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Resumen

Objetivo: Determinar si la infeccion por dengue es un factor de riesgo para
desarrollar restriccion de crecimiento intrauterino (RCIU) en gestantes atendidas
en un hospital del MINSA el periodo 2022 al 2024.

Objetivo del desarrollo sostenible: Salud y bienestar.

Métodos: Estudio observacional analitico longitudinal de tipo casos y controles.
La poblacion de estudio abarcé a todas las gestantes con diagndstico de dengue
que acudieron al establecimiento de salud. Se utilizaron modelos de regresion
logistica binaria y se realizaron ajustes por variables confusoras. La medida de
asociacion reportada fue el Odds Ratio (OR) con sus respectivos intervalos de
confianza al 95% (IC 95%).

Resultados: Se incluyeron 50 casos con RCIU y 50 casos sin RCIU. La
proporcion de infeccién por dengue fue significativamente mayor en el grupo de
casos en comparacion con el grupo control (46% vs. 10%; p = 0,006). Tras
ajustar por confusores como la edad materna, edad gestacional y tipo de parto,
la asociacion fue significativa, con un OR de 3,34 (IC 95%: 1,29-8,74; p = 0,014).

Conclusién: La infeccidon por dengue en gestantes representé un factor de

riesgo para desarrollar RCIU.

Palabras clave: Dengue, Restriccion del crecimiento intrauterino,

Complicaciones materno-fetales.



Abstract

Objective: To determine whether dengue infection is a risk factor for developing
intrauterine growth restriction (IUGR) in pregnant women attended at a MINSA
hospital from 2022 to 2024.

Sustainable development objective: health and well-being.

Methods: Longitudinal analytical observational case-control study. The study
population included all pregnant women diagnosed with dengue who attended
the health facility. Binary logistic regression models were used, and adjustments
were made for confounding variables. The measure of association reported was
the Odds Ratio (OR) with their respective 95% confidence intervals (95% ClI).

Results: Fifty cases with IUGR and 50 cases without IUGR were included. The
proportion of dengue infection was significantly higher in the case group
compared to the control group (46% vs. 10%; p = 0.006). After adjusting for
confounders such as maternal age, gestational age and type of delivery, the
association was significant, with an OR of 3.34 (95% CI: 1.29-8.74; p = 0.014).

Conclusion: Dengue infection in pregnant women represented a risk factor for

developing IUGR.

Keywords: Dengue, Intrauterine growth restriction, Maternal-fetal complications.



. INTRODUCCION

La infeccion por dengue es una enfermedad infecciosa aguda causada por el
virus del dengue (DENV), que pertenece a la familia Flaviviridae. La transmision
del virus ocurre principalmente a través de la picadura del mosquito hembra del
género Aedes aegypti, que actua como vector. El virus del dengue tiene cuatro
serotipos diferentes (DENV-1, DENV-2, DENV-3, DENV-4), y la infeccién por un
serotipo confiere inmunidad a largo plazo contra ese mismo serotipo, pero solo
ofrece inmunidad temporal contra los otros tres serotipos. El virus esta
compuesto por una serie de proteinas estructurales, como la envoltura (E) y la
membrana (M), asi como proteinas no estructurales, entre las cuales destaca la
proteina NS1. Esta ultima es utilizada en pruebas diagndésticas, ya que su
presencia en la sangre del paciente es un marcador temprano de la infeccién por

dengue, especialmente durante las fases agudas de la enfermedad. (1)

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha sefialado que la incidencia del
dengue continua en ascenso, con aproximadamente 100 millones de nuevos
casos de infeccion reportados anualmente en paises con alta prevalencia del
virus. En las ultimas cinco décadas, la incidencia de la enfermedad ha
aumentado significativamente, con un estimado de 20,000 muertes al afio. Para
facilitar el manejo clinico y la atencion de salud, la OMS ha establecido una
clasificacion de la enfermedad en tres categorias: dengue sin signos de alarma,
dengue con signos de alarma y dengue grave. Esta clasificacion es esencial para
permitir una respuesta adecuada y diferenciada en los diversos niveles de
atencion médica, optimizando asi el tratamiento y reduciendo el riesgo de
complicaciones graves. La distincion entre estas formas de la enfermedad
permite identificar tempranamente a los pacientes en riesgo y proporcionarles un

seguimiento mas cercano, garantizando una intervencion oportuna y eficaz. (2)

En el Peru, el dengue es un problema de interés en salud publica con una alta
incidencia, sobre todo en la zona norte y este del pais. El brote del dengue
empezo6 en 1990, cuando se reporté un caso en Iquitos, con el serotipo DENV-1
Y DENV-4, generando la diseminacion del DENV-1 en los siguientes afos desde
Tumbes hasta Casma. Por otra parte, en el afio 2001 se extendio por Sullana y



Parinas, Trujillo y ElI Porvenir y Jaén, siendo afectado un promedio de 12

regiones. (3)

En el ano 2019, ingreso al pais el genotipo Cosmopolitan del serotipo DENV-2
siendo este un factor importante para la epidemia actual. Por otra parte, existe
otros factores de riesgo que afectan el crecimiento de casos de dengue, entre
ellos encontramos la falta de acceso a los servicios basicos, la carencia de
sistemas adecuados de manejo de agua y saneamiento, que conlleva a
depdsitos de agua en recipientes no cubiertos lo que favorece el ciclo de
crecimiento del zancudo. Otro factor que ayudé a aumentar los casos fue el
cambio climatico y con ello generar lluvias, como el fenbmeno de Yaku,
fendmeno El nifio costero y fendmeno El nifio global, provocando acumulacion
de agua en objetos inservibles y temperaturas templadas que favorecen el
desarrollo rapido de Aedes aegypti. (4)

