a 35 anos 6.- »36 anos, y se seleccionaron de manera aleatoria mediante Software
EPIDAT.
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Estratificacion para los controles:

Tabla 1 Muestreo por estratos para los controles, en mujeres embarazadas atendidas
en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a

2023

Fuente: Epidat

Estrato Tamaiio del estrato | Tamafo de la muestra
1 109 29
2 97 29
3 123 29
o 145 29
5 79 29
6 87 29
TOTAL 640 174

Tabla 2 Probabilidad de seleccion y ponderaciones para los controles, en mujeres
embarazadas atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General

de Pachuca de 2021 a

2023

Estrato Probabilidad de seleccion (%) Ponderaciones
1 26,6055 3,7586
2 29,8969 3,3448
3 23,5772 4,2414
H 20,0000 5,0000
5 36,7089 2,7241
6 33,3333 3,0000

Fuente: Epidat

Tabla 3 Aleatorizacion por estratos para los controles, en mujeres embarazadas
atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de

Estrato 1:
41 83 19 51 58| 103 81
77| 20 95| 53 82| 26 36
42 104 87 44 29 55 90|
17 28 14 93| 46 2| 5|
97|
Estrato 2:
76 44/ 61 71 68| 39 10|
43| 6 52| 87| 30 64| 42|
26 84 38| 78] 37 70| 50
65| 60 80 4 12| 20 8|
74
Estrato 3:
47| 64 24 21 35 29 43
74 6 56 31 78 110 60
5| 82| 97| 27| 73 38| 51
94 2 33| 117 112 111 46
12

Fuente: Epidat

Estrato 4:

119 55 2| 72 21 15 24
91 97| 145 85| 8 5 112
113 84 9| 116 109 16 101
124 129 56| 108| 144 48| 132
127
Estrato 5:
49| 61 24| 8 58| 38| 75|
47, 28| 13| 31 22 10 21
73| 40 29| 72| 57 26 9|
69 44| 18 74 68 12| 6
48
Estrato 6:
42 82| 58 7 47 57 74
11 84| 18 3 55 81 36|
26 34 77| 32 37, 63 38
10| 23 12 19 86 71 44
73|
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Para los casos:

Tabla 4 Muestreo por estratos para los casos, en mujeres embarazadas atendidas en el
servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023

Estrato Tamaiio del estrato | Tamafo de la muestra
1 69 29
2 73 29
3 48 29
14 51 29
5 69 29
6 81 29
TOTAL 391 174

Fuente: Epidat

Tabla 5 Probabilidad de seleccibn y ponderaciones para los casos, en mujeres
embarazadas atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca de 2021 a 2023

Estrato Probabilidad de seleccion (%) Ponderaciones
1 42,0290 2,3793
2 39,7260 2,5172
3 60,4167 1,6552
53 56,8627 1,7586
5 42,0290 2,3793
6 35,8025 2,7931

Fuente: Epidat

Tabla 6 Aleatorizacion por estratos para los casos, en mujeres embarazadas atendidas
en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a
2023

Estrato 1: Estrato 4:
26 24 11 63 58 2| 16| 47 38| 9| 1 42 7 4
36 30 53] 69 38 64 10| 20 3 10| 16 24 8 46
6 46 52 66) 47 9 23 29 23 14 25 18 41 27
57 21 62 14 29 45] 7 45| 17, 49| 44 26 19 15
39] 34
Estrato 2: Estrato 5:
26 31 35 15 27 53 14 34 36 16| 27| 67| 38 42
69 62 3 34 4 64 57 7 10, 20| 57| 56 53 58]
22| 51 65) 23] 25| 71 13 29| 21 24 19| 25| 66 48|
30 72 8 50 46 59 60 14 31 54 15 43 39 3
36 6)
Estrato 3: Estrato 6:
25 3 24 9| 40 46 1 50 57 80 22 60 14 7
4 2 20, 22 41 16| 37| 37 74 10| 15 16| 2 64
27 15] 44 32 43 48 23 8| 54 23] 3 6) 17 13
19 38| 17 31 47 39 33| 31 11 65 43 70 73 69
8 49
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Fuente: Epidat

V.4 Definicion operacional de variables

Variable Dependiente

Variables

Parto
pretérmino

Variables

Corioamnioni
tis

Sospecha de
infeccion
Subclinica
uterina

Definicion
conceptual
Alteracion patologica
caracterizada por
actividad uterina
regular y organizada
en asociacion a
cambios cervicales
con un borramiento
de al menos 2cm que
ocasiona la
resolucion del
embarazo

Definiciéon
Operacional
Contenido en
el expediente
clinico como la
presencia del
diagnostico de
parto
pretérmino

Variables independientes

Definiciéon
conceptual

Se refiere a la
presencia de agentes
infecciosos que
ocasionan una
reaccion inflamatoria
durante el embarazo,
en la placenta 'y
liquido amniético.

Se considera que en
un porcentaje
elevado de los casos,
la ruptura prematura
de membranas es
una manifestacion de
una infeccion
subclinica uterina, en
las membras
ovulares, y liquido
amniobtico. En
ausencia de datos
clinicos de infeccién y

Definicion
Operacional
Diagnostico
contenido en el
expediente de
corioamnionitis
confirmado por
agente aislado
en el liquido
amnibtico y/o
placenta

Se refiere a las
manifestacione
s indirectas
comunmente
asociadas a
procesos
infecciosos
subclinicos
que no
presentan los
datos tipicos
de infeccion.
Siendo la
principal la

Escala de
medicion
Categbdrica
Dicotomica
1.-Sl

2.-No

Escala de
medicion

Categdrica
Dicotomica

1.- No
2.-Si

Categbdrica
Dicotomica

1.- No
2.-Si

Fuente

Expediente
clinico

Fuente

Expediente
clinico

Expediente
clinico

33



Cérvico
vaginitis

Candidiasis

Periodontitis

sin agente asilado en
el liquido amnidtico.

Proceso infeccioso
en el cual se
presenta la invasion y
proliferacion de un
agente infeccioso que
genera una reaccion
inflamatoria en la
cavidad ocasionando
alteraciones
microestructurales
Proceso infeccioso
ocasionado por el
agente Candida
Albicans que
ocasiona un proceso
inflamatorio
generalmente
localizado en la
mucosa vaginal y/o
mucosa oral sin
embargo con
capacidades de
invasion sistémica.

Se trata de un
proceso infeccioso
ocasionado por la
invasion y
proliferacion
bacteriana en las
encias ocasionando
alteraciones como
inflamacién croénica,
hemorragias
gingivales, perdida de

ruptura
prematura de
membranas
Antecedente
personal
patologico de
infeccién en la
cavidad
vaginal clinica
y que amerito
tratamiento
médico
farmacologico
Antecedente
personal
patologico de
infecciéon
durante el
embarazo de
infeccidon por
Candida spp,
considerandos
e positivo, la
sospecha de
vaginitis por
este agente, la
presencia de
levaduras en
orinay la
presencia de
datos clinicos
de candidiasis
oral
Antecedente
personal
patologico de
gingivitis y
tratamiento
médico/quirirg
ico por los
Servicios de
Salud de
Hidalgo para
periodontitis,

Categbdrica
Dicotomica

1.- No
2.-Si

Categbdrica
Dicotomica

1.- No
2.-Si

Categdrica
Dicotomica

1.- Si
2.- No

Expediente
clinico

Expediente
clinico

Expediente
clinico
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Infecciones
gastro
intestinales

Dengue,

Chikungunya

y Zika

Infecciones
en vias
respiratorias

piezas dentales,
abscesos, halitosis.

Se trata de un
proceso
infectocontagioso
generalmente
inducido por una ruta
de ingestion oral de
una carga bacteriana
capaz de iniciar una
cadena de
proliferacion y
respuesta
inflamatoria
Conjunto de
trastornos infecciosos
ocasionados por
agentes virales del
tipo arbovirus
transmitidos por
vector (mosquitos)
que ocasionan un
trastorno febril, con
sintomas generales,
gastrointestinales y
en ocasiones
hemorragicos.
Conjunto de
trastornos de la via
aérea inferior y
parénquima pulmonar
ocasionado por la
colonizacion y
proliferacion de virus
y bacterias
generando un
proceso inflamatorio
en la traquea,

producto de la
exploracién
fisica
reportado en la
historia clinica,
con datos
clinicos de
periodontitis
Antecedente
personal
patologico de
infecciéon
gastrointestinal
durante el
embarazo

Antecedente
de infeccion
por algunos de
estos virus
contenida en la
historia clinica

Antecedente
de infeccion en
vias aéreas
inferiores que
requirié
tratamiento
médico
durante el
embarazo

Categbdrica
dicotbmica

1.- Si
2.- No

Categdrica
dicotbmica

1.- Si
2.- No

Categdrica
dicotbmica

1.- Si
2.- No

Expediente
clinico

Expediente
clinico

Expediente
clinico



Tuberculosis
y COMBE

H. Pylori

COVID 19

bronquios, atrios
alveolares y alveolos
Infeccion ocasionada
por la micobacteria
tuberculosis siendo el

foco mas
comunmente
afectado, los
pulmones, sin

embargo, puede

ocasionar
alteraciones en

diferentes 6rganos.

