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Abstract: Pregnant women  (PW) are at a higher  risk of diseases and hospitalization  from viral  respiratory 

infections, specially influenza, due to cardiopulmonary and immunological changes. This study assessed the 

impact of viral respiratory infections on PW hospitalized with severe acute respiratory infection (SARI). It´s a 

cross‐sectional study with 42 PW and 85 non‐pregnant women  (NPW) admitted with SARI  to  two  tertiary 

hospital between January 2015 and December 2019. The rate of virus prevalence, SARI hospitalization, length 

of hospital stay, oxygen supplementation,  intensive care unit  (ICU) admission, and death were comparable 

between PW and NPW. Multivariate analysis showed that PW had a higher rate of viral SARI hospitalizations 

(OR = 2.37; 95% CI =1.02 ‐ 5.48) compared to NPW, with influenza virus being the most prevalent (aOR =7.58; 

95% CI =1.53  ‐ 37.66). Length of hospital stay  (aOR = 0.83; 95% CI = 0.73 – 0.95) and admission  to  the  ICU 

(aOR=0.028; 95% CI=0.004 ‐ 0.25) were lower in PW compared to hospitalized NPW. Respiratory viruses had a 

greater impact on the frequency of SARI in the group of PW. Although PW had a higher rate of influenza SARI, 

they had a better outcome than NPW due to the treatment they received. 

Keywords: pregnant women; SARI; influenza; viral infections; respiratory infections 

 

1. Introduction 

Community‐acquired pneumonia  (CAP)  is  the  leading cause of hospitalization and mortality 

worldwide[1], with community respiratory viruses (CRV) accounting for 15–30% of cases[2], many 

of which are associated with severe acute respiratory infection (SARI), an acute respiratory infection 

requiring hospitalization that may be lethal[3].   

The main CRVs  identified  in  SARI  are  influenza A  and B  (IF),  human  adenovirus  (hAdV), 

respiratory  syncytial  virus  (RSV),  human  rhinovirus  (hRV),  human metapneumovirus  (hMPV), 

parainfluenza virus group (PIV 1,2,3,4), human enterovirus (hEV), human bocavirus (hBoV), human 
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coronavirus‐hCoV (229E, OC43, HKU1, NL‐63)[4]. CRV infections in pregnant women can result in 

mild to severe acute respiratory illness[5].   

Physiological  changes  during  pregnancy,  including  decreased  lung  capacity,  cell‐mediated 

immunity, and increased oxygen consumption, predispose them to poorer outcomes than the general 

population[6]. 

For pregnant women, vaccination  is a safe and effective strategy  to protect against  infectious 

diseases. Vaccination is an essential element of pre‐pregnancy, antenatal, and postpartum care, as it 

should protect against  the  risk of complications and progression  to SARI during  the antenatal or 

postpartum period[7]. 

After the H1N1 pandemic in 2009, the World Health Organization (WHO) designated pregnant 

women as a  risk group  for  influenza‐derived SARI[8]. Although  influenza  is  the only  respiratory 

virus for which there is immunization, treatment, and a worldwide surveillance network, studies in 

pregnant women  remain  limited[9].  In  addition  to  influenza,  only  research  on RSV  in  pregnant 

women has recently become prominent; however, the focus is on the development of future specific 

vaccines designed to immunize newborns[10]. 

Infection with  respiratory viruses, other  than  influenza, during pregnancy  remains unclear. This 

study examined the burden of viral respiratory infections in pregnant women hospitalized with SARI. 

2. Materials and Methods 

A retrospective cross‐sectional study was conducted between January 2015 and December 2019 

at  two  tertiary hospitals,  in Curitiba, Southern Brazil, using secondary data  from medical records 

reviews.  Both  hospitals  approved  the  study  by  there  respective  Ethics  Committees  under  the 

identification numbers 15599.8.0000.0096 and 155.99119.8.3001.5225, respectively. 

Sampling:  Of  the  1,132  cases  of  SARI  reported  to  SIVEP  (Epidemiological  Surveillance 

Information Service) between 2015 and 2019 in both tertiary hospitals, forty‐nine pregnant women 

(PW) and 159 non‐pregnant women (NPW) were eligible. Of these, 42 (85.7%) PW and 85 (53.4%) 

NPW were included in the study, according to the inclusion and exclusion criteria, 42/49 PW and 

85/159  NPW  with  SARI  were  requested  for  research  on  respiratory  viruses,  using  reverse 

transcription – quantitative polymerase chain reaction (RT‐qPCR) technique. 

