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RESUMEN

Objetivo: Establecer la prevalencia de los efectos secundarios percibidos en
pacientes embarazadas que acuden al Hospital Universitario “José Eleuterio

Gonzalez” de la UANL después de vacunarse contra SARS-CoV-2.

Material y metodos: Estudio observacional, longitudinal, prospectivo y descriptivo.
Este estudio se llevo a cabo en el piso de internamiento de Ginecologia y
Obstetricia, Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” Universidad
Auténoma de Nuevo Ledn, localizado en Monterrey, México. Se incluyeron mujeres
embarazadas mayores a 18 afos, se aplico un cuestionario disefiado para
recolectar caracterisitcas clinicas y demograficas de la participante, asi como
informacion con respecto al tipo de vacuna contra SARS-CoV-2 aplicada, esquema
de esta y percepcion de aparicién de efectos secundarios posterior a la vacunacion.

Resultados: Se incluyd a un total de 246 participantes, la edad promedio fue de
26.21 (+/- 6.71) afos con un IMC promedio de 30.84 (+/- 6.29). El 14.3% de las
participantes vivian con hipertension gestacional o cronica, mientas que el 30.1%
desarroll6 preeclampsia durante el embarazo. Se documenté el uso de 4 marcas
distintas de vacunas para prevencion de COVID-19, la mas comun fue Astrazeneca
en un 48.4% seguido de Pfizer y Moderna con un 26.8% y 24.4%, respectivamente.
La tasa de aceptaciéon de la vacuna fue adecuada, ya que el 96.3% de las
participantes la recomendaron. Se monitoriz6 durante el periodo posterior a la
vacunacion y hasta el término del embarazo en busqueda de efectos adversos (EA).
Tras la primera dosis, los EA mas comunes fueron la fiebre (37.8%), mialgias
(22.8%) y dolor en el sitio de inyeccion (78.5%). Tras la segunda dosis, los mas
comunes fueron cefalea (28.5%), mialgias (44.5%) y dolor en el sitio de inyeccién
(37.4%). En general, la tasa de EA fue menor en la segunda dosis a reserva de la
cefalea (15.9% vs 28.5%) y mialgias (22.8% vs 44.5%).

Conclusiones: En este estudio se evalu6 la tasa de EA asociados a vacunacion
contra COVID-19 en mujeres embarazadas. Se concluyo que la vacunacion fue en
7



su gran mayoria recomendada por las participantes y la incidencia de EA menores
fue similar a la reportada en poblacidon general con una incidencia nula de EA
severos, por lo que se infiere a traves de los resultados que la vacunacion contra
COVID-19 es una intervencion segura en poblacion embarazada de nuestra
institucion. Los resultados de este estudio ayudaran a promover campafas de

vacunacion futuras en nuestra poblacién ante proximos brotes de COVID-19.

Palabras clave: Vacuna, embarazo, Covid, SARS-Cov-2



INTRODUCCION
Marco tedrico

Generalidades sobre COVID-19

El brote por la enfermedad por coronavirus-2019 (COVID-19), la cual emergio
inicialmente en Wuhan, China, se ha distribuido de manera global de una manera
exponencial. Los coronavirus pertenecen a un largo grupo de virus RNA envueltos,
los cuales presentan la capacidad de infectar a una amplia variedad de especies,
entre ellos animales, humanos, aves, roedores, y otros mamiferos y han sido
reconocidos principalmente por ser causantes de enfermedades respiratorias en
humanos. Estos fueron descubiertos en 1966 por Tyrell y Bynoe quienes los
cultivaron y aislaron a partir de pacientes con resfriado comun, son parte de la
subfamilia Coronavirinae en la familia Coronaviridae y del orden Nidovirales; dentro
de esta subfamilia se encuentran los alfacoronavirus, betacoronavirus,
gammacoronavirus y deltacoronavirus. [1] Los primeros dos infectan Unicamente a
seres vivos mamiferos y se asocian principalmente a enfermedades respiratorias y
gastroenteritis en animales. Cabe resaltar que, dentro de estos, el coronavirus del
sindrome respiratorio del Medio Oriente (MERS-CoV) y el coronavirus del sindrome
respiratorio agudo (SARS-CoV) son aquellos mas patogénicos y capaces de

provocar un intenso sindrome respiratorio. [2]

El coronavirus atrajo la atencién de la comunidad cientifica, asi como de la poblacién
mundial en diciembre del 2019, cuando una serie de casos con sindrome
respiratorio agudo vinculados epidemiolégicamente se presentd en la previamente
mencionada ciudad de Wuhan, China, esta enfermedad causada por un virus
identificado como SARS-CoV-2 fue bautizada como COVID-19. Rapidamente, la
infeccion por el virus se disemind a lo largo del mundo para que, en marzo 11 del
2020, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declarara al COVID-19
oficialmente como una pandemia, pidiendo acciones agresivas de prevencion y
contencién en todos los paises del mundo. Hasta la fecha, se han descrito mas de
216 millones de casos a nivel global, junto a 4.5 millones de muertes (tasa de
mortalidad aproximada del 2%), en México se han reportado 2.6 millones de casos



con 256 mil muertes acompafantes (9% de mortalidad), siendo uno de los paises

con mayor mortalidad a nivel mundial. [3]

Las manifestaciones clinicas de las enfermedades por COVID-19 son diversas, e
incluyen desde fiebre, dificultad respiratoria, tos, cefalea, mialgias, fatiga, anosmia
y ageusia, hasta diarrea, hemoptisis, alteracion de la consciencia y convulsiones.
Aungue la mayoria de los casos (aproximadamente un 85-90%) seran asintomaticos
0 con una sintomatologia leve (fiebre, fatiga, mialgias, tos, etc.), una proporcién
significativa progresara a formas moderadas y severas de la enfermedad,
caracterizadas por un sindrome respiratorio agudo que tendréa necesidad de soporte
hospitalario con oxigeno, incluso llegando al soporte con ventilacion mecéanica. Se
ha descrito que aproximadamente 5% de los infectados requeriran ingreso a una
sala de terapia intensiva. [2,4,5] Tipicamente, se ha descrito que pacientes que
presenten comorbilidades y edades avanzadas presentaran una mayor probabilidad
de desarrollar una forma severa de la enfermedad, por otra parte, la evidencia
cientifica es controversial con respecto al rol del embarazo como factor asociado a

un desenlace adverso por COVID-19. [6]

Vacunas actualmente disponibles y terapias contra COVID-19

Con respecto al desarrollo y uso de terapias farmacoldgicas para el tratamiento de
la enfermedad, existe una vasta cantidad de evidencia sobre el uso de antivirales
como el Remdesivir, Favipiravir, Lopinavir y Ritonavir, anticuerpos monoclonales
como el Tocilizumab, hasta medicamentos como la Hidroxicloroquina, Azitromicina
e lvermectina; sin embargo, hasta el momento no existe ninguna terapia que haya
demostrado eficacia contra la enfermedad. [7] Unicamente se ha descrito que el uso
de dexametasona a dosis bajas reduce el riesgo de mortalidad en enfermos que
reciben oxigeno suplementario o ventilacion mecanica invasiva, evidenciado en el
ensayo clinico aleatorizado RECOVERY realizado por investigadores de la
Universidad de Oxford. [8]

Contrario al minimo avance con respecto al uso de terapias para tratar la
enfermedad, el desarrollo de terapias preventivas de la misma ha sido intensamente

promocionado a nivel mundial, en donde diversas empresas farmacéuticas han
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desarrollado multiples vacunas para la prevencion de la enfermedad y las formas

graves de la misma con la intencién de conferir proteccion global a toda la poblacion.