Proceso infeccioso
de la mucosa géstrica
ocasionado por el H.

Pylori el cual
ocasiona una

reaccion inflamatoria

sostenida,

caracterizada por la

hipersecrecion

gastrica llevando a

alteraciones

importantes en la

histologia de la

mucosa gastrica.

Infeccién viral

sistémica con foco
principal las vias
aéreas ocasionadas
por el virus SARS

COV 2, el cual

presenta un espectro

de alteraciones

inflamatorias que van
desde la infeccién, en

las vias aéreas

Antecedente
de infeccion
por
tuberculosis
que requirié
tratamiento
fuera del
periodo del
gestacional o
bien cuentan
con
antecedente
de convivencia
directa con un
paciente
portador de
esta infeccion
Antecedente
personal
patologico de
sospecha de

infeccion por h.

Pylori, por la
presencia de
hiperémesis
gravidica, o
bien la
confirmacion
diagnostica de
infeccion por
H. Pylori.
Antecedente
personal no
patologico por
COVID 19,
confirmado por
prueba PCR.
Previo al
embarazo o
durante este

Categbdrica
Ordinal

1.- No

2.- COMBE
positivo

3.-
Tuberculosi
S
confirmada

Categdrica
Ordinal

1.- No

2.-
Hiperémesis
gravidica
3.-
Confirmacio
n de H.
Pylori

Categdrica
ordinal

1.- No

2.- COVID
19 previo al
embarazo
3.- COVID
19 durante
el embarazo

Expediente
clinico

Expediente
clinico

Expediente
clinico
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Infeccion del
tracto urinario

Edad
materna

Gestas

indice de
Masa

superiores,
neumonia, hasta
infecciones
sistémicas complejas.
Signos y sintomas de
infeccion en el tracto
urinario, con criterios
de KASS positivos: al
menos 100.000
unidades formadoras
de colonias (UFC), 00
UFC en caso de
cistitis simple o
recurrente; 1.000
UFC en caso de
clinica de
pielonefritis, o0 100
UFC como cifra
minima para
considerar
significativa una
bacteriuria
asintomatica.

Registro del Categbdrica
antecedente Ordinal

de infeccion en

vias urinarias 1.-No

que requirié 2.-
tratamiento Bacteriuria

antimicrobiano. ' asintomatic
a
3.-Infeccion
envias
urinarias

Variables de caracterizacion

Tiempo transcurrido
desde el nacimiento
de una persona o
individuo.

Se refiere al nUmero
de embarazos que ha
presentado una
paciente previa al
embarazo actual

Medida que relaciona
el peso y la talla

Cuantitativa
Discreta

Tiempo en
anos que una
persona ha
vivido desde
Su nacimiento
hasta el del
diagnostico.
Antecedente
gineco
obstétrico
contenido en la
historia clinica
que se refiere
al nUmero de
embarazos
que ha
presentado
una paciente
Producto del
calculo del

1.- Afos

Cuantitativa
discreta

Categdrica
Ordinal

Expediente
clinico.

Expediente
clinico

Expediente
clinico.

Cbmputo
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Corporal
(IMC)

Partos

Cesareas

Abortos

Edad
gestacional

corporal, indexando
por m2 de superficie
el nUmero de
kilogramos que

presenta un paciente.

Se refiere al nUmero
de embarazos
posteriores a la
semana 20 que

nacen por via vaginal

Se refiere al numero
de embarazos
resueltos por la via
abdominal por
condiciones
patoldgicas que
contraindican la
obtencidn por via
vaginal

Finalizacion
prematura del
embarazo
espontanea,
patologica o
autoinducida antes
de la semana 20 de
gestacion

Se refiere al tiempo
acontecido en
semanas desde la
fecha de ultima

IMC mediante
la férmula: IMC

= Peso (kg) /
(Talla (m))A2

Antecedente

contenido en el

expediente
clinico de
embarazos
resueltos por
via vaginal
Antecedente

contenido en el

expediente
clinico de
embarazos
resueltos por

via abdominal

Antecedente

contenido en el
expediente de

la finalizacién

del embarazo

antes de la
semana 20

Registro en la
historia clinica

de la edad

gestacional en

1.-Bajo
peso <18.5
2.-Normal
18.5a24.9
3.-
Sobrepeso
25a29.9
4.-Obesidad
[

30a34.9
5.-Obesidad
Il 35a39.9
6.-Obesidad
[l

>40
Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
discreta

Expediente
clinico

Expediente
clinico

Expediente
clinico

Expediente
clinico
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Ruptura
prematura de
membranas

Estado del
liquido
amniobtico

Meconio

menstruacion hasta
el momento de
medicion, en este
caso al momento de
la resolucion del
embarazo, Puede ser
obtenido por Fecha
de ultima
menstruacion, asi
como por las
caracteristicas fetales
obtenidas por
ecocardiografia.

Se refiere a la
presencia de
disrupcion prematura
de las membranas
utero placentarias
antes de la semana
37 ocasionando el
parto pretérmino

Se refiere a las
caracteristicas
cuantificables del
liquido amniético
distinguiendo como
oligohidramnios a la
cantidad disminuida
del mismo para la
edad gestacional,
polihidramnios a la
cantidad aumentada
de liquido amnibtico
para la edad
gestacional, acorde
con los datos de la
ACOG obtenidos por
ultrasonido

Se refiere a la
presencia en el
liquido amniético de
la primera deposicidén
del feto

el momento de

la resolucion
del embarazo.

Registro en la
historia clinica
de ruptura
prematura de
membranas

Registro en la
historia clinica
yenla
evaluacion
ginecolobgica
de la cantidad
de liquido
amnibtico
observada por
ultrasonido

Registro en la
historia clinica
de liquido de
caracteristicas
meconiales

Categdrica
Dicotomica

1.- No
2.-Si

Categbdrica
nominal

1.-
Oligohidram
nios

2.- Normal
3.-
Polihidramni
0s

Categdrica
Dicotomica

1.- No
2.-Si

Expediente
clinico

Expediente
clinico

Expediente
clinico
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V.5.- Instrumento de recoleccion de datos

Formato de captura de datos, protocolo de estudio:

Factores de riesgo infecciosos asociados a parto pretérmino en embarazadas

atendidas en el servicio de ginecologia y obstetricia en el hospital general de

Pachuca

Nombre de la paciente:

Numero de expediente:

Grupo de estudio: Parto pretérmino

Parto a término

Variable Valor contenido en el expediente
Corioamnionitis 1.- No
2.-Si
Sospecha de infeccidn Subclinica 1.- No
uterina 2.- Si
Cérvico vaginitis 1.- No
2.-Si
Candidiasis 1.- No
2.-Si
Periodontitis 1.- Si
2.-No
Infecciones gastro 1.- Si
intestinales 2.-No
Dengue, Chikungunya y Zika 1.- Si
2.-No
Infecciones en vias respiratorias 1.- Si
2.-No
Tuberculosis y COMBE 1.- No
2.- COMBE positivo
3.- Tuberculosis confirmada
H. Pylori 1.- No
2.- Hiperémesis gravidica
3.- Confirmacién de H. Pylori
COVID 19 1.- No

2.- COVID 19 previo al embarazo
3.- COVID 19 durante el embarazo

Infeccién del tracto urinario

1.-No
2.-Bacteriuria asintomatica
3.-Infeccién en vias urinarias

Edad materna 1.- ARos
Gestas 1.-Unidades
(conteo)
indice de Masa Corporal (IMC) Peso (kg) / (Talla (m))"2
Partos 1.- Unidades
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(conteo)

Cesareas 1.- Unidades
(conteo)