 

Inclusion criteria: PW: aged ≥18 years, at any gestational period, hospitalized with SARI, and  investigated for 

community respiratory viruses (CRV): influenza A and B, hAdV, RSV, hRV, hMPV, hPIV group, hEV, hBoV, 

hCoV HKU1, 229E, OC43, and NL63 by RT‐qPCR. NPW: aged between 18 and 45 years, without underlying 

diseases, hospitalized with SARI, with the same CRV described above. 

Exclusion  criteria PW with  SARI:  Seven  excluded:  3 due  to  lack  of RT‐qPCR,  3 postpartum,  and  one with  a 

diagnosis of tuberculosis (Figure 1).   

 

NPW with SARI: Seventh four excluded (46,5%): 16 due to lack of RT‐qPCR, 1 with measles, 1 with pneumonia, 

one with a diagnosis of tuberculosis, 55 with comorbidities (Figure 1).   
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Figure  1.  Flowchart  of  the  study.  Definitions  ‐  Primary  outcome:  ICU  admission.  Secondary 

outcomes:  length of hospital stay, ventilatory support, and death. Potential confounders: viral co‐

infection.  Effect modifiers:  influenza  immunization  and  treatment,  underlying  diseases,  and  age 

group. Bias: etiologic agent unknown in negative RT‐qPCRs. Data analysis: Statistical analyzes were 

performed using IBM SPSS version 23. Univariate analysis used Fisherʹs exact and Chi‐square tests 

for categorical variables and the Mann‐Whitney and Kruskal‐Wallis tests for continuous variables, as 

appropriate. Multivariate logistic regression analyzes evaluated covariates related to outcomes. The 

adjusted odds ratio  (aOR) was calculated using  the multivariate model with stepwise selection of 

variables, with a cutoff point of p<0.2 and Pearson analysis to test the model fit. Multivariate linear 

regression analysis was conducted to assess the impact of viral SARI on length of stay. All statistical 

tests were two‐sided, with significance set at p<0.05, and a confidence interval (CI) of 95%. 
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3. Results 

From the 1,132 women with SARI cases between 2015 and 2019 in both tertiary hospitals, 49 PW 

and 159 NPW were eligible to participate. Of these, 42 (86%) PW and 85 (53%) NPW were included, 

as shown in Figure 1. 

3.1. Clinical‐epidemiological characteristics   

The SARI cases in the study years among PW were concentrated in 2018, while in NPW they 

were  distributed without much  discrepancy, with  2015  havind  the  lowest  and  2019  the  highest 

number of cases, as depicted in Figure 2.   

 

Figure 2. SARI cases among pregnant and non‐pregnant women included in the study (primary axis) 

and  the  total number of SARI cases  in  the state of Paraná  (secondary axis) absolute cases of SARI 

between 2015 and 2019. Legend: SARI Severe acute respiratory syndrome. 

The peak of SARI cases in PW occurred during the coldest months (Apr‐Sept), including viral 

SARI, which was  is  concentrated  in  the  2nd  trimester  of  2018  (Apr‐Jun)  (Figure  3A). The NPW 

showed similar seasonality with a more evenly distributed compared to PW, in cases of SARI, and in 

viral SARI. However,  in 2017, the highest number of viral  infections occurred  in the 4th trimester 

(Oct‐Dec) (Figure 3B). 
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Figure 3. Viruses  identified  in pregnant (A) and non‐pregnant women (B) between 2015 and 2019. 

Horizontal axys data were presented in the 4 annual quarters 1st:    Jan‐Mar; 2nd: Apr – Jun; 3rd: Jul‐

Sep; 4th: Oct‐Dec . Primary axis – number of viruses identified. Secondary axis – total of SARI cases in 

the group. 

There was no difference in the number of PW hospitalized with SARI by the gestational period. 