Actualmente en México, un 30% de la poblacién ha sido completamente inmunizada

contra la enfermedad. [9]

En la actualidad, se han desarrollado distintos tipos de vacunas a partir de distintas

formulaciones: acidos nucléicos (vacunas genéticas), vectores virales, basadas en

proteinas y de virus inactivados. A continuacion, se enlista en resumen de las

caracteristicas de cada una [7,10-12]:

Vacunas basadas en virus SARS-CoV-2 atenuados: Se trata de una de las
tecnologias mas tradicionalmente explotadas en la sintesis de vacunas.
Estas se obtienen a través de cultivo del virus en condiciones no favorables
o a través de la generacién de versiones del virus genéticamente debilitadas.
La produccioén a gran escala de este tipo de vacunas es delicada, asi como
su almacenamiento y manejo. Histéricamente se ha observado una
proporcibn muy rara de efectos adversos asociados a este tipo de
vacunacion.

Vacunas basadas en la inactivacion de virus SARS-CoV-2: Se basan en virus
muertos, y pertenecen a una plataforma que ha desarrollado multiples tipos
de vacunas a lo largo del tiempo. Dentro de las ventajas de estas se
encuentran una mayor estabilidad con respecto a vacunas de
microorganismos atenuados, sin embargo, la memoria inmune que generan
presenta una menor duraciéon lo cual obliga a un mayor numero de
inoculaciones. La respuesta inmune de este tipo de vacunas se dirige
principalmente contra la proteina Spike de SARS-CoV-2.

Vacunas basadas en proteinas de SARS-CoV-2: Se basan en las proteinas
presentes en las superficies de los microorganismos. Inicialmente éstas se
obtenian a través de purificacion de éstos, sin embargo, actualmente se
producen in vitro a través del uso de tecnologia de ADN recombinante. La
proteina Spike del virus, asi como sus fragmentos son el principal objetivo de
este tipo de vacunas.

Vacunas basadas en ADN desnudo: Ofrecen una gran flexibilidad en

términos de manipulacion del cédigo genético del antigeno. Estas vacunas
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son muy estables y se pueden producir en largas cantidades en bacterias.
Una vez que la vacuna es inyectada, plasmidos de ADN se introducen a la
célula humana e inducen a la misma a producir temporalmente la proteina
objetivo del virus que se pretende simular, de esta manera, se estimula la
produccion de anticuerpos y la activacion de células T.

Vacunas basadas en RNA mensajero: Tiene un mecanismo de accion y
caracteristicas similares a las vacunas de ADN desnudo. Una vez introducido
a la célula humana, el mMRNA induce a la célula a producir el antigeno de la
proteina del virus de manera temporal.

Vacunas basadas en vectores virales: El ADN que codifica para la proteina
Spike del virus SARS-CoV-2 es introducida en la célula humana a través de
vectores virales en donde el ADN fue insertado previamente. Debido a la
capacidad del vector viral de propagarse hasta cierto rango, este tipo de

vacunas podrian inducir una respuesta inmune mas robusta.

Principales vacunas contra

desarrolladas y en desarrollo

infeccion por

SARS-CoV-2 actualmente

Basadas en virus SARS-CoV-2 | Codagenix and Serum Institute of India
atenuados (COVI-VAC)

Indian Inmunologicals Ltd

Mehmet Ali Aydunar Univ, Turquia.
Basadas en virus SARS-CoV-2 | Sinovac Biotech, China (CoronaVac)
inactivados Sinopharm, China

Wuhan Institute of Biological Products

Basadas en proteinas de SARS-CoV-2

Adimmune, Taiwan
Bektop, Russia
CoVaxx, Estados Unidos

Basadas en ADN desnudo

Zydus Cadila, India
AnGes, Japdn
TaKis, Italia

Genexine, Korea

Basadas en mRNA

Pfizer-BioNTech, Estados Unidos

Moderna, Estados Unidos
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CureVac, Alemania

Basadas en vectores virales AstraZaeneca, Universidad de Oxford
CanSino, China

Jonshon&Johnson, Estados Unidos

Enfermedad por COVID-19 en el embarazo

El embarazo conlleva una serie de cambios fisiol6gicos dentro de la madre, con
respecto al sistema inmune, se puede observar un cambio en la poblacion de
linfocitos T CD4+ hacia un fenotipo Th2 con predominio de respuesta humoral sobre
celular, un decremento en la cantidad de linfocitos NK circulantes y células
dendriticas plasmaticas, asi como alteraciones en la respuesta inmune innata. En
el aparato respiratorio, se observa una disminucion en el volumen de la caja
toracica, llevando a una disminucion en la capacidad residual funcional, volumen de
reserva espiratorio y volumenes residuales desde tempranamente en el embarazo,
esta reduccion en capacidad pulmonar total causaria una inhabilidad para liberar
secrecion y mayor susceptibilidad a infecciones. A su vez, el estado de
hipercoagulabilidad que conlleva, aunada a una inadecuada adaptacion vascular-
endotelial al embarazo podria contribuir a una mayor morbimortalidad en caso de
infeccion por SARS-CoV-2. [13]

El COVID-19 es actualmente la principal causa de mortalidad materna, superando
a los trastornos hipertensivos del embarazo y complicaciones del puerperio.
Actualmente existe una cantidad ilimitada (pero de baja calidad y no concluyente)
de evidencia con respecto al efecto de la enfermedad por COVID-19 en el primer
trimestre de embarazo, sin embargo, evidencia sobre la infeccidn por el virus de la
influenza en este periodo se ha asociado a una mayor incidencia de abortos. Con
respecto a etapas tardias del embarazo (24 semanas en adelante) numerosos
estudios han sugerido que el riesgo de COVID-19 severo durante en el embarazo
aparentemente es similar al de la poblacion general. En contraste, otros estudios
han evidenciado un mayor riesgo de desenlaces adversos por COVID-19 en
mujeres embarazadas. Es por eso que en la actualidad, la pregunta sobre estas

presenta un mayor riesgo de formas severas de la enfermedad y mortalidad sigue
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siendo controversial. Se ha sugerido que las mujeres afroamericanas, hispanas, con
diagnéstico de diabetes u obesidad presentan un mayor riesgo de enfermedad
grave. [14-17]