El centro nacional de epidemiologia, prevencion y control de enfermedades ha
emitido una alerta por la epidemia del dengue en todo el pais, con el propdsito
de tomar medidas adecuadas en cada establecimiento de salud. Se informa que
hasta la semana epidemioldgica (SE) N°7 del 2024 se reportaron 24 981 casos
de dengue, de los cuales el 52,6% son casos confirmados. En comparacioén con
el periodo del afo 2023, este afo se ha elevado en forma continua los casos a
nivel nacional y son 20 las regiones que se observan con inclinacion al alza en

casos de dengue. (5)

El contagio de una embarazada por dengue podria perjudicar tanto a la madre
como al recién nacido (RN), entre las complicaciones maternas estan las
amenazas de aborto, amenaza de parto prematuro, hipertension, hemorragia
postparto, choque hipovolémico. Por otro lado, hay estudios que indican que el
dengue se puede transmitir de madre a hijo o de forma vertical y tener resultados
como retraso del crecimiento intrauterino (RCIU), prematuridad, oligohidramnios
y Obito fetal. Hay estudios que sugieren que la isquemia placentaria puede influir
en el desarrollo fetal, esto debido a que se genera fuga capilar y mayor
permeabilidad, generando una insuficiente irrigacion al producto y como
consecuencia provocando lesiones hipdxicas, desencadenando una cascada de

reacciones en el trofoblasto y estroma velloso asociado a crecimiento andmalo



de vellosidades coridnicas terminales e infarto. Sin embargo, la mayoria de los
estudios sobre los desenlaces adversos del embarazo asociados con la infeccidn
materna por el dengue se han enfocado en las caracteristicas fenotipicas

clinicas, y los mecanismos de las complicaciones fetales siguen sin estar claros.

(6)

Un estudio en Beijing, en el cual se utilizd ratones y muestras de placenta
humana para comparar lo investigado, tenia como objetivo demostrar como
afecta la infeccion por DENV-2 en los fetos de ratones embarazadas.
Concluyeron que las manifestaciones predominantes del retraso de crecimiento
intrauterino fetal causada por la infeccidn por dengue en ratones prefiadas son
el bajo peso, la anemia y el retraso de multiples 6rganos, esto generado por una
disminucion significativamente en los niveles de fosfatidilcolina, creatinina, lo que
indicaba un retraso del crecimiento en el pulmén, el riidn y el pancreas
fetales. Por otra parte, aportaron que después de la infeccién por DENV-2, la
vasculatura placentaria esta gravemente dafiada, causadas por destruccioén de
la vasculatura placentaria y como ultima aportacion encontraron que la
secuenciacion de ARN unicelular revela que los neutrofilos desempefan un
papel clave en el dafno de la histopatologia placentaria después de la infeccion
por Denv-2 ya que interrumpe el perfil de expresion de las metaloproteinasas de

la matriz, lo que conduce a la disvascularizacién e insuficiencia de la placenta.

(7)

Un estudio de cohorte retrospectivo analizé una muestra de 31 gestantes que
contrajeron dengue durante el embarazo para evaluar el impacto de esta
infeccion en el crecimiento fetal. Los hallazgos mostraron que el riesgo de
restriccion de crecimiento intrauterino (RCIU) en estas pacientes fue 2.79 veces
mayor en comparacion con las gestantes que no presentaron dengue. Este
aumento en el riesgo parece estar relacionado con la asociacion entre el dengue
y el desarrollo de preeclampsia, una condicibn que afecta la perfusidon
placentaria, disminuyendo el suministro de oxigeno y nutrientes esenciales al
feto. La preeclampsia puede agravar las complicaciones del embarazo en casos
de infeccion por dengue, debido a que ambas condiciones comprometen la salud
materno-fetal, generando un entorno de alto riesgo para el crecimiento y

desarrollo del feto. (8)



Por otra parte, una investigacion de disefio de cohorte retrospectivo con una
muestra de 51 pacientes expuestas al dengue, detectaron que las
complicaciones maternas fueron aborto con un 33.33% Yy preeclampsia con un
11.11% en el primer trimestre, en el segundo trimestre fueron hemorragia
postparto con un 14.29% y preeclampsia con un 6.67% y en el tercer trimestre
fueron parto pretérmino con un 22.22% y oligohidramnios con un 18.52% y como
consecuencia origino complicaciones neonatales como macrosomia con un
33.33% y bajo peso al nacer con un 11.11% en el primer trimestres, distrés
respiratorio con un 7.14% y macrosomia con un 6.67% en el segundo y tercer
trimestre se encontr6é bajo peso al nacer con un 18.81%, macrosomia con un
3.7%, disminucidon de puntaje apgar con un 3.7% Yy retraso del crecimiento
intrauterino con un 3.7%. (9)

Un estudio observacional, prospectivo y descriptivo realizado en el transcurso de
un ano evaluoé una muestra de 44 gestantes positivas para el virus del dengue,
centrandose en las caracteristicas maternas, del embarazo y los resultados
fetales asociados. Los hallazgos revelaron wuna alta frecuencia de
complicaciones fetales, destacandose los nacimientos prematuros en un 37% y
los recién nacidos con bajo peso al nacer en un 32%, lo cual sugiere una posible
afectacion del suministro de nutrientes y oxigeno al feto debido a la infeccion.
Ademas, el 18% de las gestantes presento oligohidramnios, una reduccion en el
volumen del liquido amnidtico que podria reflejar disfuncidn placentaria y elevar
los riesgos perinatales. Asimismo, el 12% de los neonatos requirié ingreso en la
unidad de cuidados intensivos neonatal (UCIN), lo cual evidencia la necesidad
de soporte especializado debido a la vulnerabilidad neonatal. También se
observo un 10% de casos con restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU) y
un 10% de mortalidad fetal, resaltando el impacto de la infeccion en el desarrollo
y la viabilidad fetal. Estos resultados subrayan la importancia de un monitoreo
continuo y especifico en gestantes con dengue, especialmente en areas

endémicas, para minimizar los riesgos asociados a estas complicaciones. (10)