Abortos 1.- Unidades
(conteo)

Edad gestacional 1.- Semanas
(base 7)

Ruptura prematura de membranas 1.- No
2.- Si

Estado del liquido amni6tico 1.- Oligohidramnios
2.- Normal
3.- Polihidramnios

Meconio 1.- No
2.- Si
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V.- Aspectos éticos

Partiendo de la constitucion politica de los Estados Unidos Mexicanos la cual en
su articulo 4to establece el derecho a la proteccion de la salud, surge la ley general de
salud publicada en febrero de 1984 vy su ultima reforma (DOF 12-12-2015) la cual en su
titulo 5to, en su capitulo unico titulado "Investigacion para la Salud", establece los
principios y directrices que deben regir cualquier investigacion relacionada con la salud
que involucre a seres humanos 0 muestras bioldgicas derivadas de estos. Este apartado
es la base para la creacion del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud (DOF 06-01-84), y su ultima reforma (DOF 02-04-2014) el
cual subraya que la investigacion en el ambito de la salud desempefa un papel
fundamental para mejorar las acciones destinadas a proteger, promover y restaurar la
salud tanto a nivel individual como en la sociedad en su conjunto. Ademas, busca
fomentar el desarrollo de tecnologia de origen mexicano en los servicios de salud,
aumentar su eficiencia y llevar a cabo programas de formacion y capacitacién del

personal en el sector de la salud.

El articulo 100 de la Ley General de Salud establece los lineamientos para la
investigacién en seres humanos, indicando que esta debe ajustarse a principios éticos y
cientificos que justifiquen la investigacion médica como Unico medio para obtener
conocimiento. Se enfatiza en la necesidad de garantizar que el sujeto de experimentacion
no esté expuesto a riesgos o dafnos innecesarios, requiriendo ademas el consentimiento
informado por escrito del sujeto de investigacion o su representante legal. Entendiendo a
las buenas practicas clinicas como un estandar internacional ético y de calidad cientifica
para disefiar conducir registrar y reportar estudios que involucran la participacién humana
(ICH-EB-R1).

El titulo sexto de la Ley General de Salud sobre Investigacion en Instituciones de Atencion
a la Salud se refiere a la implementacion de la investigacion dentro de dichas
instituciones, abarcando las cualidades, responsabilidades y funciones que debe tener el
investigador principal a cargo de la investigacién. Entre estas responsabilidades se

incluye la presentacion de un informe técnico al Comité de Etica en Investigacion de la
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institucibn de salud, asegurando que los informes publicados mantengan la
confidencialidad de los sujetos de estudio, asi como los acuerdos de confidencialidad
establecidos con los patrocinadores del proyecto. También se destaca la importancia de
reconocer y dar crédito a los investigadores asociados y al personal técnico que
participaron, asi como entregar una copia de las publicaciones a la direccién de la

institucion correspondiente.

Se establece asi a partir de la ley general de salud, el Reglamento de la ley general de
salud en materia de investigacion para la salud (DOF 06-01-1987) y su reforma (DOF
02-04-2014) , en su titulo segundo capitulo | para los aspectos éticos de la investigacidon
en seres humanos, estableciendo en su articulo 13, que toda investigacion debera
prevalecer el criterio de respeto a la dignidad y proteccidén de los derechos y bienestar;
Establece en el articulo 14 las siguientes bases que son de importancia para el presente;
En el numeral |, adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la
investigacibn médica especialmente lo que se refiere a su posible contribucién a la
solucion de problemas de salud y el desarrollo de nuevos campos de la ciencia médica.
Del mismo modo, en base al numeral V del mismo articulo se cuenta con un
consentimiento informado en términos de lo dispuesto por este reglamento y demas
disposiciones juridicas aplicables. Sera realizada por profesionales de la salud a quienes
se refiere en el articulo 114 del mismo reglamento cuidando la integridad del ser humano,
bajo la responsabilidad de la institucidn de atencion a la salud que actiue bajo la
supervision de las autoridades sanitarias competentes como lo dispuesto por el numeral
VI; Asi mismo contara con el dictamen favorable de los comités de investigacion, de
ética en investigacion, excluyendo el de bioseguridad al no realizarse una intervencidn
en este estudio, llevandose a cabo en conformidad con los articulo a 31, 632, 69, 71, 73,

88 de este reglamento.

Debido a la presencia de grupos en el protocolo de investigacién, se realizara la
asignacion de estos mediante métodos aleatorios de manera imparcial, tomando las
medidas pertinentes para evitar cualquier riesgo acorde con lo contenido en el articulo

15.
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El presente estudio es considerado como una investigacidn sin riesgo, cumpliendo con la
definicién establecida en el articulo 17 numeral |, investigacion sin riesgo tratandose de
un estudio donde se emplean técnicas y meétodos de investigacion documental
retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna intervencion o modificacidén
intencionada en las variables fisiolégicas, psicoldgicas y sociales de los individuos que
participan en el estudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision
de expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten aspectos

sensitivos de su conducta.

Se hace especial énfasis en el capitulo Il de este reglamento, para la investigacion en
menores de edad o incapaces, debido a que los datos recopilados contemplan a recién
nacidos, en estricto apego a los lineamientos de consentimiento informado por quienes
ejerzan la patria potestad o la representacién legal del menor acorde con lo establecido

en el articulo 36.

La NOM-012-SSA3-2012 Que establece los criterios para la ejecucion de proyectos de
investigacion para la salud en seres humanos, establece las caracteristicas de la
presentacion y autorizacion de los proyectos o protocolos de investigacion en su articulo
6, 6.2.1 Titulo del proyecto o protocolo de investigacion; 6.2.2 Marco teoérico; 6.2.3
Definicion del problema; 6.2.4 Antecedentes; 6.2.5 Justificacidon; 6.2.6 Hipobtesis (en su
caso); 6.2.7 Objetivo general (en su caso, objetivos especificos); 6.2.8 Material y
métodos;6.2.9 Diseno: criterios de inclusidén y exclusion, captura, procesamiento, analisis
e interpretacion de la informacion; 6.2.10 Referencias bibliograficas. Asi mismo se
realizara el seguimiento de la investigacion y los informes técnico descriptivos acorde con
contenido en el articulo 7, sefalando al resultado obtenido con aplicaciones
epidemioldgicas acode con lo contenido en 7.1.1. Respecto a los informes técnico
descriptivos parciales vy finales, se realizaran acorde con lo contenido en 7.4.1.1 Datos
de identificacion, entre los que se incluira el caracter parcial o final del informe, la fecha
de inicio del estudio y la fase, periodo o etapa del estudio en relacion con los resultados
0 avances reportados de que se trate; 7.4.1.2 Material y métodos, mencionando los

aparatos e instrumentos y haciendo referencia a los mecanismos de control de calidad y

44



seguridad con que fueron utilizados; 7.4.1.3 Resultados, mismos que deberan
presentarse en forma descriptiva, apoyados con cuadros, gréficas, dibujos o fotografias,
segun sea el caso, a los que debera anexarse el andlisis e interpretacion
correspondientes; 7.4.1.4 Conclusiones, las cuales deberan describir si tuvieron o no
relacion con la o las hip6tesis, asi como con los objetivos planteados en el proyecto o
protocolo de investigacion; 7.4.1.5 Referencias bibliograficas, se deben incluir sélo
aquellas que sirvieron de base para la planeacién y ejecucién de la investigacion, asi
como para el andlisis de los resultados; y 7.4.1.6 Los anexos que el investigador
considere necesarios para el sustento del informe técnico-descriptivo o los que requiera
la institucion o establecimiento en donde se lleve a cabo la investigacion. En estricto
apego al articulo 7.4.2. se entregara un informe técnico descriptivo parcial o final de los
avances de la investigacién entregando una copia del informe a los titulares de los

comités de investigacion, ética en investigacion de la institucion.
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VIl.- Analisis estadistico de la informacion

Se realiz6 analisis univariado mediante técnicas de estadistica descriptiva para variables
numeéricas, con medidas de tendencia central media, mediana y moda, asi como medidas
de dispersion, varianza, desviacidén estandar, y medidas de distribucidn, en busqueda de
una tendencia central se comprob6 su distribucion normal con la prueba Kolmogorov
Smirnov y se realizaron gréficos para la visualizacion de datos en relacion a la distribucidon
normal. Para variables categoéricas se realizaron medidas de frecuencia, proporciones y
gréaficos de barras. Se procedié a comparar entre grupos mediante analisis bivariado con
caja de 2x2 y Xi cuadrado, calculando valor P buscando diferencias significativas entre
ambos grupos se consider6 como una diferencia significativa cuando el valor p fué <
0.05, se procedié a calcular raz6n de momios (cruda) y se tomé a aquellos con valor
mayor a 1 ( dentro de su intervalo de confianza ) como significativos , posteriormente se
realizé un analisis multivariado utilizando un modelo de regresion logistica binaria y la
prueba estadistica de Wald de pasos hacia atras, se realizd célculo de EXP B ajustado
para el modelo multivariado de caracter explicativo, identificando los intervalos de
confianza que se encontraron por arriba de 1, y cuyo valor P fué < 0.05 como factores de
riesgo, se realizd prueba de Omnibus al modelo final y se calcul6 a partir de este valor P
para su determinacién, asi mismo se calcul6 R2 de Nagelkerke y su respectiva conversion

porcentual.
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VIil.-Resultados
Debido a la estratificacidn la edad no mostr6 diferencias entre grupos, con una mediana
de 25 afos (IQR 18 a 33 afios) ambos con prueba de normalidad Kolmogorov Smirnov

(KS) 0.101 con una p=0.01 aceptando su distribucion libre.