Una revisidn sistematica reciente evallio desenlaces maternos y perinatales en
mujeres con COVID-19, en donde se observé una tasa de muerte materna del 0 al
11.1% y admision a terapia intensiva de 2.1 a 28.5%. Al abordar desenlaces
neonatales, se ha evidenciado una mayor probabilidad de partos pretérmino (14.3
al 61.2%). [18] Un estudio publicado en el Journal of the American Medical
Association (JAMA) demostré que la infeccion por SARS-CoV-2 en el embarazo se
asocio de manera significativa a un ligero incremento en algunos desenlaces
neonatales como admisién a terapia intensiva neonatal, presencia de distrés
respiratorio e hiperbilirrubinemia, sin embargo, no se demostré un mayor riesgo de
mortalidad en los mismos comparados con un grupo control. [19] Por lo anterior, los
resultados con respecto a desenlaces tanto neonatales como maternos son aun

inconclusos.

Con respecto a investigaciones sobre una posible transmision vertical de SARS-
CoV-2 al feto en mujeres gestantes, tampoco existe una conclusion definida.
Aunqgue algunos estudios que han realizado estudios diagndsticos por Reaccion en
Cadena Polimerasa (PCR) en recién nacidos hijos de madres infectadas por
COVID-19 no han encontrado evidencia de transmision vertical, existe un reporte
en 564 embarazadas y 549 neonatos en donde se encontré una tasa de positividad
para SARS-CoV-2 de 3.28%, de manera gque hasta la fecha no es posible excluir la
posibilidad de una transmision vertical. [20] Por otra parte, estda adecuadamente
descrito el paso de inmunoglobulinas maternas de tipo IgM e IgG anti-SARS-CoV-2
en sangre del neonato. Mientras que la IgG materna puede ser transferida
pasivamente de la madre al feto intra-Utero, los niveles de IgM, una molécula mas
grande, no pueden cruzar la placenta, lo que podria indicar transmision vertical del
virus. [13,21]
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Antecedentes

Vacunacion en el embarazo.

La inmunizacién materna durante el embarazo es una estrategia que histéricamente
ha sido exitosa para prevenir y mitigar la severidad de las infecciones que podrian
ocurrir durante este periodo de tiempo. Induce la produccion materna de anticuerpos
especificos y el paso de estos por via transplacentaria hacia el feto, confiriendo una
doble proteccién. Un ejemplo impactante de la magnitud de esta practica durante el
embarazo es el declive significativo a nivel global en las tasas de tétanos neonatal
como resultado del programa de eliminacion de tétanos materno y neonatal. [22]
Mas recientemente, informacion positiva sobre la eficacia y seguridad de vacunas
contra la enfermedad por el virus de la influenza y la bacteria Bordetella pertussis
llevaron a nuevas recomendaciones para la administracion de vacunas durante el
embarazo. La infeccion por influenza durante el embarazo se ha asociado a
morbilidad obstétrica significativa, incluyendo una mayor incidencia de partos
pretérmino, sindrome de distrés respiratorio en el neonato, restriccion del
crecimiento intrauterino y necesidad de parto por cesarea. Por otra parte, la
tosferina, causada por Bordetella pertussis se presenta principalmente en menores
de 3 meses. [22] En el caso de la infeccidn por influenza, la vacunacién materna
previene tanto la infeccion como las formas severas de la enfermedad y desenlaces
obstétricos adversos, mientras que, en el caso de la tosferina, el paso
transplacentario de anticuerpos confiere proteccion al recién nacido durante los

primeros meses de vida, mientras inicia su propio proceso de vacunacion. [23]

Actualmente, existen dos vacunas recomendadas globalmente para administracion
durante el embarazo, la previamente mencionada vacuna de virus inactivados
contra la influenza, y la vacuna Tdap, la cual contiene un toxoide tetanico, diftérico,
y la fraccion acelular de Bordetella pertussis. Otras vacunas que se pueden aplicar
en circunstancias especiales correpsonden a la del virus de la Hepatitis A, virus de
la Hepatitis B, Streptococcus pneumoniae en su forma polivalente y conjugada, y
Neisseria meningitidis. [24,25] Es de resaltar que las vacunas de microorganismos
vivos atenuados estan estrictamente contraindicadas durante el embarazo debido
al riesgo tedrico de infeccidn perinatal por transmision vertical, sin embargo hay que

mencionar que nunca se ha documentado tal circunstancia. Estas indicaciones se
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encuentran en concordancia con las recomendaciones de las Guias de Practica

Clinica mexicanas. [26]

Actitudes de mujeres embarazadas hacia la vacunacion contra COVID-19.

Como se ha mencionado previamente, la vacunacion durante el embarazo es una
practica segura y eficaz, capaz de reducir complicaciones maternas y fetales y por
otra parte, el desarrollo y distribucion actual de vacunas contra COVID-19 posiciona

a las mujeres embarazadas como uno de los grupos prioritarios de vacunacion.

La evidencia que ha evaluado las actitudes hacia la vacunacion durante el embarazo
o lactancia no ha sido muy positiva. En distintas encuestas donde se pregunta a las
participantes si estarian dispuestas a vacunarse contra el COVID-19, tan solo un
30-50% de las mismas han respondido positivamente. Por otra parte, cuando se
realiza esta pregunta a mujeres no embarazadas, esta cifra suele aumentar hasta
un 75%, lo que podria indicar que el hecho de estar embarazada genera una mayor
incertidumbre en la madre con respecto al proceso de vacunacion. Las principales
preocupaciones externadas han sido incertidumbre con respecto a la seguridad de
la vacuna, preocupacion por dafio al feto o recién nacido, preocupacion por

infertilidad y falta de investigacion de la vacuna en embarazadas. [27-30]

Evidencia actual sobre vacunacién contra COVID-19 en el embarazo.

La vacunacion contra la enfermedad por COVID-19 en el embarazo generd una
incertidumbre significativa al inicio de la pandemia y durante las fases
experimentales de las primeras vacunas en desarrollo. Inicialmente, era una
constante el que las empresas farmacéuticas no incluyeran a mujeres embarazadas
en sus estudios de investigacion, lo cual llevé a una falta de informaciéon con
respecto a la seguridad y eficacia de la vacunacion contra COVID-19 en el
embarazo. Posteriormente, un esfuerzo de la comunidad cientifica internacional y
concientizacién de esta problematica resulté en una mayor inclusion de este grupo
en los estudios experimentales para el desarrollo de vacunas contra COVID-19.