Un estudio retrospectivo y observacional realizado a lo largo de seis afnos, se
evaluaron los efectos materno-fetales del dengue en distintos periodos del
embarazo, con una muestra total de 62 gestantes diagnosticadas con esta
infeccion. El analisis de las complicaciones fetales mostré que, en las gestantes

4



con menos de 24 semanas de embarazo, el 55.6% de los casos presentaron
RCIU y el 11.1% tuvo parto prematuro, destacando la vulnerabilidad del
desarrollo fetal temprano ante el dengue. En cambio, en gestantes con mas de
24 semanas, se observaron diferentes patrones de complicaciones, con una
incidencia de oligohidramnios en el 66.7%, RCIU en el 12.8%, muerte fetal en el
10.3% y parto prematuro en el 5.1%. Estos resultados subrayan que la
complicacion mas frecuente en gestantes antes de las 24 semanas fue la
restriccion del crecimiento intrauterino, mientras que, en gestantes con mas de
24 semanas, el oligohidramnios se presenté como la complicacidon
predominante. Este estudio resalta la importancia de realizar un seguimiento
especializado de las gestantes con dengue, adaptado a las diferentes etapas
gestacionales para mitigar el impacto de estas complicaciones. (11)

Por otra parte, hay estudios que no encuentran muestra significativa de
restriccion de crecimiento intrauterino por afectacion del dengue, un estudio de
cohorte retrospectivo, con una muestra a 48 gestantes infectadas con el virus del
dengue, dejé como resultado que la infeccion predispone a partos prematuros y
preeclampsia severa y no encontraron diferencia significativas entre
embarazadas sin infeccidn con respecto al aborto, restriccion del crecimiento
fetal, diminucion del liquido amnidtico, hemorragia postparto y mortalidad
materna. (12) Otro estudio, observacional, retrospectivo en mujeres
embarazadas ingresadas con fiebre en el cual se hizo una comparacion de
embarazadas con diagndstico de dengue y sin dengue. La muestra fue de 408
mujeres embarazadas con fiebre de las cuales 91 tenian el diagnostico de
dengue (casos) y 317 eran negativas a dengue (controles). Entre las
complicaciones obstétricas de los casos se encontré bajo peso al nacer,
pequefios para la edad gestacional, parto prematuro y muerte neonatal. A pesar
de las complicaciones encontradas, sélo la ocurrencia de muerte neonatal fue
significativa en los casos en comparacion con los controles, mientras que las
complicaciones como parto prematuro y restriccion del crecimiento intrauterino,
a pesar de que fueron mayores en los casos, esta no fue significativa en
comparacion con los controles. (13) Hay estudios de revision sistematica en
donde se revisaron 36 articulos con un total de 39 632 embarazadas con
infeccion por el virus del dengue, de los cuales 18 pertenecen a Asia, 15

pertenecen a América y 3 pertenecen a Africa. Se encontré que la infeccién con
5



el virus aumentaba el riesgo de mortalidad en la embarazada, el feto y el recién
nacido, pero no se encontraron una asociacion relevante entre la infeccidén por
el dengue con el parto prematuro, el bajo peso al nacer, la hemorragia postparto
y el aborto. (14)

En un estudio retrospectivo de 5 afios, que incluyé una muestra de 36 gestantes
con criterios de inclusion a embarazadas con diagnéstico de dengue por
examenes de laboratorio y con edad gestacional mayor a las 28 semanas. El
resultado de las complicaciones relacionadas al embarazo fue trastornos
hipertensivos con un 27,7%, insuficiencia placentaria en un 22,2%, hemorragias
en un 44,4% y muerte materna en un 11,1% de los casos. Por otro lado, las
complicaciones perinatales fueron prematuridad en un 47,2 %, atencién en
unidad de cuidados intensivos neonatales en un 38,8%, sufrimiento fetal por
liquido meconial en el 33,3%, RCIU en un 8,3% y en el recién nacido las
complicaciones fueron el bajo peso al nacer o pequefio para la edad gestacional
en un 11,1%, sepsis neonatal en un 8,3% y dengue neonatal en un 5,5% de los

casos. (15)

Otro estudio en el cual se indaga cual era el efecto del dengue en hijos de madres
con dengue en el embarazo, en el cual se ejecutd un estudio de cohorte
poblacional utilizando datos recopilados en Brasil en un periodo de seis afos.
Una vez realizadas los criterios de exclusion de la investigacion, se obtuvo una
muestra de 17.673 gestantes con diagndstico de dengue, se evaluaron tres
aspectos como parto prematuro, bajo peso al nacer y pequeino para la edad
gestacional, concluyendo que el dengue hemorragico duplica el riesgo de parto
antes de tiempo y bajo peso al nacer. Por otra parte, el dengue leve se asocia
con un aumento mayor del 10% en el riesgo de parto pretérmino y bajo peso al
nacer y no se evidencid un mayor riesgo de complicaciones en neonatos

pequefios para la edad gestacional. (16)

El dengue es transmitido por el mosquito Aedes aegypti, que inocula el virus del
dengue, un arbovirus que requiere de un ciclo de incubacion tanto exégeno como
endogeno. En el ciclo exdgeno, el mosquito se infecta al picar a una persona en
fase de viremia y, después de un periodo de incubacion, el virus alcanza sus

glandulas salivales, permitiendo que el mosquito pueda infectar a otras



personas. En el ciclo enddgeno, el virus se incuba en el ser humano desde la
picadura hasta la aparicion de sintomas clinicos, un periodo que oscila entre 3 y
14 dias.