Figura 1 Edad para los casos y controles, en mujeres embarazadas atendidas en el
servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Variable | Grupo Media | Desv.Est. | Minimo | Q1 | Mediana | Q3 | Maximo
Edad Control | 26.30 | 8.93 14 18 | 25 33 | 44
Casos 26.09 | 8.60 14 18.5 | 25 33 | 44

Fuente: Expediente clinico

Figura 2 Prueba de normalidad para la variable edad en mujeres embarazadas atendidas
en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a
2023
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Fuente: Expediente Clinico

La edad gestacional mostr6 una mediana de 38 SDG (IQR 37.2-38.2) en los controles
frente a 31.3 SDG (IQR 30.2-32.5) en los casos, diferencia esperable dado que la

definicibn misma del parto pretérmino implica una menor edad gestacional al momento
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de la resolucion del embarazo. Es importante sefalar que los controles no fueron
pareados con los casos por edad gestacional, ya que esta variable corresponde al
desenlace principal. Por lo tanto, la diferencia observada no constituye un sesgo de
seleccidn, sino que refleja la condicién propia de cada grupo dentro del disefio de casos
y controles.

Figura 3 Edad gestacional de las mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023

Casos

Controles

27 28 29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 39 40 41
Edad Gestacional

Variable Grupo Media Desv.Est. Minimo Q1 Mediana Q3 Maximo
EG Control 37.7 0.6 37 372 | 38 38.2 | 39.6
Casos 31.3 1.5 28 30.2 | 31 325 | 33.6

Fuente: Expediente Clinico

Figura 4 Prueba de normalidad para la variable edad gestacional en mujeres embarazadas
atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a
2023
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El indice de masa corporal mostr6 una diferencia importante entre ambos grupos, con
una mediana de 26.4 kg/m2sc (IQR 22 a 30.6) vs 28 kg/m2sc (IQR 23.15 a 34.5) para los
casos y controles respectivamente, con una prueba de normalidad KS de 0.073 con un
valor P=0.01 rechazando la distribucion normal.

Figura 5 indice de masa corporal en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Variable | Grupo Media | Desv.Est. | Minimo | Q1 Mediana | Q3 Maximo
IMC Control 26.3 4.78 18.6 22 26.4 30.6 34.9
Casos 29.06 | 7.29 16.4 23.1 28 34.5 45

Fuente: Expediente Clinico

Figura 6 Prueba de normalidad para la variable indice de masa corporal en mujeres
embarazadas atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca de 2021 a 2023
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Categorizando acorde con los lineamientos de la OMS, se encontrd un 26% con
sobrepeso para los controles y un 25.4% para los casos, mientras que la obesidad se
presentd con una prevalencia de 29.5% vs 39.9% respectivamente; un 2.3% de los casos
mostré bajo peso.

Figura 7 Porcentaje y frecuencia del indice de masa corporal por grupos en mujeres

embarazadas atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
Los casos mostraron un 41% de primigestas vs el 52% en los controles, mientras que las
secundigestas mostraron 24.3 % vs 17,3% respectivamente, las pacientes con 3 gestas
se mantuvieron en 15.6 % en ambos grupos, en contraste en la gesta 4 si observamos
diferencias, con un 19.1% para los casos vs un 15% para los controles.

Figura 8 Numero de gestas por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio
de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
68% de las mujeres en los controles no presentaron antecedente de partos vs el 52 % de

los controles, mientras que 16.8% tuvieron el antecedente de al menos 1 parto vs el 21.4
% de los controles, en el caso de 2 partos presentaron un 11% vs 15.6%, y para el
antecedente de 3 partos, se presentd en un 4% vs el 11% respectivamente.

Figura 9 Numero de partos por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio
de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
Un 72.8% de los controles vs un 79.2% de los casos respondieron no tener antecedente
de cesarea, mientras que el antecedente de 1 cesarea mostr6 una prevalencia de 19.1%
vs 16.8% respectivamente, asi mismo el antecedente de 2 cesareas se mostrd6 en un
6.9% vs el 4.0 % respectivamente. Solo un 1.2% en el grupo control mostré6 un
antecedente de 3 cesareas.

Figura 10 Cesareas por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
Respecto a los abortos mostraron una mayor frecuencia en el grupo control, con un

total de 11.6 % que respondieron a 1 o mas abortos vs el 9.8% para el grupo de los

casos.

Figura 11 Abortos por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
El liquido amnidtico mostro un 11% en los controles vs un 15% en los casos, mientras

que el polihidramnios, se mostré en un 4% vs 9.2% respectivamente

Figura 12 Estado del liquido amnibtico por grupos en mujeres embarazadas atendidas en
el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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La presencia de meconio se mostré en un 13.9% en los controles vs el 12.1 %
de los casos.

Figura 13 Meconio por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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No No
152, 87.9% 149, 86.1%

Fuente: Expediente Clinico
La ruptura de membranas registrada durante el parto mostrd una prevalencia de 69.4%
en los controles vs el 19.1% en los casos, la ruptura de 1 a 4 previas al parto se mostrd
en un 19.7% vs el 45.1 % respectivamente, mientras que la ruptura de membranas de 4
a 8 horas se mostré en un 6.9% vs el 31.2 % respectivamente. La ruptura de mas de 8
horas se mostré en un 4% vs el 4.6% respectivamente.

Figura 14 Ruptura de membranas por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el
servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
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La corioamnionitis se presenté en un 2.9% de los controles vs el 12.7% de los casos.

Figura 15 Corioamnioitis por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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M No
Hsi

Si
5,29%

No
151, 87.3% 168, 97.1%

No

Fuente: Expediente Clinico

La sospecha de infeccion subclinica se presentd en un 30.6% de los controles vs el 80.9%

de los controles.

Figura 16 Sospecha de infeccion subclinica por grupos en mujeres embarazadas
atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de
2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
La cérvico vaginitis presenté una prevalencia de 8.7% en el grupo de los controles vs el

67.6% en el grupo de los casos.
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Figura 17 Cervicovaginitis por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio
de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico

La candidiasis se presento en un 2.3 % de los controles vs el 28.3% de los casos

Figura 18 Candidiasis por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico

La periodontitis se presentd en un 22% de los controles, vs el 48.6% de los casos.
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Figura 19 Periodontitis por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
Las infecciones gastrointestinales se presentaron en un 11% de los controles vs el

20.8% de los casos.

Figura 20 Infecciones gastrointestinales por grupos en mujeres embarazadas atendidas
en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a

2023
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Fuente: Expediente Clinico

56



El antecedente de dengue se mostrd en un 12.7% de los controles vs el 15% de los

casos.

Figura 21 Presencia de casos de dengue por grupos en mujeres embarazadas atendidas
en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a
2023
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Fuente: Expediente Clinico

Respecto al antecedente de COMBE se present6 en un 12.7% de los controles vs el
15.6% de los casos

Figura 22 COMBE por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
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Las infecciones en vias respiratorias, se presentaron en un 11.6% de los controles, vs

el 20.8% de los casos.