Ademas de esto, numerosos estudios externos a empresas farmacéuticas han
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evaluado de manera prospectiva y retrospectiva la eficacia y seguridad de la

vacunacion en embarazadas. [31,32]

Gray et al. observaron en un estudio de cohorte que la vacunacion contra COVID-
19 generd una respuesta humoral robusta en mujeres embarazadas y lactantes,
demostrando a su vez transferencia inmune a neonatos por via transplacentaria y
leche materna. [33] Estos hallazgos son soportados por el estudio de Prabhu, en
donde se demostré que la vacunacion generd una produccion de anticuerpos al
quinto dia de esta y posteriormente una transferencia transplacentaria de los
mismos hacia el feto a los 16 dias. [34] De igual manera, Cassaniti et al.
demostraron que la infeccion por SARS-CoV-2 y vacunacion durante el embarazo

generaron anticuerpos neutralizantes en embarazadas y neonatos. [35]

Con respecto a la tasa de enfermedad severa, Theiler et al demostraron que
mujeres embarazadas vacunadas presentaron menores proporciones de infeccion
por COVID-19 durante el control prenatal en comparacidbn con mujeres no
vacunadas, hallazgo respaldado por otros numerosos estudios como el de Brillo y

colaboradores. [36,37] La tasa de proteccion que se ha descrito es de hasta un 78%.

En cuanto a la seguridad de vacunarse durante el embarazo, se ha observado que
esta no se asocia a una cantidad significativa de eventos adversos. Goldhstein et
al. describieron en su cohorte retrospectiva que la vacuna de Pfizer/BioNTech no se
asocid a eventos adversos serios comparado con un grupo control, siendo los mas
comunes la cefalea, debilidad, dolor no especifico y dolor estomacal en
aproximadamente 0.1% de los participantes. [38] Por otra parte, Booksten et al.
describieron que los eventos adversos mas frecuentemente reportados posterior a
la vacunacion fueron dolor local (91%), rash (0.8%), fiebre (1.5%), fatiga severa
(25.6%), artralgias y mialgias (1-5%), linfadenopatias axilares (0.3%), cefalea

(4.6%), contracciones uterinas (1.3%), y sangrado vaginal (0.3%). [39]

Actualmente, el Centro para el Control de Enfermedades (CDC) recomienda
vacunar contra el COVID-19 a todas las personas de 12 afios 0 mas, incluidas las
mujeres embarazadas, en periodo de lactancia o que estén intentando quedar

embarazadas. Por otra parte, el gobierno mexicano recomienda la aplicacion de

17



cualquiera de las vacunas aprobadas en nuestro pais (AstraZeneca, Cansino,
Pfizer/BioNTech, Sinovac y Sputnik V). [40]

Debido al impacto e importancia de la vacunacion durante el embarazo, es
importante generar informacién con respecto a su eficacia y seguridad en los
distintos grupos de poblaciones. Nuestro hospital cuenta con un perfil de
caracteristicas clinicas distintas en las pacientes embarazadas ingresadas, debido
a tratarse de un centro de tercer nivel. Por lo anteriormente mencionado, el objetivo
del presente estudio sera evaluar la proporcion de eventos adversos posterior a la
vacunacion contra COVID-19 en mujeres embarazadas ingresadas en nuestro

hospital.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Actualmente, el COVID-19 ha sustituido a otras patologias obstétricas para
colocarse como la primera causa de muerte durante el embarazo y el puerperio.
Agregado a esto, México es uno de los paises con mayor tasa de mortalidad por
COVID-19 a nivel mundial, lo cual esta probablemente relacionado con acceso
deficiente a servicios de salud por parte de la poblacion y alta tasa de
comorbilidades metabdlicas como diabetes, hipertension y obesidad. Mientras que
la evidencia es contrastante con respecto a si la enfermedad por COVID-19 eleva
el riesgo de desenlaces perinatales y obstétricos adversos, los datos crudos de

mortalidad son muy especificos.

La emergencia de nuevas variantes de la enfermedad y la presencia de brotes
persistentes de la enfermedad a nivel global indican que se deberan realizar
esfuerzos sustanciales para promover la vacunacion contra la enfermedad en todos

los sectores de la poblacion.

Por otra parte, hasta el momento no existe un tratamiento especifico y curativo para
la enfermedad por el virus SARS-CoV-2, de manera que las estrategias de
vacunacion corresponden a la principal herramienta para mitigar la transmision del
virus. Existe aun una significativa controversia y falta de informacion en la poblacion

general con respecto a la seguridad y eficacia de la vacunacioén contra COVID-19,
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especialmente en mujeres embarazadas se ha evidenciado una actitud hacia la
vacunacion variable y en algunos casos con tendencia a la negatividad, debido a
una percepcion de que no existe certidumbre concreta con respecto a la seguridad

de esta para ella 'y su bebé, ademas de otras razones.

JUSTIFICACION

Mientras que existe literatura suficiente que ha demostrado que la vacunacion
contra SARS-CoV-2 es tanto segura como eficaz para prevenir contagio y
enfermedad grave por el virus, la informacion disponible en poblacién latina es aun
insuficiente; mas auln, las caracteristicas demograficas y clinicas de las pacientes
embarazadas que acuden a nuestra institucion son distintas a aquellas observadas
en otros centros, en parte debido a que nuestro centro es un hospital de tercer nivel.
Lo anteriormente mencionado tiene relevancia en el sentido de que las pacientes
que son atendidas en este hospital presentan una mayor prevalencia de
comorbilidades y mayor riesgo de complicaciones obstétricas o del puerperio, por lo
tanto, seria relevante y estaria justificado evaluar la seguridad y eficacia de la

vacunacion contra SARS-CoV-2 en pacientes embarazadas de nuestra institucion.

Por otra parte, generar informacion propia de nuestro centro sera de utilidad para
qgue en un futuro cercano se logre realizar una toma de decisiones éptimas con
respecto a la vacunaciéon contra SARS-CoV-2 en el embarazo. El conocimiento del
proceso de los eventos secundarios experimentados tras la misma sera de gran
utilidad para lograr asesorar a las pacientes en el proceso de vacunacién, y ademas
promover la practica de esta durante el embarazo, con el fin de disminuir desenlaces

obstétricos adversos en la mujer y el producto.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la proporcién de efectos secundarios posterior a la vacunacion contra

SARS-CoV-2 en mujeres embarazadas?
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HIPOTESIS

Hipodtesis alterna

Las mujeres embarazadas no presentan efectos secundarios serios posteriormente

a la vacunacioén contra SARS-CoV-2 durante el embarazo.

Hipotesis nula

Las mujeres embarazadas presentan efectos secundarios serios posteriormente a

la vacunacion contra SARS-CoV-2 durante el embarazo.