La evolucion del dengue en el ser humano se divide en tres fases: la fase febril,
la fase critica y la fase de recuperacion. La fase febril, que dura de cinco a siete
dias, se caracteriza por fiebre y sintomas de malestar general. Posteriormente,
en la fase critica, cuando la fiebre comienza a descender, el cuadro puede
evolucionar favorablemente o complicarse, debido a una extravasacion de
plasma que aumenta el riesgo de desarrollar un shock hipovolémico, siendo esta
la etapa de mayor riesgo de complicaciones graves. Finalmente, la fase de
recuperacion, que dura de dos a tres dias, esta marcada por una mejoria en los
sintomas, aunque algunos pacientes pueden presentar una erupcion cutanea

con prurito.

El cuadro clinico puede manifestarse con sintomas leves, como dolor retroocular,
mialgias, erupcion cutanea, artralgia, dolor lumbar, cefalea, nauseas y vomitos,
las cuales son clasificadas como sin signos de alarma; en cuanto al dengue con
signos de alarma, el cual se manifiesta con dolor abdominal intenso y continuo,
vomitos persistentes, sangrado de mucosas, decaimiento excesivo o lipotimia,
dolor toracico, disnea, hepatomegalia o alteracion del estado de conciencia y por
ultimo tenemos al dengue grave que se caracteriza por signos de shock
hipovolémico, sangrado grave o compromiso organico grave. Por otro lado,
existen examenes de laboratorio que se pueden realizar para confirmar el
dengue, entre ellas estan el PCR, NS1 por ELISA, la inmunohistoquimica de

tejido o la prueba rapida para detectar antigenos como IgG o IgM. (17)

El embarazo provoca cambios fisiologicos en todos los sistemas, entre ellos hay
cambios hematoldgicos importantes que se caracteriza por incremento del
volumen plasmatico por encima de los eritrocitos, provocando una hemoglobina
disminuida y generando una anemia por dilucion disminuyendo la viscosidad de
la sangre. Por otro lado, los leucocitos aumentan, existiendo una mayor
proporcion de neutrdfilos y reduccidn de linfocitos. Con respecto a los
trombocitos, varios estudios han demostrado la existencia de trombocitopenia

7



ligera sobre todo en el ultimo trimestre del embarazo, que se produce por
inhibicion de las células hematopoyéticas y los sistemas de cinina plasmatica,
asociandolo a coagulopatia intravascular diseminada en las gestantes que tiene
dengue grave. Otro cambio importante en el embarazo es a nivel inmunologico,
lo que genera un estado de inmunosupresion dinamico en el cual disminuye la

inmunidad celular para evitar el rechazo al feto. (18)

En el embarazo, la infeccién por el virus del dengue sigue una fisiopatologia
similar a la de la poblacidn general. Tras la picadura del mosquito infectado, el
virus se une a su receptor en las células huésped, desencadenando una
respuesta inflamatoria caracterizada por la liberacion de citoquinas
proinflamatorias como IL-6, IL-8 y TNF-a. Esta respuesta incrementa la
permeabilidad vascular, lo que permite que el liquido plasmatico se desplace
hacia el espacio extravascular, generando edema y hemoconcentracion. Cuando
el virus atraviesa la barrera placentaria, se produce una inflamacion en la
placenta que desencadena procesos como coriodeciduitis, intervillositis y
deciduitis. Estos cambios inflamatorios, junto con la fuga de plasma materna,
afectan la irrigacion placentaria, reduciendo la disponibilidad de oxigeno y
nutrientes para el feto, lo que aumenta el riesgo de complicaciones como
restriccion del crecimiento intrauterino y otras alteraciones en el desarrollo fetal.
(19)

El dafio que provoca la infeccion por dengue en mujeres gestantes depende del
estado inmunolodgico de la madre y de la edad gestacional en la que ocurre la
infeccion. La transmision del virus puede ser transplacentaria o vertical, 1o que
dificulta la generacion de anticuerpos protectores en el feto, incrementando el
riesgo de complicaciones en la madre, como amenaza de parto prematuro,
trastornos hipertensivos, hemorragia postparto y choque hipovolémico, y en el
feto, como bajo peso al nacer, prematuridad, restriccion del crecimiento
intrauterino (RCIU), obito fetal o muerte neonatal. Mediadores proinflamatorios
como el factor de necrosis tumoral (TNF) y la IL-6 pueden inducir contracciones
uterinas, aumentando el riesgo de parto prematuro. Ademas, la trombocitopenia,
tanto fisiologica como inducida por la enfermedad, eleva el riesgo de
hemorragias, mientras que el aumento de la permeabilidad del endotelio vascular
repercute en la placenta, causando edema y comprometiendo la adecuada
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irrigacion y nutricion fetal, lo que agrava las complicaciones para la madre y el
feto. (20)

Todos los cambios fisioldgicos que se dan en la gestacion como leucocitosis, la
hemodilucion y la trombocitopenia sumado a la infeccion por el virus del dengue,
pueden enmascarar los signos graves de la enfermedad o la identificacion de
contagio con el virus, asi como confundirse con otro tipo de patologias como
preeclampsia. Por otro lado, la disminucion en la irrigacion hacia la placenta
influye en el desarrollo del feto asociandose al bajo peso al nacer o la restriccion
del crecimiento intrauterino, aunque los estudios son controversiales, en el cual
informan que la hipoxia que se genera en la infeccion no es suficiente para
provocar la restriccién de crecimiento intrauterino, otros estudios informan que el
si tiene relacion y se eleva el riesgo de producir restriccidon del crecimiento
intrauterino. También se ha reportado muerte fetal que se asocia a la edad
gestacional, elevando el riesgo cuando la madre supera las 20 semanas de

embarazo.