Figura 23 Infecciones en vias respiratorias altas por grupos en mujeres embarazadas
atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de
2021 a 2023
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M No
Msi

Si
36, 20.8%

No
137, 79.2% No
153, 88.4%

Fuente: Expediente Clinico
La hiperémesis gravidica se mostr6 en un 13.9% de los controles vs el 22.5% de los

casos, mientras que la infeccion confirmada por H Pylori presento un 1.2% vs un 5.2 %
respectivamente

Figura 24 Dispepsia por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico
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La infeccidn por COVID previa al embarazo se mostré en un 23.1% para los controles vs
el 40.5% para los casos, presentando COVID durante el embarazo un 2.3% vs un 9.2%
respectivamente.

Figura 25 Presencia de COVID 19 por grupos en mujeres embarazadas atendidas en el
servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023

Casos Controles Categoria
[ Durante el embarazo
B No
[T] Previo al embarazo

16,9.2%

70, 40.5%

Fuente: Expediente Clinico
La infeccidn en vias urinarias se present6 en un 15% de los controles vs el 38.7% de
los casos, la bacteriuria asintomatica fue mas prevalente en los controles con un 34.1

vs 14.5 % de los casos.

Figura 26 Infecciones del tracto urinario por grupos en mujeres embarazadas atendidas
en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a
2023

BA VU No
Casos Controles Infecci del Tracto Urinario
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Infecciones del Tracto Urinario

Fuente: Expediente Clinico
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Se realiz6 andlisis bivariado, para las variables numéricas se utilizé la prueba de U de
Mann Whitney debido a que la muestra presento una distribucion libre, los resultados de
las variables categoéricas se presentan en su resultado en tabla de 2x2, mostrando el

resultado de la prueba y el valor P, se muestra asi mismo la razén de momios “cruda”.

Dentro del analisis bivariado, como era de esperarse debido a la estratificacion, la edad
materna no presento diferencias significativas entre ambos grupos, mientras que el indice
de masa corporal si mostr6 una diferencia, siendo ligeramente mayor en el grupo de los
casos (p =0.002). En cuanto a la edad gestacional, se observaron diferencias claras entre
casos y controles; sin embargo, esta variable corresponde al desenlace principal del
estudio y no a un factor de riesgo, por lo que no formé parte de los objetivos. Es
importante senalar que el disefio empleado fue de casos y controles no pareados, ya que
el interés de la investigacion se centr6 en la asociacién entre parto pretérmino e

infecciones maternas, y no en igualar la edad gestacional entre los grupos.

Tabla 7 Variables clinicas de las mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023

Variable Controles | IQR Casos | IQR U Mann P
Media Media Whitney

Edad 26.3 18-33 26.1 18-33 14852 0.90

IMC 26.4 22-30.6 28 23.15-34.5 | 12092 0.002

Edad de 38 37.2-38.1 | 31.3 30.2-32.5 | 3025 0.001

gestacion

Fuente: Expediente Clinico

Las variables categéricas que demostraron diferencias significativas entre ambos grupos
fueron la candidiasis (x2 = 45.1, p = 0.001; OR = 16), la sospecha de infecciones
subclinicas intrauterinas (x2 = 88.7, p =0.001; OR = 9.61) y la corioamnioitis (x3=11.6, p
= 0.001; OR = 4.6). De igual forma, la cervicovaginitis, la periodontitis, las infecciones
gastrointestinales, las infecciones respiratorias agudas, las infecciones urinarias, la
infeccion por COVID-19 (previa y durante el embarazo), la dispepsia, la obesidad y la

ruptura de membranas mostraron diferencias estadisticamente significativas entre casos
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y controles, cada una con su propio valor de OR y p. Por razones de espacio, estos se
presentan de manera detallada en las tablas de resultados. Todas las variables fueron
construidas a partir de los expedientes clinicos: se considero la presencia/ausencia segun
diagndstico registrado en nota médica y, cuando existian, se corroboré con resultados de
laboratorio o gabinete. De esta forma, cada variable fue codificada de manera dicotomica
(1 = presente, 0 = ausente) para el andlisis estadistico, diferenciando en el caso de
COVID-19 si ocurri6 antes o durante el embarazo.

Tabla 8 Variables clinicas por grupos analizadas mediante la prueba Xi2, en mujeres

embarazadas atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca de 2021 a 2023

Variable Controles | % Casos | % Xi2 | P OR crudo | IC 95%
Candidiasis | 4 23 |49 28.3 451 | 0.001 | 16.7 5.78-47.5
anaidiasts = 169 977 (127 717 || Y ' il
+ 53 30.6 | 140 80.9
I1SI 7 .001 .61 5.84-15.8
SISIU - 128 69.4 | 33 19.1 88 0.00 9.6
+ 5 2.9 22 12.7
CA - 168 971 [ 151 873 11.6 | 0.001 | 4.9 1.81-13.2
+ 15 8.7 117 67.6
cv - 158 913 56 354 125 | 0.001 | 22 11.9-40.8
. . + 38 22 84 48.6
Periodontitis . 135 78 89 514 26.8 | 0.001 | 3.35 2.1-5.35
+ 19 11 36 20.8
GEPI - 154 89 137 29.0 6.25 | 0.012 | 2.13 1.7-3.89
+ 4 24 | 26 15
Dengue . 169 976 | 147 85 3.39 | 0.041 | 1.93 1.65-4.24
. + 24 13.9 | 21 12.1
Meconio . 149 861 | 152 879 0.23 | 0.63 0.85 0.45-1.61
COMBE + 22 12.7 | 27 15.6 | 0.59 | 0.44 0.78 0.42-1.45
- 151 87.3 | 146 84.4
IR + 20 11.6 | 36 20.8 | 5.45 | 0.020 | 2.01 1.11-3.64
- 153 88.4 | 137 79.2
VU BA 59 341 | 25 14.5 | 32.1 | 0.001 | - -
IC 26 15 67 38.7
- 88 50.9 | 81 46.8
COVID 19 DE 4 2.3 16 9.2 23.5 | 0.001 | - -
PE 40 23.1 | 70 40.5
- 129 74.6 | 87 50.3
Dispepsia HP |2 1.2 |9 5.2 |9.81|0.007 | - -
HG 24 13.9 | 39 22.5
- 147 85 125 72.3
Liquido A PH 7 4 16 9.2 5.53 | 0.063 | - -
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OH [19 11 [ 26 15
N [ 147 85 [131 |757

IMC BP |0 0 |4 23 |10 [o0.018 - -
N |77 44.5 | 56 32.4
O |5t 29.5 | 59 39.9
SP |45 26 |44 25.4

Gestas 190 52 | 71 41 507016 |- -
2 [30 17.3 | 42 24.3
3 |e7 15.6 | 27 15.6
4 |26 15 |33 19.1

Partos 0o [118 68.2 | 90 52| 11.7 [ 0.009 | - -
1 |29 16.8 | 37 21.4
2 |19 1 |27 15.6
3 |7 4 [19 11

Cesareas |0 | 126 728 (137 [ 79.2]4.03]025 |- -
1 |33 19.1 | 29 16.8
2 |12 69 |7 4
3 |2 12 [0 0

Abortos 0 [153 88.4 [ 156 | 90.2|1.14 (056 |- -
1 |19 1 |17 9.8
2 |1 06 |0 0

RPM DP | 120 69.4 | 33 19.1 [ 96.6 | 0.001 | - -
1-4 | 34 19.7 | 78 45.1
4-8 |12 6.9 |54 31.2
8-12 | 7 4 |8 4.6

Fuente: Expediente Clinico

Se realizd un andlisis multivariado mediante regresion logistica binaria con el método de
pasos hacia atras de Wald, integrando en el modelo aquellas variables que mostraron
diferencias significativas en el andlisis bivariado. Este procedimiento se eligié porque
permite controlar simultaneamente el efecto de multiples variables independientes sobre
el desenlace (parto pretérmino) y estimar la fuerza de asociacién ajustada de cada una
de ellas. EI método de pasos hacia atras de Wald se empled debido a su utilidad para
depurar el modelo, conservando Unicamente las variables con mayor peso estadistico y
eliminando aquellas sin significancia, lo que garantiza una ecuacion final parsimoniosa y
explicativa, acorde con los objetivos de identificar los principales factores de riesgo

asociados al parto pretérmino en la poblacion estudiada.
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Tabla 9 Regresion logistica binaria, en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023