OBJETIVOS

Objetivo general

Establecer la prevalencia de los efectos secundarios percibidos en pacientes
embarazadas que acuden al Hospital Universitario “José Eleuterio Gonzalez”

de la UANL después de vacunarse contra SARS-CoV-2.

Objetivos particulares

Documentar la proporcién de mujeres embarazadas que acuden al Hospital
Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” y se encuentran vacunadas
contra SARS-CoV-2.

Documentar los diferentes tipos de vacunas que fueron utilizados en las
mujeres embarazadas que han sido vacunadas y el lugar geografico en

donde se realiz6.

Comparar la evolucion clinica en las pacientes embarazadas de acuerdo con
los sintomas percibidos el dia que se vacunaron contra SARS-CoV-2 vs una

semana posterior a la misma.

Analizar una posible diferencia entre los sintomas percibidos por las
pacientes embarazadas después de haberse vacunado de acuerdo el tipo de
vacuna contra SARS-CoV-2 que fue aplicada.

20



e Analizar una posible diferencia en los sintomas percibidos por las pacientes
embarazadas que tienen enfermedades cronico-degenerativas después de

haberse vacunado contra SARS-CoV-2 en comparacion con aquellas sanas.

MATERIAL Y METODOS
Tipo de estudio
Estudio observacional, longitudinal, prospectivo y descriptivo.

Sitio de reclutamiento
Piso de internamiento de Ginecologia y Obstetricia, Hospital Universitario “Dr. José
Eleuterio Gonzalez” Universidad Autébnoma de Nuevo Ledn, localizado en

Monterrey, México.

Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusién

Mujeres embarazadas de al menos 18 afios que acudan al servicio de Ginecologia
y Obstetricia del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” y que hayan
sido vacunadas contra SARS-CoV-2 durante cualquier trimestre de su embarazo
actual.

Criterios de exclusién

Pacientes que no den su autorizacion para participar en el estudio y pacientes que
no cuenten con un expediente clinico completo.

Criterios de eliminacion

Mujeres que no contesten adecuadamente la encuesta.

Metodologia

Estrategia de reclutamiento

Se realiz6 un reclutamiento voluntario en donde se invitd a participar a todas las
mujeres embarazadas que cumplan con los criterios de inclusion y se encuentren
en el piso de internamiento de Ginecologia y Obstetricia (3er piso). En caso de
aceptar la invitacion a participar, cualquiera de los miembros del equipo de
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investigacion procedid a aplicar un cuestionario disefiado para recolectar
caracteristicas clinicas y demogréficas de la participante, asi como informacion con
respecto al tipo de vacuna contra SARS-CoV-2 aplicada, esquema de esta y
percepcion de aparicion de efectos secundarios posterior a la vacunacion. Posterior
a finalizar la encuesta, se procedio a recolectar los datos generales del expediente
clinico de la participante para la recopilacién de variables clinicas de interés en el
mismo.

Encuesta por aplicar

En la primera seccion de la encuesta, se recopilaron variables demograficas (edad,
peso, IMC, etc.), clinicas (presencia de comorbilidades), y gineco obstétricas (edad
de menarquia, ritmo menstrual, fecha de ultima menstruacion, semanas de
gestacion, nimero de consultas prenatales, etc). En la segunda seccion se recopild
informacion con respecto a la vacuna aplicada, numero de dosis, fecha de aplicacion
y semanas de gestacion durante la fecha de aplicacion de la primera dosis, y en
caso de aplicar, la segunda. En la ultima seccidn se enlistd una serie de efectos
secundarios y un apartado para escritura libre en donde se le pedira a la participante
escoger cualquiera de los que hayan percibido posterior a la vacunacion contra
SARS-CoV-2. (Anexo 1)

Variables de estudio

Nombre de la Definicion Tipo de variable Reportada como
variable
Edad Edad en afios Cuantitativa, discreta. | Media y desviacion
estandar o mediana y
rango intercuartil.
Peso Peso en kilogramos Cuantitativa, continua. | Media y desviacion
estandar o mediana y
rango intercuartil.
Altura Altura en metros Cuantitativa, continua. | Media y desviacion
estandar o mediana y
rango intercuartil.
IMC indice de masa Cuantitativa, continua. | Media y desviacion
corporal estandar o mediana y
rango intercuartil.
Hipertension Presencia de Cualitativa, nominal. Frecuencia y
Hipertensién Arterial porcentaje.
Diabetes Presencia de Cualitativa, nominal. Frecuencia y
Diabetes Mellitus porcentaje.
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Enfermedades
autoinmunes

Presencia de
enfermedades
autoinmunes

Cualitativa, nominal.

Frecuencia y
porcentaje.

Preeclampsia

Presencia de

Cualitativa, nominal.

Frecuencia y

preeclampsia porcentaje.

Eclampsia Presencia de Cualitativa, nominal. Frecuencia y
eclampsia porcentaje.

Otras comorbilidades | Presencia de otras Cualitativa, nominal. Frecuencia y
comorbilidades porcentaje.

Medicamentos Uso de medicamentos | Cualitativa, nominal. Frecuencia y
porcentaje.

NUmero de cesareas

NUmero de cesareas

Cuantitativa, discreta.

Media y desviacién
estandar o mediana y
rango intercuartil.

Ndmero de abortos

NuUmero de abortos

Cuantitativa, discreta.

Media y desviacién
estandar o mediana y
rango intercuartil.

NuUmero de nacidos
Vivos

Numero de nacidos
Vivos

Cuantitativa, discreta.

Media y desviacién
estandar o mediana y
rango intercuartil.

Semanas de
gestacion

Semanas de
gestacion

Cuantitativa, continua.

Media y desviacién
estandar o mediana y
rango intercuartil.

Control prenatal

Acudimiento a control
prenatal durante el
embarazo

Cualitativa, nominal.

Frecuencia y
porcentaje.

Numero de consultas
de control prenatal

Numero de consultas
de control prenatal

Cuantitativa, discreta.

Media y desviacién
estandar o mediana y
rango intercuartil.

Vacuna aplicada

Tipo de vacuna contra

Cualitativa, nominal.

Frecuencia y

SARS-CoV-2 porcentaje.

aplicada.
Semanas de Semanas de Cuantitativa, continua. | Media y desviacion
gestacién a la gestacion cuando se estandar o mediana y
aplicacién aplicé la vacuna rango intercuartil.

contra SARS-CoV-2.

Lugar de vacunacion

Sitio geograéfico en
donde se aplico la
vacuna contra SARS-
CoV-2.

Cualitativa, nominal.

Frecuencia y
porcentaje.

Efectos secundarios
posterior a la
vacunacion

Presencia de efectos
secundarios posterior
a la vacunacién
contra SARS CoV-2.

Cualitativa, nominal.

Frecuencia y
porcentaje.

Recomendacion de
vacunacion contra
SARS-CoV-2

Recomendacion de la
participante a favor de
la vacunacién contra
SARS-CoV-2.