Se define restriccion del crecimiento intrauterino al feto que muestra un
crecimiento o circunferencia abdominal < p10 entre las curvas de crecimiento
fetal o al recién nacido con peso < p10 al nacer. Esta entidad patoldgica se puede
clasificar segun su fisiopatologia o complejidad, existen 3 patrones, fetos
constitucionalmente pequefos, que representan el 60% de los casos con un
peso fetal estimado o circunferencia abdominal entre p3 y p10 que se encuentran
con ultrasonido y Doppler normales. Por otra parte, los fetos con restriccion de
crecimiento intrauterino que representa el 25% se comportan como una
desviacion en el crecimiento segun su genética, que se desarrolla a causa de
una insuficiencia placentaria y es definida por peso fetal estimado o
circunferencia abdominal menor del percentil 3, peso fetal o circunferencia
abdominal menor de 10 mas Doppler alterado o peso fetal estimado o
circunferencia abdominal con disminucion marcada del percentil de crecimiento
en fetos mayores de 32 semanas de edad gestacional. Por ultimo, tenemos a los
fetos patoldgicos que representan el 15% de los casos y estan en relacién con
alteraciones macrosomicas, estructurales o infecciones durante la gestacion.
(21)



Entre los factores maternos identificados se encuentran los trastornos
hipertensivos de la madre, entre ellos destaca la preeclampsia y la hipertension
cronica que representan el 30 a 40% de los casos y los factores fetales que se
asocian a infecciones perinatales, estas se presentan alrededor del 5 al 10% y
se encuentran infecciones de origen viral como de protozoarios. Los factores
mencionados causan compromiso de la circulacion placentaria que se manifiesta
con placentas con tamano pequefio, con areas infartadas y con insuficiente
desarrollo vascular, cuando ocurre cambios en la vascularizacién de la placenta
genera deficiencia en el transporte de oxigeno, nutrientes al feto y activan
mecanismos compensatorios en el feto, sobre todo hemodinamicos en el cual se
genera una redistribucion sanguinea, provocando vasodilatacion en el cerebro,
corazon y glandulas suprarrenales para aumentar el riego sanguineo y el
oxigeno, en consecuencia disminuye el riego sanguineo a otros érganos como la

piel, intestino, rifones, entre otros érganos. (22)

El diagndstico de la restriccion de crecimiento intrauterino se realiza mediante la
ecografia, el cual mide parametro como circunferencia abdominal y el peso fetal
estimado que son esenciales para pronosticar patologias del crecimiento del
feto. Se ha comprobado que el p10 del peso estimado fetal tiene una buena
sensibilidad y especifidad a comparacion de otros percentiles. Por otra parte, el
crecimiento de la circunferencia abdominal tiene mayor eficacia en el diagnodstico
ya que en situaciones en las que no se puede relacionar con la edad gestacional,
se debe utilizar el perimetro abdominal durante 2 semanas y representarlo en la
curva de percentiles de crecimiento fetal. Si existe una alteracién en el
crecimiento intrauterino se debe buscar la causa, realizando un examen
minucioso del feto y la placenta, ademas de evaluar el liquido amnidtico, Doppler
de arterias uterinas y Doppler fetal. EI examen de Doppler de arterias uterinas
se recomienda en la semana 20 a 24 de gestacidn y nos permite evaluar el flujo
sanguineo que llega hacia la placenta en forma de onda que se cuantifica por
medio del indice de pulsatilidad y esto nos permite predecir el desarrollo de
RCIU. (23)

La consecuencia que trae la RCIU se divide en consecuencia a corto plazo en el
cual esta la muerte fetal intrauterina o la muerte perinatal que aumenta en ocho

veces cuando el peso al nacer es menor del percentil 10 y a 20 veces si el peso
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al nacer se encuentra en el percentil menor a 3, ubicandose como la segunda
causa de muerte perinatal después de la prematuridad. Por otro lado, puede
provocar alteracion en la salud fetal representandose con alteraciones
cardiologicas, también puede generar disminucion de apgar en el quinto minuto
de vida, otras complicaciones como acidemia severa, convulsiones, sepsis y en
algunos casos el requerimiento de intubacion inmediato, encefalopatia, asfixia,
policitemia, hipotermia, hipertension pulmonar persisten, insuficiencia
suprarrenal, aspiracion de liquido meconial, entre otras, asociado a ingreso a
unidad de cuidados intensivos neonatales. Las consecuencias a largo plazo
repercuten a lo largo de la vida del recién nacido como en la afectacion del
coeficiente intelectual, el crecimiento fisico que lleva a un aumento de cinco
veces en desarrollar talla baja, patoldégicas metabdlicas, cardiovasculares como
la hipertensién que aumenta mas de 3 veces el riesgo. (24)

El dengue representa un grave problema de salud publica debido a su impacto
significativo en la morbimortalidad, ademas de generar inestabilidad econémica
tanto para los sistemas de salud como para los pacientes y sus familias. En las
gestantes, la infeccion por dengue conlleva un riesgo elevado de complicaciones
maternas y perinatales, lo que requiere un enfoque de atencion especializado y
adaptado a las necesidades de esta poblacion vulnerable. La implementacion de
estrategias de manejo especificas para las embarazadas con dengue es esencial
para reducir la frecuencia de complicaciones graves, como el parto prematuro,
la preeclampsia y la restriccion del crecimiento intrauterino, y asi disminuir la
morbimortalidad materna y fetal. Un manejo adecuado en estos casos puede
mejorar los resultados y garantizar una atencion de calidad para la madre y el
feto, minimizando los riesgos asociados a esta enfermedad.El dengue en las
gestantes trae consigo un gasto econdmico adicional en la gestante y su familia
ya que genera gastos econdmicos por cada dia de hospitalizacion. Por otra parte,
los estudios realizados sobre las variables de la investigacion son escasos en
nuestro pais, aun no se sabe con certeza como afecta el dengue en el embarazo
y los pocos estudios existentes se contradicen en sus resultados, por lo que se
requiere mas investigacion del tema. Por esto, el presente trabajo investigd y
planted el siguiente problema ¢ Es el dengue un factor de riesgo para desarrollar
RCIU? y tuvo como objetivo general Identificar si el dengue es un factor de riesgo

para desarrollar RCIU y como objetivos especificos identificar las gestantes
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contagiadas con el virus del dengue, identificar la relacion que hay entre el
dengue y RCIU, con el propésito de brindar valor tedrico y conocimiento actual,
de esta manera servira como recurso a futuras investigaciones que permitan
mejorar el manejo. Se proponen las siguientes hipotesis, HO: El dengue en
gestantes es un factor de riesgo para RCIU y H1: El dengue en gestantes no es
un factor de riesgo para RCIU.
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Il METODOLOGIA