Predictor B EE Z P EXP(B) |Inf Sup
Constante -4.77 |0.64 -7.47 <.001 | 0.01 0.00 0.03
Liquido Amnidtico:
OH — Normal 0.38 |0.58 065 | 052 | 1.46 047 | 452
PH - Normal 0.17 0.73 023 | 0.82 | 1.18 028 | 4.92
Meconio:
Si — No -083 [057 | -145 | 015 | 044 [014 | 1.34
Ruptura de Membranas:
RM1a4-RMDP | 2.30 [0.45 512 | <.001 | 4.98 213 | 11.10
RM4a8 —RMDP | 351 [0.58 6.09 | <.001 | 9.50 7.81 | 1377
RM8a12-RMDP | 244 [0.93 2.62 | 0.01 11.67 [478 | 15.15
Corioamnioitis:
Si—No | 217 J074 | 295 [ 000 [876 [208 | 1599 |
Sospecha de Infeccion Subclinica: |
Si — No | 341 041 | 129 | 0.041 [ 346 [1.29 | 6.19 |
Cérvicovaginitis: |
Si — No | 326 [052 | 626 | <.001 | 1499 [11.68 | 21.91 |
Candidiasis: |
Si - No | 078 087 | 090 | 0.04 [219 [1.38 | 4.04 |
Periodontitis: |
Si — No | 1.73 043 | 406 | <001 | 562 [456 | 10.11
Infecciones Gastrointestinales:
Si—No | 065 [054 | 121 [ 0238 [192 [244 | 12.94
Dengue: |
Si—No | 176 053 | 412 [ 0001 [ 191 [117 [ 414 |
COMBE TB:
COMBE - No -0.46 |0.54 0.85 | 0.39 | 0.63 0.37 | 3.03
Infecciones en Vias Respiratorias:
Si — No 068 [051 | 134 | 018 | 198 [022 | 1.81
Dispepsia:
H. Pylori — No 0.72 [1.30 056 | 0.58 | 2.06 073 | 5.41
H.G. - No 0.71 _|0.50 142 | 0.16 | 2.03 0.16 | 26.58
COVID19:
DE — No 171 0.90 1.89 | 0.06 | 3.51 0.96 | 5.38
PE - No 2.50 [0.42 119 [ 002 | 294 1.62 | 5.32
Infecciones del Tracto Urinario:
BA - No 2.31 |0.51 0.60 | 0.048 | 3.74 1.72 | 574
IVU - No 1.68 ]0.50 3.35 | <.001 | 2.35 1.27 | 3.01
Gestas
2-1 0.67 [0.71 095 | 034 | 1.96 092 | 975
3-1 1.77 ]0.69 257 | 0.08 | 2.91 1.16 | 3.91
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4-1 | 207 ]070 [ 292 | 0.03 | 3.11 (096 | 411 |
Partos

1-0 1.73 [1.3 1.33 | 0.18 | 5.67 0.44 | 9.78

2-0 3.42 |2.02 1.69 | 0.09 | 3.53 1.59 | 5.89

3-0 512 [2.80 1.85 | 0.18 | 0.55 032 | 6.7
cesareas

1-0 0.63 [0.77 0.87 | 0.41 1.89 0.78 | 3.56

2-0 213  [1.86 115 | 025 | 0.52 013 | 11.25

3-0 -11.4 [10.29 -0.01 | 099 [ 1.07 0.01 3.1
Abortos

1-0 0.66 |0.99 066 | 050 | 1.94 054 | 6.7

2-0 -12.8 [14.5 0.008 | 0.99 | 2.63 075 | 5.11

Fuente: Minitab/Expediente Clinico

Se identifica en la tabla de regresion logistica binaria, la ruptura de membranas ante parto
sin importar el tiempo el que haya sucedido, la corioamnionitis, la sospecha de infeccidn
subclinica, la cervicovaginitis, la candidiasis, la periodontitis, la infecciébn previa al
embarazo por COVID 19, la infeccion por dengue, la bacteriuria asintomatica y la
infeccidn en vias urinarias como parte de la ecuacion que muestra asociacion con la
presencia de parto pretérmino.

Tabla 10 Prueba de Omnibus del modelo explicativo producto de la regresion logistica

binaria, en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia
del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023

[Chi-cuadrado [gl Sig.

Paso1 Paso 275.336 20 .000
Bloque [275.336 20 .000

Modelo [275.336 20 .000

Fuente: SPSS/Expediente clinico

Se corrobora la significancia del modelo en su caracter explicativo mediante la prueba de
6mnibus, con un Xi2 de 275.33 con 20 grados de libertad y una p=0.0001, con un 73%

de capacidad explicativa la variable dependiente, acorde con el R2 Nagelkerke (0.732).
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Tabla 11 Tabla de los componentes de la ecuacion del modelo explicativo de la regresion
logistica binaria, en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de Ginecologia y
Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023

Predictor B EE Z P EXP(B) |Inf Sup
Constante -4.77 |(0.64 | -7.47 | <.001 | 0.01 0.00 0.03
Obesidad — Normal 098 |0.45 | 2.15 0.03 2.66 1.09 6.47
RM1a4—-RMDP 230 (045 | 5.12 <.001 | 4.98 2.13 11.10
RM4a8 —RMDP 3.51 0.58 | 6.09 <.001 | 9.50 7.81 13.77
RM8ai1i2—-RMDP | 244 (093 | 2.62 0.01 11.67 4.78 15.15
CAM Si—No 217 10.74 | 2.95 0.00 8.76 2.08 15.99
SISIU Si— No 3.41 0.41 1.29 0.041 3.46 1.29 6.19
CV Si—No 3.26 |0.52 | 6.26 <.001 14.99 11.68 | 21.91
Candida Si— No 0.78 10.87 | 0.90 0.04 2.19 1.38 4.04
Periodontitis Si—No | 1.73 |0.43 | 4.06 <.001 | 5.62 4.56 10.11
Dengue Si— No 1.76 |0.53 | 4.12 0.001 1.91 1.17 414
COVID 19 PE — No 250 (0.42 | 1.19 0.02 2.94 1.62 5.32
BA — No 2.31 0.51 0.60 0.048 | 3.74 1.72 5.74
IVU - No 1.68 |0.50 | 3.35 <.001 | 2.35 1.27 3.01

Fuente: Minitab/Expediente Clinico

65



Figura 27 Forest Plot para modelo multivariado con OR y sus limites del modelo
explicativo, en mujeres embarazadas atendidas en el servicio de Ginecologia y
Obstetricia del Hospital General de Pachuca de 2021 a 2023
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Fuente: Expediente Clinico

Tabla 12 Modelo explicativo producto de la regresion logistica binaria, en mujeres
embarazadas atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de Pachuca de 2021 a 2023

Logaritmo de

la

verosimilitud - |R cuadrado de|R cuadrado def
|Paso |2 Cox y Snell  |Nagelkerke
1 204.3222 .549 732

Fuente: SPSS/ Expediente Clinico
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IX.-Discusion

El parto pretérmino continda siendo uno de los principales retos en salud materna y
perinatal a nivel mundial, con una incidencia de aproximadamente 15 millones de
nacimientos al afio (2. En paises desarrollados como Estados Unidos, las tasas
mostraron un incremento sostenido durante las Ultimas décadas del siglo pasado,
pasando de 9.4% en 1984 a 12% en 2006, para luego descender a 11.4% en 2013. Sin
embargo, en los ultimos diez afios no se ha evidenciado una mejoria significativa, lo que
se ha atribuido a cambios en los estilos de vida, envejecimiento materno y a la presencia
de factores de riesgo previamente poco explorados ('3). La Organizacion Mundial de la
Salud ha sefialado que el incremento multifactorial del parto pretérmino también se
relaciona con la mayor frecuencia de cesareas indicadas por causas médicas, el aumento
de gestaciones multiples asociadas a técnicas de reproduccion asistida y los embarazos
logrados tras fecundacion in vitro, en los cuales el riesgo de parto pretérmino permanece

elevado por mecanismos aun no esclarecidos (14).