Cualitativa, nominal.

Frecuencia y
porcentaje.
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Calculo de tamaio de muestra

Se realizo6 el célculo del tamafio de muestra utilizando la férmula estimacion de una
proporcidn en una poblacion infinita con el objetivo de determinar la prevalencia de
efectos secundarios percibidos en pacientes embarazadas que acuden al Hospital
Universitario “José Eleuterio Gonzalez” de la vacuna contra SARS-COV-2.
Tomando en cuenta 20% de tasa de complicaciones en pacientes vacunadas segun
doi: 10.1056/NEJM0a2104983, con una precision del 5%, un nivel de significancia
a dos colas del 5%, y un poder de 97.5%; se requieren al menos de 246 sujetos de

estudio. El calculo se hizo con base en la literatura publicada. Phillips et al. (2004)

ESTIMACION DE UNA PROPORCION EN UNA POBLACION INFINITA

v (Z0)’ (p)(q)
i 52
al cuadrado
valor Z 1.96 3.8416
valor p 0.20 n= 245.8624
valor g 0.80
valor & 0.05 0.0025

Andlisis estadistico:

Los datos se analizaron utilizando el paquete estadistico SPSS Statistics para
Windows v. 22.0 (IBM Corp., Armonk, NY). Se realiz6 un andlisis descriptivo; las
variables continuas se describen como medias y desviacion estandar, medianas y
rangos. Las caracteristicas demograficas y clinicas se compararon entre las
pacientes embarazadas que presentaron efectos secundarios vs las que no,
utilizando la prueba X?. Para el célculo de las diferencias entre las variables y para
comparar datos, se usaron las pruebas de McNemar y anteriormente mencionada
X2,
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CONSIDERACIONES ETICAS

Se garantiz6 que este estudio tuviera apego a la legislacion y reglamentacion de la
Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud. A su vez, conforme
al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud
en su Titulo 2°, Capitulo 1°, Articulo 17, Fraccion |, el riesgo de este estudio es
considerado como “sin riesgo”, ya que unicamente consistié en una aplicacion de

encuestas y verificacion del expediente clinico.

Los procedimientos de este estudio se apegan a las normas éticas, al Reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion, buenas practicas clinicas
y se llevara a cabo en plena conformidad con los siguientes Principios de la
“Declaracion de Helsinki” donde el investigador garantiza que 1) Se realiz6 una
busqueda minuciosa de la literatura cientifica sobre el tema a realizar 2) El protocolo
fue sometido a evaluacién por el comité de ética e investigacion, 3) El protocolo fue
realizado por personas cientificamente calificadas y bajo la supervisién de un equipo
de médicos clinicamente competentes y certificados en su especialidad, 4) Se
guardo la confidencialidad de los participantes del estudio, 5) Se suspendi6 si se
comprueba que los riesgos superan los posibles beneficios, lo cual en este caso no
aplica, 6) La publicacion de los resultados de esta investigacidn preservo la
exactitud de los resultados obtenidos. Agregado a lo anterior, se respetaron los

principios contenidos en el Cadigo de Nuremberg y el Informe Belmont.

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Por tratarse de un estudio observacional, descriptivo y sin riesgo en donde
Gnicamente se aplicd un cuestionario, se solicité la exencion del consentimiento
informado por escrito al comité de investigacion. Sin embargo, el procedimiento de
consentimiento informado se realiz6 de manera verbal con todos los participantes
en donde se explico el objetivo del estudio, los beneficios y riesgo de participar en
el mismo y se aclar6 que la decision del potencial sujeto sobre su participacion no

influiria en la atencion brindada de manera rutinaria en el hospital.

25



COMITE DE ETICA

El presente protocolo de investigacion fue sometido al comité de ética e
investigacion de nuestra institucion local para aprobacion, el equipo de investigacion

se apego a las sugerencias proporcionadas por el mismo.

CONFIDENCIALIDAD

Respetando la confidencialidad del participante, Unicamente los miembros del
equipo de investigacion tuvieron acceso a la informacion recopilada y los resultados
seran divulgados Unicamente con una intencion cientifica, sin utilizar datos

personales de ningun participante.

FINANCIAMIENTO

El financiamiento del presente estudio fue realizado con recursos propios del
servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio
Gonzalez”, de manera que no se solicitaran recursos de instituciones o empresas

externas.

RESULTADOS

Caracteristicas clinicas y demogréaficas

Se incluyé a un total de 246 participantes, la edad promedio fue de 26.21 (+/- 6.71)
afios con un IMC promedio de 30.84 (+/- 6.29). El 14.3% de las participantes vivian
con hipertension gestacional o crénica, mientas que el 30.1% desarroll6
preeclampsia durante el embarazo. Por otra parte, 13% de las participantes
desarrollaron diabetes gestacional y con respecto al uso de medicamentos 11.4%
utilizaron metformina, 4.9% utilizaron insulina y 4.5% alfa-metil dopa en el caso de
hipertension. Otros farmacos utilizados con menor frecuencia fueron el salbutamol,
montelukast y levetiracetam. El resto de las caracteristicas demograficas se puede

apreciar en la Tabla 1.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas

Edad, afios (media, DE) 26.21 (6.71)
Peso, kg (media, DE) 77.07 (16.75)
IMC (media, DE) 30.84 (6.29)
Hipertension (n, %)

HTA Gestacional 25 (10.2)
HTA Cronica 10 (4.1)
Diabetes mellitus (n, %) 13 (5.3)
Diabetes gestacional (n, %) 32 (13)
Enfermedades autoinmunes (n, %) 3 (1.2
Preeclampsia (n, %) 74 (30.1)
Eclampsia (n, %) 5(2.03)
Asma (n, %) 8 (3.3)
Medicamentos (n, %)

Metformina 28 (11.4)
Insulina 12 (4.9)
Alfa-metil dopa 11 (4.5)
Otros 20 (8.2)

DE: desviacion estandar; HTA: Hipertension arterial

Caracteristicas gineco obstétricas y de vacunacion

La edad promedio de la menarquia fue de 12.42 afios, el 82.5% de las participantes

reportaron tener un ritmo menstrual regular. Hasta un 47.1% reportd encontrarse en

su tercera 0 mas gesta. La tasa de abortos previos reportada fue del 21.6%.

Pasando al uso de método de planificacion familiar, resaltdé que el 79.3% report6é no

utilizar ninguno previo al embarazo. Un 96.3% reporté seguir control prenatal con

un numero de visitas promedio de 6.64.