2.1. Tipoy diseio de investigacion
2.1.1. Tipo de investigacion

Aplicada

2.1.2. Enfoque de investigacion

Cuantitativo

2.1.3. Diseio de investigacion

Estudio no experimental, analitico y longitudinal de tipo casos y

controles.

crecimiento

‘ Con restriccion del
intrauterino

Gestantes con dengue

Sin restriccion del
crecimiento
intrauterino

Gestantes atendidas
en el hospital

crecimiento
intrauterino

Con restriccién del |

Gestantes sin dengue

crecimiento

‘ Sin restriccion del
intrauterino

2.2. Variables y operacionalizaciéon
2.2.1. Variables
13



Variable independiente: Infeccion por dengue.

Variable dependiente: Restriccion de crecimiento intrauterino
(RCIU).

Covariables:

Relacionadas a la gestante

e FEdad materna

e Clasificacion de dengue (sin signos de alarma, con signos de
alarma, dengue grave)

e Via de parto (vaginal, cesarea)

Relacionadas al recién nacido

Edad gestacional al nacimiento

e Recién nacido con percentil <10 al nacer

e Peso

e Talla

e Perimetro cefalico

¢ Puntaje APGAR 1’
14



Puntaje APGAR &’

2.2.2. Operacionalizacion de variables

Definiciéon Tipo de | Escala
Variable | Definicién operacional | variable | de
Conceptual medicio
n

Infeccion de tipo viral | Historia clinica
transmitda por el| _

Infeccion mosquito hembra del diagnostic Cualitativo | Nominal
género Aedes o de

por dengue o :
principalmente Aegypti. dengue
La restriccibn  del | Historia clinica
crecimiento : .

L, + nosti

Restriccion | | trauteri | fot diagnostico

ol intrauterino en el feto | 4. ctriccion
que muestra un de

crecimiento | . imiento o oo | Cualitativo | Nominal

intrauterino , ; ) crecimiento
circunferencia intrauterino.
abdominal < p10 entre
las curvas de
crecimiento fetal o al
recién nacido con peso
<p10 al nacer.

2.3. Poblaciéon, muestra y muestreo

2.3.1. Poblacion
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Gestantes atendidas en el establecimiento de salud durante el periodo
de estudio.

Criterios de seleccion

Criterios de inclusion

e (Gestantes atendidas en el establecimiento de salud en el
periodo 2022 al 2024.

e Gestantes con historia clinica completa.

Criterios de exclusion

e Gestante con otros diagndsticos que causan RCIU.

e Recién nacido adecuado para su edad gestacional.

2.3.2. Unidad de analisis

Historias clinicas de las gestantes atendidas en el establecimiento de

salud durante el periodo de estudio del 2022 al 2024.

2.3.3. Muestra

Todas las gestantes atendidas en el establecimiento de salud en

periodo de estudio del 2022 al 2024.

2.3.4. Muestreo

Muestreo no probabilistico por conveniencia, ya que se utilizaron a

todos los pacientes que cumplan los criterios de seleccion.
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24,
2.4.1.

2.4.2.

2.5.

2.6.

Técnica e instrumentos de recoleccion de datos

Técnicas

Recoleccion activa de datos registrados en las historias clinicas.

Instrumento

Se disefd una ficha de recoleccion de datos (Anexo 1).

Procedimientos

Se presentd el proyecto al comité de investigacion de la Universidad
César Vallejo (UCV). Posteriormente, se solicitaron los permisos para
la recoleccion de datos de dicho establecimiento de salud. Una vez
obtenido el permiso, se realiz6 la busqueda y seleccion de las historias
clinicas y se reunieron los datos de las variables de interés para
nuestro estudio. El periodo de busqueda de las historias clinicas
comprendio desde los afios 2022 al 2024. La informacion recolectada
fue tabulada y codificada en una base de datos en el programa
Microsoft Excel 2019.

Métodos y analisis de datos

La base de datos de Excel fue importada al paquete estadistico
STATA v16.0 para sus respectivos analisis. La presentacion de los
datos cualitativos se realizo utilizando frecuencias y porcentajes. Las
variables numéricas se presentaron utilizando medidas de tendencia
central y de dispersion para las variables cuantitativas. Para el analisis
bivariado por el desenlace, se utilizaron la prueba de Chi-Cuadrado o
la prueba exacta de Fisher segun corresponda.

La medida de asociacion reportada fueron los Odds Ratio (OR) crudos
y ajustados por sus respectivos intervalos de confianza al 95% (IC

95%). En dicho analisis se utilizd el modelo de regresion logistica
17



2.7.

binaria considerando a aquellas variables confusoras de acuerdo con
un criterio epidemiologico. El valor p filado como estadisticamente
significativo fue de 0,05.