En nuestro estudio, realizado en el Hospital General de Pachuca entre 2021 y 2023, se
identificaron como factores de riesgo significativos diversas infecciones de origen
ginecoloégico, urinario y sistémico, ademas de condiciones metabdlicas como la obesidad
y la ruptura prematura de membranas. Estos hallazgos coinciden con lo reportado en la
literatura internacional y nacional, donde la etiologia infecciosa se reconoce como causa
directa o indirecta de hasta 44% de los casos de parto pretérmino en México (19, La
invasién microbiana intrauterina, documentada en 20-60% de los partos pretérmino antes
de las 28 semanas y hasta en 25% entre las 28 y 32 semanas, ha sido consistentemente
asociada a procesos inflamatorios subclinicos que debilitan las membranas y

desencadenan contracciones uterinas (17-19),

En el presente andlisis, la cervicovaginitis, la candidiasis y la sospecha de infecciones
subclinicas intrauterinas mostraron una asociacion robusta con el desenlace, con odds
ratios elevados que sugieren un papel determinante en la cascada fisiopatologica. Estos

resultados concuerdan con lo descrito en Querétaro 23), Chiapas (24 y Veracruz (26, donde
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la cervicovaginitis mostro6 riesgos significativos para parto pretérmino con OR entre 3.0 y
3.45. En contraste, algunos estudios han sefalado que la candidiasis vaginal no siempre
se asocia directamente con el parto pretérmino %; sin embargo, la evidencia emergente
indica que su deteccion y tratamiento oportuno pueden reducir hasta en un 46% la tasa
de prematuridad, tal como lo report6 Kiss et al. 3637), Nuestros hallazgos, al mostrar una
fuerte asociacion con candidiasis, refuerzan la hipbtesis de que esta infeccion

desempefia un papel clinicamente relevante en determinadas poblaciones.

La corioamnioitis, otra de las variables significativas en nuestro modelo, ha sido
reconocida como la principal infeccion intrauterina asociada a parto pretérmino, con
prevalencias que alcanzan hasta el 70% en los casos complicados con ruptura prematura
de membranas ©8). Estudios poblacionales han demostrado que incluso en ausencia de
aislamiento microbiolégico, los marcadores inflamatorios intraamniéticos (IL-6, IL-8, TNF-
a) se asocian fuertemente a la histologia compatible con corioamnioitis y a mayor riesgo
de prematuridad (940), Esto coincide con la elevada razén de momios observada en
nuestra cohorte, lo cual subraya la importancia del diagnéstico clinico y de laboratorio

oportuno en este grupo de pacientes.

Otro hallazgo relevante fue la asociacion de la periodontitis con el parto pretérmino. Esta
relacion ya habia sido sefialada en Chihuahua % y corroborada en estudios
internacionales como la cohorte brasilena de 2474 mujeres, donde se reporté un RR de
1.93 42), La explicacion fisiopatologica radica en la diseminacion hematégena de
bacterias orales como Fusobacterium nucleatumy especies de Capnocytophaga, que
inducen una respuesta inflamatoria sistémica y placentaria (41:42). La alta prevalencia de
enfermedad periodontal en poblaciones de bajo nivel socioecondmico refuerza la

necesidad de considerar la salud oral como parte de la vigilancia prenatal integral.

En cuanto a las infecciones sistémicas, nuestro estudio encontrd asociacion significativa
entre el antecedente de infeccion por COVID-19 y el parto pretérmino. La literatura
muestra resultados mixtos: mientras algunos metaanalisis no han confirmado una

asociacion estadisticamente significativa 49, los cambios inflamatorios observados en
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placenta y liquido amniético sugieren un mecanismo patogénico plausible “8). Nuestros
resultados apoyan la hipétesis de que el SARS-CoV-2 podria actuar como factor de

riesgo, especialmente cuando se suma a otras comorbilidades.

De manera similar, se encontré asociacioén con el antecedente de infeccién por dengue,
aunque la evidencia internacional aun es contradictoria. Una revision de 11 estudios con
mas de 350,000 participantes no encontrd relacion significativa entre dengue y parto
pretérmino 52). No obstante, estudios previos en México han sefialado una mayor
prevalencia de infecciones virales como el dengue en regiones endémicas, lo que podria

explicar su relevancia local.

Finalmente, la ruptura prematura de membranas se identific6 como un factor de riesgo
independiente en nuestro modelo, hallazgo ampliamente documentado en la literatura
(2324) Estudios clasicos ya habian sefalado que las infecciones respiratorias agudas
incrementan el riesgo de ruptura de membranas y, en consecuencia, de parto pretérmino
(53), En nuestro analisis, este mecanismo se confirma como una via comUn que potencia

el efecto de multiples infecciones en la génesis del parto pretérmino.

69



X.-Conclusiones

En este estudio se identificaron como principales factores de riesgo asociados al parto
pretérmino, en orden de importancia segun su magnitud de asociacion, la cervicovaginitis,
que presentd la mayor fuerza de asociacion y confirma su papel como una de las
infecciones ginecoldgicas mas relevantes; la candidiasis, que mostr6 una relacion robusta
en nuestra poblacion y que coincide con evidencia reciente; y la corioamnioitis junto con
las infecciones subclinicas intrauterinas, que mantienen un papel determinante en la
fisiopatologia del parto pretérmino. En un segundo nivel de importancia se encontrd la
periodontitis, cuya asociacion refuerza la necesidad de considerar la salud oral como
parte de la atencidén prenatal, asi como la infeccion por COVID-19, tanto previa como
durante el embarazo, que emerge como un factor de riesgo relevante en el contexto
actual. De igual forma, las infecciones del tracto urinario y la bacteriuria asintomatica
continban siendo causas frecuentes de complicaciones obstétricas, mientras que la
infeccion por dengue adquiere relevancia en regiones endémicas como la nuestra.
Finalmente, la obesidad y la ruptura de membranas se identificaron como factores
adicionales que, al potenciar el efecto de los procesos infecciosos, incrementan el riesgo
de parto pretérmino. Estos hallazgos reafirman que las infecciones del tracto
genitourinario y extrauterinas, junto con condiciones inflamatorias y metabdlicas, son
determinantes en la génesis del parto pretérmino, por lo que su identificacidbn temprana y
manejo oportuno constituyen areas prioritarias de intervencion para disminuir la

morbilidad y mortalidad neonatal en nuestra poblacion.

70



Xl.- Recomendaciones

Con base en los hallazgos de esta investigacion, se recomienda fortalecer las estrategias
de tamizaje y diagndstico oportuno de infecciones ginecoldgicas y urinarias durante el
embarazo, particularmente la cervicovaginitis, la candidiasis y la corioamnioitis, dada su
fuerte asociacidn con el parto pretérmino. Asimismo, es pertinente incorporar en la
atencién prenatal la valoracién del estado periodontal y promover medidas preventivas
de salud oral como parte de la vigilancia integral de la gestante. La evidencia también
sugiere la importancia de mantener la vigilancia epidemiolégica y el seguimiento clinico
en mujeres embarazadas con antecedentes de infeccion por COVID-19 y en regiones

endémicas de dengue, donde estas infecciones pueden tener un impacto adicional.

De manera complementaria, se recomienda continuar con investigaciones multicéntricas
que permitan corroborar estos resultados y explorar la contribucion de otros factores
metabdlicos e inflamatorios, como la obesidad y la ruptura prematura de membranas, en
diferentes contextos poblacionales. Finalmente, el disefio de programas de prevencion y
control de infecciones en el embarazo, integrados a los servicios de salud materna, podria
contribuir a reducir la prevalencia de parto pretérmino y con ello mejorar los desenlaces

neonatales.
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XIll.- Anexos

XI.1.- Formato de recoleccion de datos.

Xl.2.- Consentimiento informado

Pachuca Hidalgo, a de___del20__

e CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo de la Investigacion: Factores de riesgo infecciosos asociados a parto pretérmino
en mujeres atendidas en el servicio de ginecologia y obstetricia del hospital general de

Pachuca

Revisado y autorizado por el Comité de ética en investigacién del hospital general de

Pachuca con fecha: otorgando el Numero Registro:

Nombre de la Paciente:

A través de este documento que forma parte del proceso para la obtencion del
consentimiento informado, se le invita a participar en la investigacion titulada: Factores
de riesgo infecciosos asociados a parto pretérmino en mujeres atendidas en el servicio
de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca. Antes de decidir, necesita
entender por qué se esta realizando esta investigacibn y en qué consistira su
participacion. Por favor tobmese el tiempo que usted necesite, para leer la siguiente
informacion cuidadosamente y pregunte cualquier cosa que no comprenda. Si usted lo
desea puede consultar con personas de su confianza (Familiar y/o Médico tratante) sobre
la presente investigacion, la cual es considerada acorde con el articulo 17 del reglamento
de la ley general de salud en materia de investigacion para la salud, como una

investigacion “sin riesgo, sin probabilidad de beneficio directo” cumpliendo con la
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definiciobn operacional del numeral |) la cual dicta lo siguiente: Investigacion sin riesgo:
Son estudios que emplean técnicas y métodos de investigacion documental
retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna intervencion o modificacion
intencionada en las variables fisiologicas, psicologicas y sociales de los individuos que
participan en el estudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision
de expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten aspectos
sensitivos de su conducta. Asi mismo se identifica a la presente investigacion sin
beneficio directo debido al caracter retrospectivo de la investigacion.