Se documento el uso de 4 marcas distintas de vacunas para prevenciéon de COVID-

19, la mas comun fue Astrazeneca en un 48.4% seguido de Pfizer y Moderna con

un 26.8% y 24.4%, respectivamente. La tasa de aceptacion de la vacuna fue

adecuada, ya que el 96.3% de las participantes la recomendaron. (Tabla 2)

Tabla 2. Caracteristicas gineco obstétrica y de vacunacion

Menarguia (media, DE) 12.42 (1.9)
Ritmo regular (n, %) 203 (82.5)
Gesta (n, %)

1 65 (26.4)
2 65 (26.4)
3+ 116 (47.1)

Partos (n, %)
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0 141 (57.3)
1 49 (19.9)
2 24 (9.8)
3+ 32 (13)
Cesarea (n, %)

0 156 (63.4)
1 52 (21.1)
2 26 (10.6)
3+ 12 (4,9)
Abortos previos (n, %) 53 (21.6)
Método de planificacion familiar (n, %)

Inyeccion mensual 1(0.4)
SPCB 11 (4.5)
DIU 27 (11)
Implante 9 (3.7)
Ninguno 195 (79.3)
Control Prenatal (n, %) 237 (96.3)
Numero de Controles Prenatales (media, 6.64 (3.53)
DE)

Vacuna (n, %)

Astrazeneca 119 (48.4)
Pfizer 66 (26.8)
Moderna 60 (24.4)
Johnson and Johnson 1(0.4)
SDG Primera dosis (media, DE) 14.02 (5.54)
SDG Segunda dosis (media, DE) 18.67 (5.45)
Recomienda vacuna (n, %) 237 (96.3)

DE: Desviaciéon estandar

Eventos adversos a la vacunacion

Se monitorizé durante el periodo posterior a la vacunacion y hasta el término del
embarazo en busqueda de efectos adversos (EA). Tras la primera dosis, los EA mas
comunes fueron la fiebre (37.8%), mialgias (22.8%) y dolor en el sitio de inyeccion
(78.5%). Tras la segunda dosis, los mas comunes fueron cefalea (28.5%), mialgias
(44.5%) y dolor en el sitio de inyeccion (37.4%). En general, la tasa de EA fue menor
en la segunda dosis a reserva de la cefalea (15.9% vs 28.5%) y mialgias (22.8% vs
44.5%). Unicamente se reportaron 5 embarazos pretérmino, 1 en el periodo
posterior a la primera vacuna y 4 en el periodo posterior a la segunda vacuna. No
se detectaron EA significativos como anomalias congénitas, talla baja o alta al

nacer, aborto, muerte neonatal o bajo peso al nacer. (Tabla 3)
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Tabla 3. Eventos adversos a vacunaciéon

Primera dosis Segunda dosis Valor de p
Fiebre (n, %) 93 (37.8) 45 (18.3) <.0001
Cefalea (n, %) 39 (15.9) 70 (28.5) <.0001
Mareo (n, %) 14 (5.7) 4(1.6) .006
Fatiga severa (n, %) 31 (12.6) 27 (11.0) .651
Escalofrios (n, %) 33 (13.4) 11 (4.5) .001
Mialgias (n, %) 56 (22.8) 11 (44.5) <.0001
Rash (n, %) 0 (0) 0(0) NA
Dolor articular (n, %) 26 (10.6) 6 (2.4) <.0001
Dolor en sitio de 193 (78.5) 92 (37.4) <.0001
inyeccion (n, %)
Diarrea (n, %) 3(1.2 4 (1.6) 999
Nauseas (n, %) 4 (1.6) 1(0.4) .375
Vémito (n, %) 11 (4.5) 1(0.4) .006
Dolor abdominal (n, %) | 0 (0) 2 (0.8) .500
Aborto (n, %) 0 (0) 0 (0) NA
Sangrado vaginal (n, 0 (0) 0 (0) NA
%)
Embarazo pretérmino 1(0.4) 4 (1.6) 375
(n, %)
Anomalias congénitas | 0 (0) 0 (0) NA
(n, %)
Talla baja para la edad | 0 (0) 0 (0) NA
(n, %)
Talla alta parala edad | 0 (0) 0 (0) NA
(n, %)
Muerte neonatal (n, %) | 0 (0) 0 (0) NA
Bajo peso al nacer (n, | 0(0) 0 (0) NA
%)

Prueba estadistica McNemar

Eventos adversos por marca en primera dosis

Posterior a la primera dosis y al comparar la proporcion de EA de acuerdo a la marca

utilizada, unicamente se encontré una menor tasa de fiebre en participantes que se

aplicaron la marca Moderna o Johnson & Johnson (p, .003). (Tabla 4)

Tabla 4. Eventos adversos por marca primera dosis

Astrazeneca | Pfizer (n= Moderna/J&J | Valor de p

(n=119) 66) (n=61)
Fiebre (n, %) 52 (43.7) 29 (43.9) 12 (19.7) .003
Cefalea (n, %) 18 (15.1) 12 (18.2) 9(14.8) .831
Mareo (n, %) 6 (5) 4(6.1) 4 (6.6) .907
Fatiga severa (n, %) | 17 (14.3) 7 (10.6) 7 (11.5) 735
Escalofrios (n, %) 20 (16.8) 8 (12.1) 5(8.2) .259
Mialgias (n, %) 27 (22.7) 17 (25.8) 12 (19.7) 716
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Rash (n, %) 0 0 0 NA
Dolor articular (n, %) | 12 (10.1) 8 (12.1) 6 (9.8) .890
Dolor en sitio de 95 (79.8) 51 (77.3) 47 (77) .878
inyeccion (n, %)

Diarrea (n, %) 2 (1.7 1(1.5) 0 (0) .603
Nauseas (n, %) 1(0.8) 2 (3) 1(1.6) .529
Vémito (n, %) 5(4.2) 3(4.5) 3 (4.9 976
Dolor abdominal (n, |0 0 0 NA
%)

Aborto (n, %) 0 0 0 NA
Sangrado vaginal 0 0 0 NA
(n, %)

Embarazo 0 (0) 0 (0) 1(1.6) .218
pretérmino (n, %)

Anomalias 0 0 0 NA
congénitas (n, %)

Talla baja para la 0 0 0 NA
edad (n, %)

Talla alta para la 0 0 0 NA
edad (n, %)

Muerte neonatal (n, | O 0 0 NA
%)

Bajo peso al nacer 0 0 0 NA

(n, %)

Prueba estadistica Chi cuadrada

Posterior a la segunda dosis y al comparar por marcas utilizadas, se encontré que

la proporcion de dolor en sitio de inyeccion fue mayor en participantes que se

aplicaron la marca Moderna y Johnson & Johnson (p, .030).