Aspectos éticos

El presente trabajo se bas6 en un analisis secundario de historias
clinicas de las gestantes atendidas en el establecimiento de salud.
Para ello se respetd el anonimato de los participantes, al no contar con
identificadores personales de los participantes; asi también se
salvaguardé la confidencialidad de la informacion recolectada, con
beneficios hacia la salud publica mas no a beneficio personal y
aportando resultados hacia la investigacion sin ningun beneficio

econdmico.
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lll. RESULTADOS

Se analizaron un total de 100 participantes, divididas en 50 casos RCIU y 50
controles sin RCIU. La proporcion de infeccion por dengue fue significativamente
mayor en el grupo de casos en comparacion con el grupo control (46% vs. 10%;
p = 0,006). Respecto a la edad materna, no se observaron diferencias
significativas entre ambos grupos, con una media de 28,4 + 5,9 afios para los
casos y 28,2 + 6,9 afos para los controles (p = 0,864). Sin embargo, la edad
gestacional fue significativamente menor en el grupo de casos (38,0 + 1,0
semanas) en comparacion con los controles (38,6 + 1,2 semanas), con un valor
p de 0,009. Respecto al tipo de parto, el 54% de los casos y el 44% de los
controles tuvieron un parto por cesarea, pero dicha diferencia no fue
estadisticamente significativa (p = 0,317). En relacién con los valores de APGAR,
tanto al primer como al quinto minuto, no encontramos diferencias significativas
entre ambos grupos (p=1,000). La mayoria de los neonatos en ambos grupos
presentaron APGAR normal tanto al primer minuto (96% en casos y 98% en

controles) como al quinto minuto (98% en casos y 100% en controles) (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas generales segun la presencia de RCIU en
gestantes atendidas en un hospital del MINSA el periodo 2002 al 2024.

Restriccion de crecimiento intrauterino

Casos Controles
Caracteristicas (n =50) (n = 50) valor p
n % n %
Infeccion por dengue 0,006"
No 27 54,00 40 80,00
Si 23 46,00 10 10,00
Edad materna (afos) 0,864+
Media + DE 284+59 28,2+6,9
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Edad gestacional (semanas) 0,009+

Media + DE 38,0+ 1,0 38,6 +1,2

Tipo de parto 0,3171
Vaginal 23 46,00 28 56,00
Cesarea 27 54,00 22 44,00

APGAR al 1er minuto 1,000
Normal

48 96,00 49 98,00

Bajo 2 4,00 1 2,00

APGAR al 5to minuto 1.000¥
Normal 49 98,00 50 100,00
Bajo 1 2,00 0 0,00

DE: Desviacion estandar.

TPrueba de Chi-cuadrado; *Prueba T de Student; ¥*Prueba exacta de Fisher.

Del total de la muestra 33 gestantes presentaron la infeccion por dengue, en
donde la mayoria de las gestantes presentaron dengue sin signos de alarma
(57,58%), seguido de dengue con signos de alarma (36,36%), y un menor
porcentaje tuvo dengue grave (6,06%) (Figura 1).
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Figura 1. Clasificacion clinica de dengue gestantes atendidas en un
hospital del MINSA el periodo 2002 al 2024.

Al evaluar la asociacién entre la infeccion por dengue en gestantes y RCIU, en
el modelo crudo, las gestantes con infeccidén por dengue presentaron un OR de
3,41 (IC 95%: 1,40-8,28; p = 0,007) para RCIU en comparacion con aquellas sin
infeccion, lo que indica una asociacion significativa entre ambas variables. En el

modelo ajustado por factores potencialmente confusores como edad materna,
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edad gestacional y tipo de parto, la asociaciéon se mantuvo significativa, con un
OR de 3,34 (IC 95%: 1,29-8,74; p = 0,014) (Tabla 2).

Tabla 2. Asociacidon entre la infeccion por dengue y RCIU en hijos de
gestantes atendidas en un hospital del MINSA el periodo 2002 al 2024.

Modelo crudo Modelo ajustado*
Variables

OR IC95% valorp OR IC95% valorp

Infeccién por

dengue
No Ref. - --- Ref. -— —
Si 341 1,40-828 0,007 3,34 1,29-874 0,014

OR: Odds ratio; IC 95%: Intervalo de confianza al 95%.

*Ajustado por edad materna, edad gestacional y tipo de parto.
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IV. DISCUSION

Hallazgos principals

Nuestro objetivo del estudio fue determinar si la infeccion por dengue es un factor
de riesgo para desarrollar RCIU en gestantes atendidas en un hospital del
MINSA el periodo 2002 al 2024. Con una muestra de 50 casos con RCIU y 50
casos sin RCIU, identificamos que la proporcion de infeccion por dengue fue
significativamente mayor en el grupo de casos en comparacion con el grupo
control (46% vs. 10%; p = 0,006). Luego, tras ajustar por confusores como la
edad materna, edad gestacional y tipo de parto, la asociacion fue significativa,
con un OR de 3,34 (IC 95%: 1,29-8,74; p = 0,014).

Comparacion con otros estudios

En comparacion con nuestros resultados, en el 2016, una revision sistematica
evaluo la influencia de la infeccidn por dengue con el bajo peso al nacer o el
RCIU, incluyendo cinco estudios encontré que el OR fue de 1,41 (95%: 0,90-
2,21). Asimismo, al considerar solo tres estudios de gestantes con diagnostico
clinico de dengue, el OR reportado fue de 1,84 (IC 95%: 1,04-3,25) (22). Esto
implica una importante brecha de conocimiento ya que no fue posible diferenciar
por separado como desenlaces solo al bajo peso al nacer o al RCIU; asi como
la identificacion precisa del diagnostico de dengue realizado por pruebas
laboratoriales. En comparacion con nuestros hallazgos, cuyos resultados estan
a favor, diferencias como las regiones evaluadas podrian explicar estas
diferencias. En zonas endémicas y paises de bajos ingresos cuyos contextos
hospitalarios podrian ser diferentes influyen tanto en el contagio de dengue (23—
25) asi como en el desarrollo de RCIU por la deficiente atencion prenatal
brindada (26).