Esta investigacion se llevara a cabo en las instalaciones del Hospital General de Pachuca,
con direccion en: Carretera Pachuca-Tulancingo 101, Nueva Francisco | Madero, La
Hacienda, 42078 Pachuca de Soto, Hidalgo. En el archivo clinico ubicado en planta baja
y en el servicio de ginecologia y obstetricia; Tiene como objetivo determinar los factores
de riesgo infecciosos asociados a parto pretérmino en mujeres atendidas en el servicio
de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de Pachuca, permitird conocer con
mayor detalle aquellos factores predisponentes en la patologia que padeci6 usted y/o su
familiar, ofreciendo informacion que pueda establecer nuevas investigaciones, para
ofrecer mejor atencion medica en materia de prevencion, diagnéstico y tratamiento en

futuros casos.

Usted ha sido invitado a formar parte de esta investigacion, porque cumple con las
caracteristicas enlistadas a continuacion: Mujeres atendidas por el servicio de
Ginecologia y Obstetricia en el Hospital General de Pachuca, en el periodo de tiempo
comprendido del 2021 al 2023, su participacion es voluntaria, anénima y confidencial; no
tiene que participar forzosamente. No habra impacto negativo alguno si decide no
participar en la investigacion, y no demeritara de ninguna manera la calidad de la atencién
que reciba en el futuro por parte de los Servicios de Salud de Hidalgo y el Hospital General

de Pachuca, el contenido de este documento y su decisién son confidenciales.

Dada la naturaleza de la investigacion, en la cual ninguna intervencion o decision sobre
el tratamiento de su familiar o representado legal, sera tomada secundaria a esta

investigacion, no se ofrece una terapia alternativa.

82



Su participacion sera a través de los datos contenidos en el expediente clinico, en la
historia clinica, notas médicas, resultados de laboratorio e imagen, el cual es propiedad
del hospital acorde con lo contenido en la NOM004 SSA3 2012 articulo 12 para la
informacion implicada en investigaciones, 12.1 La informacion relacionada con cualquier
investigacion que el investigador principal entregue a la Secretaria, sera clasificada como
confidencial. Los Comités en materia de investigacidn para la salud de las instituciones o
establecimientos en los que se realice investigacion, deben guardar total confidencialidad
respecto de los informes y reportes que reciban del investigador principal, en particular,
cuando se trate de investigaciones cuyos resultados sean susceptibles de patente o
desarrollo y explotacion comercial, 12.3 el investigador principal y los Comités en materia
de investigacion para la salud de la institucion o establecimiento, deben proteger la
identidad y los datos personales de los sujetos de investigacion, ya sea durante el
desarrollo de una investigacién, como en las fases de publicacién o divulgacion de los
resultados de la misma, apegandose a la legislacion aplicable especifica en la materia.,
los siguientes datos seran recopilados y utilizados de manera anonima. Los datos
utilizados seran los siguientes: Edad materna, gestas, partos, cesareas , abortos, indice
de masa corporal, Corioamnioitis, infeccién en vias urinarias, edad gestacional, cérvico
vaginitis, Candidiasis, periodontitis, infecciones gastrointestinales, parasitosis del tracto
entérico, Dengue, Chikungunya y Zika, infecciones en vias respiratorias altas, infecciones
en vias respiratorias bajas, tuberculosis, H.Pylori, Covid 19, Ruptura de membranas,

estado de liquido amnibtico y meconio.

No existe un beneficio directo por su participacion, debido a que el protocolo de estudio
consiste en solo obtener datos contenidos en el expediente clinico. Los beneficios
indirectos de su participacion son permitir la constante evolucion del conocimiento
médico, ayudando asi a futuros casos similares a los de su familiar, ademas de contribuir
a fortalecer el conocimiento medico en la patologia por la cual fue atendido, no supone
ningun riesgo para el tratamiento del paciente, todos los datos son recopilados una vez
que ya acontecieron, ninguna decisién fue tomada por los médicos que atendieron su

caso por su participacion en este estudio.
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La realizacion del presente estudio no tendra ningun impacto en la salud de usted o su
familiar, solo seran requeridos los datos contenidos en el expediente, ninguna de las
decisiones tomadas durante el tratamiento de su familiar tiene relacién con este estudio,
los médicos que le atendieron no tenian conocimiento de la realizacion del presente
durante la atencion que recibi6 su familiar; No recibira ninguna compensaciéon econémica,
tampoco ningun trato preferencial dentro de los Servicios de Salud de Hidalgo por su
participacion, los gastos relacionados con esta investigacion que se originen a partir del
momento en que, voluntariamente, acepta participar en la misma, no seran pagados por
usted, es importante comentarle que los gastos y/o cuotas que se generaron y se generen
en el futuro como paciente que no tengan ninguna relacién con la presente Investigacion,
deberan ser pagados por usted, se le informa que usted tiene el derecho, en cualquier
momento y sin necesidad de dar explicacidbn de dejar de participar en la presente
investigaciéon, sin que esto disminuya la atencién y calidad o se creen prejuicios para

continuar con sus tratamientos y la atencion que como paciente le otorga esta institucion.

Se le puede suspender de la presente investigacion en el caso de que los reportes estén
incompletos, sean contradictorios de las variables de interés en los expedientes clinicos,
cuando la investigacion termina los resultados, de manera an6nima, podran ser
publicados en forma de articulos de divulgacién cientifica en revistas de investigacion

cientifica o podran ser presentados en congresos médicos.

Cualquier duda, preocupacién o queja acerca de algun aspecto de la investigacion o de
la forma en que he sido tratado durante el transcurso de la misma, por favor contacte a
los investigadores principales. Directamente en el hospital general de Pachuca, y podra

ponerse en contacto a través de los siguientes datos de contacto:

Investigador principal: Kenia Castro Angeles, Teléfono: 7716848242 Correo electrénico:
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FIRMA DE CONSENTIMIENTO
[Fecha: ]

Yo, , manifiesto que fui informado

(a) del propdsito, procedimientos y tiempo de participacion y en pleno uso de mis
facultades, es mi voluntad participar en esta investigacién titulada “Factores de riesgo
infecciosos asociados a parto pretérmino en mujeres embarazadas atendidas en el

servicio de ginecologia y obstetricia del hospital general de Pachuca.”

No omito manifestar que he sido informado(a) clara, precisa y ampliamente, respecto de
los procedimientos que implica esta investigacidon autorizando el uso de los datos
contenidos en el expediente clinico.

He leido y comprendido la informacién anterior, y todas mis preguntas han sido
respondidas de manera clara y a mi entera satisfaccion, por parte

de . 'Y firmo aceptando el

uso de los datos contenidos para la presente investigacidn dentro del marco legal referido

y para los fines que a los investigadores sirva.

NOMBRE Y FIRMA DEL PARTICIPANTE
TUTOR O REPRESENTANTE LEGAL

(segun aplique, se requiere identificacion)

TESTIGO
NOMBRE Y FIRMA NOMBRE Y FIRMA
PARENTESCO PARENTESCO
DOMICILIO DOMICILIO
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Debera ser firmado por dos testigos y por el sujeto de investigacion o su representante
legal, en su caso. Si el sujeto de investigacion no supiere firmar, imprimira su huella

digital y a su nombre firmara otra persona que él designe.

Todos los datos contenidos en la presente investigacidn se encuentran protegidos
acorde con el marco legal, del “Reglamento de la ley general de salud en materia de
lainvestigacion en salud” en su articulo 16 el cual dice: En las investigaciones en seres
humanos se protegera la privacidad del individuo sujeto de investigacion, identificandolo

S6lo cuando los resultados lo requieran y éste lo autorice.

Los datos personales contenidos en la presente Carta de Consentimiento Informado,
seran protegidos conforme a lo dispuesto en las Leyes Federal de Transparencia y
Acceso a la Informacion Publica, General de Transparencia y Acceso a la Informacién
Publica y General de Proteccion de Datos Personales en Posesién de Sujetos Obligados

y demas normatividad aplicable en la materia.
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