Tabla 5. Eventos adversos por marca segunda dosis

Astrazeneca | Pfizer (n= Moderna/J&J | Valor de p

(n=119) 66) (n=61)
Fiebre (n, %) 23 (19.3) 10 (15.2) 12 (20) .728
Cefalea (n, %) 41 (35) 16 (24.2) 13 (21.3) 102
Mareo (n, %) 1(0.8) 3 (4.5 0(0) .083
Fatiga severa (n, %) | 15 (12.6) 6 (9.1) 6 (9.8) 725
Escalofrios (n, %) 5(4.2 2(3 4 (6.6) .618
Mialgias (n, %) 5(4.2 4 (6.1) 2 (3.3 .736
Rash (n, %) 0 0 0 NA
Dolor articular (n, %) | 2 (1.7) 2(3 2(3.3 754
Dolor en sitio de 42 (35.3) 19 (28.8) 31 (50.8) .030
inyeccion (n, %)
Diarrea (n, %) 2(1.7) 2(3) 0(0) 402
Nauseas (n, %) 0 (0 1(1.5) 0 (0) .254
Vomito (n, %) 0(0) 1(1.5) 0 (0) .254
Dolor abdominal (n, | 0 0 0 NA
%)
Aborto (n, %) 0 0 0 NA
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Sangrado vaginal 0 0 0 NA
(n, %)

Embarazo

pretérmino (n, %)

Anomalias 0 0 0 NA
congénitas (n, %)

Talla baja para la 0 0 0 NA
edad (n, %)

Talla alta para la 0 0 0 NA
edad (n, %)

Muerte neonatal (n, | O 0 0 NA
%)

Bajo peso al nacer 0 0 0 NA
(n, %)

Prueba estadistica Chi cuadrada

DISCUSION

El objetivo principal de este estudio fue evaluar la tolerancia y la tasa de efectos
adversos (EA) en mujeres embarazadas que se vacunaron contra COVID-19.
Determinamos que el EA mas comun tras la primera dosis fue la fiebre, seguida de
mialgias y dolor en el sitio de inyeccion. Sin embargo, posterior a la segunda dosis,
se observo un cambio en el patron de EA, donde la fiebre fue reemplazada por la
cefalea como uno de los sintomas mas reportados. Cabe resaltar que, aunque la
proporcion de EA fue bastante comun, estos fueron en su mayoria de severidad
leve y no influyeron de forma adversa en el curso del embarazo. Lo anterior se ve
reflejado en la nula incidencia de eventos mas graves como el aborto, sangrado
transvaginal, anomalias congénitas, talla baja o alta para la edad gestacional,

muerte neonatal o bajo peso al nacer.

Se reportaron cinco eventos de embarazo pretérmino: uno en el periodo posterior a
la primera vacunay cuatro después de la segunda dosis. Sin embargo, no es posible
determinar si existe una asociacion directa y aun menos una causalidad entre la
vacunacion y este evento, ya que podria explicarse por la incidencia normal de
embarazos pretérmino. Es importante resaltar nuevamente que la mayoria de los
EA disminuyeron en frecuencia y severidad tras la segunda dosis de la vacuna. En
cuanto a la incidencia de EA de acuerdo con la marca de la vacuna utilizada, no se
encontraron diferencias significativas. Unicamente se destac6 una menor

proporcion de fiebre posterior a la primera dosis de la vacuna de Moderna y una
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mayor proporcion de dolor en el sitio de inyeccidon posterior a la segunda dosis de

esta misma vacuna en comparacion con otras marcas.

Segun diversos reportes, el estado de embarazo podria estar asociado a una mayor
probabilidad de desarrollar cuadros severos de COVID-19. Un metaanalisis de 92
estudios demostrd un riesgo incrementado de ingreso a cuidados intensivos (OR
2.13) y ventilacion invasiva (OR 2.59) en mujeres embarazadas, sin un aumento
significativo de la mortalidad general. [41] La literatura actual ha demostrado
consistentemente la seguridad de la vacunacion contra COVID-19 en poblacién
embarazada y su impacto positivo en la reduccion del riesgo de desenlaces
adversos asociados a la enfermedad. Actualmente, las marcas de vacunas con mas
informacion sobre su uso en mujeres embarazadas son Pfizer, Moderna, Johnson
& Johnson y AstraZeneca, con una eficacia aproximada en poblacion no
embarazada del 95.0%, 94.1%, 72% y 70.4%, respectivamente. [42,43]

A pesar de las fuertes recomendaciones para la vacunacion universal en poblacion
embarazada, persisten preocupaciones sobre el bienestar fetal y la desinformacion,
lo que contribuye a que aun existan mujeres que rechacen la vacunacion. Por
ejemplo, en un estudio de cohorte realizado por Blakeway et al. en 1328 mujeres
embarazadas, se encontr6 que tan solo el 28.5% eran elegibles para recibir la

vacuna. [44]

En cuanto a la incidencia de EA posterior a la vacunacién, en su mayoria fueron
leves y no se reportaron desenlaces adversos severos. Se documentaron cinco
casos de embarazos pretérmino en nuestro estudio; sin embargo, como se
hipotetizO previamente, esta podria ser la incidencia normal de embarazos
pretérmino, y de acuerdo con la literatura existente, la vacunacién contra COVID-19
no se asocia a un aumento en el riesgo de este evento (HR 0.98, 95% IC 0.91 —
1.05). En el resto de los desenlaces, la literatura no ha reportado una asociacion
significativa con el embarazo pretérmino, tamafio pequefio para la edad gestacional,
muerte neonatal o ingreso a la unidad de cuidados intensivos neonatal, hallazgos

gue se replicaron en nuestro estudio. [45,46]

La principal fortaleza de nuestro estudio radica en el seguimiento completo del 100%

de las participantes. Por otra parte, las principales limitantes incluyen el hecho de
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ser un estudio realizado en una sola institucion, su naturaleza observacional y un
tamafio de muestra relativamente pequefio comparado con estudios
epidemiologicos mas amplios. Aun asi, nuestros resultados refuerzan la evidencia
ya existente que demuestra una adecuada tolerabilidad y baja incidencia de EA
graves asociados a la vacunacion contra COVID-19, todo mientras ejerce un efecto
protector tanto contra el contagio como contra formas moderadas y severas de la
enfermedad. Nuestros resultados serviran como una estadistica comprobatoria de
la seguridad de la vacunacion en mujeres embarazadas de nuestro centro, lo cual

contribuird a una mejor cobertura en la prevencion de futuros brotes de COVID-19.

CONCLUSION

Como conclusion, en este estudio se evaluo la tasa de EA asociados a vacunacion
contra COVID-19 en mujeres embarazadas. Se concluyo que la vacunacién fue en
su gran mayoria recomendada por las participantes y la incidencia de EA menores
fue similar a la reportada en poblacién general con una incidencia nula de EA
severos, por lo que se infiere a través de los resultados que la vacunacién contra
COVID-19 es una intervencion segura en poblacion embarazada de nuestra
institucién. Los resultados de este estudio ayudardn a promover campafas de

vacunacion futuras en nuestra poblacién ante proximos brotes de COVID-19.
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