Investigaciones mas recientes pertenecientes a nuestro medio contextual de
zona endémica realizados en el Peru u otras regiones coinciden con nuestros
resultados, sin embargo, se ven limitados por el bajo numero de muestra. Un

estudio realizado en Piura, una region tropical del norte del Peru prevalente de
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dengue identifico que el dengue gestacional era un factor de riesgo para
desarrollar complicaciones neonatales (27). En este estudio reporté una
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proporcion de RCIU del 2,0% en el grupo de gestantes expuestas a dengue
comparado con un 0,0% en el grupo de gestantes no expuestas a dengue (27).
Por otro lado, en Ecuador, pais proximo al norte del Peru, con caracteristicas
sociodemograficas similares al nuestro con importantes datos de incidencia
sobre dengue también informé que la infeccion por dengue durante el primer
trimestre puede llevar a diversas complicaciones, con un impacto que varia
segun factores individuales (28). Este estudio reportdé una proporcion de RCIU
del 14,5% de las gestantes que tuvieron infeccion por dengue (28), una
proporcion considerable a diferencia de lo reportado por otros estudios. La
evidencia es aun incierta, por lo que nuestros hallazgos representan un

importante punto de partida.

Interpretacion de resultados

La infeccion por dengue puede afectar la placenta (19), comprometiendo su
funcidén y la capacidad de transferir nutrientes y oxigeno al feto. Esto puede
resultar en una disminucion del crecimiento fetal y contribuir a la RCIU, ya que
el feto no recibe los nutrientes y componentes que necesita para su desarrollo
adecuado (19). Nuestros resultados muestran esta influencia sobre los
resultados perinatales, incluso con mayor impacto tratandose de una region

endémica y que curso por picos poblacionales durante el 2024 (29).

Ademas, las complicaciones asociadas con el dengue podrian aumentar el
riesgo de partos pretérminos y otras morbilidades perinatales (30). Asimismo, las
gestantes infectadas pueden experimentar sintomas severos que afectan su
salud general y, por ende, la salud fetal (31). La RCIU es una preocupacion
importante en estos casos, ya que los fetos afectados tienen un mayor riesgo de
complicaciones al nacer, como problemas respiratorios y dificultades para

mantener una temperatura corporal adecuada (32).

Relevancia clinica

Estos hallazgos subrayan la importancia de la vigilancia médica y el seguimiento
de gestantes infectadas con dengue, especialmente en areas donde esta
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enfermedad es endémica. La identificacion y tratamiento oportuno de RCIU en
embarazadas con dengue podria mejorar los resultados perinatales y reducir las
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complicaciones neonatales. Ademas, nuestros resultados destacan la necesidad
de implementar programas de prevencion del dengue en mujeres en edad
reproductiva y embarazadas (33), para reducir la incidencia de infecciones

durante el embarazo.

Limitaciones

Nuestro estudio tiene algunas limitaciones que deben considerarse al interpretar
los resultados. Primero, el disefio observacional del estudio limita la posibilidad
de establecer inferencias de causa y efecto entre las variables propuestas.
Segundo, al tratarse de un estudio retrospectivo en un solo centro, los hallazgos
pueden no ser generalizables a otros contextos o poblaciones. Tercero, aunque
se ajustaron algunos factores de confusion en el analisis, puede haber otros
factores no medidos, como el estado nutricional de las gestantes, el adecuado
control prenatal, o condiciones de salud previas, que también influyen en el
desarrollo de RCIU. Ademas, el tamafo muestral, aunque adecuado para
observar una asociacion, limita el analisis de subgrupos y de otros factores de
riesgo potenciales. Estudios futuros multicéntricos y prospectivos podrian aportar
mas evidencia y ayudar a corroborar estos hallazgos en diferentes contextos.

27



V.

CONCLUSIONES

La infeccion por dengue en gestantes se asocia con un aumento
significativo en las probabilidades de RCIU en sus hijos, incluso después
de ajustar por factores como edad materna, edad gestacional y tipo de
parto.

Se requieren mas estudios con numero de muestras mas grandes que
validen nuestros resultados.

Es crucial implementar estrategias de vigilancia y manejo temprano en
gestantes con dengue, especialmente en areas donde esta enfermedad

es endémica.

28



VI.

RECOMENDACIONES

Se debe establecer estrategias para que la atencién sea diferencial,
especializada y enfocada en las complicaciones materno-fetales de las
gestantes con dengue

Se recomienda capacitar al personal de salud para mejorar la atencion,
diagnostico y manejo de la gestante con la enfermedad del dengue.

Se recomiendo un monitoreo estricto y constante a las gestantes que han
sido diagnosticadas con dengue, incluyendo mas controles prenatales con
el fin de evitar complicaciones en la gestacion.

Se debe realizar estrategias para concientizar a la comunidad sobre la
importancia de la prevencion y la importancia de detectar a tiempo los
signos de alarma en la enfermedad del dengue.

Se recomienda realizar mas estudios sobre la relacion que existe entre la
enfermedad del dengue y la RCIU en las gestantes.
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Anexo 1: Ficha de recolecciéon de datos.

Ficha de recoleccién de datos

L Datos de la gestante:
a) Edad materna:
b) Diagndstico de dengue (Si)  (No)

c) Clasificacion de dengue:

e Dengue sin signos de alarma )
e Dengue con signos de alarma ( )
e Denguegrave ( )

d) Viade parto:
® Vaginal ()

® Cesarea ( )

IL Datos del recién nacido:
a) Edad gestacional al nacimiento:
b) Restriccidn de crecimiento intrauterino (SI) (NO)
¢) Recién nacido con percentil < 10 al nacer (SI) (NO)

d) Somatometria del RN:

® Peso:
e Talla:
e PC:

e) Puntajeapgar:1( ) 5 ( )
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