Only 45% of PW were immunized against influenza. Two‐thirds of PW with asthma were infected 

by hRV, and one HIV positive patient was infected with influenza. Of the five PW with comorbidities, 

only  the HIV patients had been vaccinated against  influenza. Antiviral  treatment was prescribed 

more frequently in PWs than in NPW (p<0.0001). All PW with viral SARI (21/21) and 10/24 of NPW 

received antiviral therapy.   Multivariate analysis showed  that hospitalization rates  for viral SARI 

were higher for PW than for NPW (aOR= 2.37; 95% CI= 1.02 ‐ 5.48; p= 0.044), as shown in Table 1.   
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Table  1.  Clinical‐epidemiological  characteristics  of  pregnant  and  non‐  pregnant women  groups 

hospitalized by SARI from 2015 to 2019. 

 

OR: Odds ratio; IC: Confidence interval; IQR: Interquartile range; *SARI:    Severe acute respiratory syndrome. 

3.2. Impact of viral SARI on PW and NPW 

The median age of PW with viral SARI was similar to that of NPW. Of the 127 (42 PW + 85 NPW) 

SARI cases, 45 (35%) were positive for viruses. Among these, 50% (21/42) were PW, and 28% (24/85) 

were NPW. Among  the  14  viruses  investigated  by RT‐qPCR, hBoV,    hCoV,  and hAdV was not 

identified in PW group, and hEV was recognized only in the PW group.   

Out of the 21 PW with viral SARI, 14 (67%) were infected with influenza, and 10 (71,4% ) did not 

receive the influenza vaccine. Of the four that receiver the vaccine: two received the vaccine less than 

30 days before  the  infection,  two was  infected by  influenza B, which was absent  in  the  trivalent 

vaccine, and only one of the PW diagnosed with influenza SARI had been adequately immunized. 

There was no difference  in  the median  time of  symptom onset and hospitalization between 

groups; the medical records of 95% (n=20/21) of the PW and only 71% (n=17/24) of the NPW were 

available. Three PW were co infected: two with hRV and only one with SARI had influenza and RSV 

co‐infection,  admitted  on  ICU, whithout  comorbidities,  and was not  vaccinated. No  cases hCoV 

infections (HKU, OC43 and NL63) were detected. 

In the NPW group, 24 were positive to viral SARI. The distribution of viral etiological agents 

were more homogeneous. The Influenza was responsible for five (20.8%), the other RVs were detected 

in 15 patients (Table 2). From this, one PIV+RSV co‐infection was identified, and only the hEV was 

not identified in NPW group.   

The logistic regression showed that the likelihood of viral SARI by influenza was seven times 

greater in PW than in NPW (aOR=7.58; 95% IC=1.53 ‐ 37.66; p=0.013). 
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However, the risk of NPW being admitted to the ICU due to viral SARI was 16 times higher than 

that in PW (aOR=0.028; 95% IC=0.004–0.25; p=0.001). Nonetheless, there was no difference in median 

age or co‐infection rates in the PW group. Linear regression showed a 16‐day increase in the length 

of hospital stay for viral SARI in the NPW group (β=16.38; 95% IC=0.57 ‐ 32.18; p=0.043) Table 2.   

Table 2. Impact of viral SARI on pregnant and non‐pregnant women between 2015 and 2019. 

 

OR: Odds ratio; IC: Confidence interval; IQR: interquantile range: ICU: Intensive care unit; FLU A: Influenza type 

A; FLU B: Influenza type B; hMPV: Human metapneumovirus; hADV: Human adenovirus; hPIV: Parainfluenza 

virus; hRV: Rhinovirus; RSV: Respiratory syncytial virus; hCOV: Coronavirus; hEV: Enterovirus. 

4. Discussion 

In this study, viral SARI associate with influenza had a more significant impact on the number 

of hospitalizations among PW than NPW. The length of hospital and ICU stay was shorter in PW. 

Influenza  vaccine  coverage,  the  rate  of  neuraminidase  inhibitor  prescriptions,  and  early 

hospitalization likely explain these findings[11,12]. 

The distribution of total SARI cases followed the influenza seasonality in both groups[13]. The 

viral SARI  rate among PW was higher  than NPW,  consistent with  the  findings  from  the  state of 

Paraná. Influenza was the most frequent among the investigated viruses in PW, followed by hRV, in 

similar  profile  as  described  previously[5,14].  In  accordance  with  to  Azziz‐Baumgartner  et  al. 

(2021)[15], we did not identify any cases of hAdV among PW. 

The  influenza vaccine coverage  in PW was below  the  target recommended by  immunization 

policies, ranging from 58‐76%[16]. The low the vaccination coverage observed was consistent with 

current studies that reported vaccination rates between 5‐58% among PW[15,17], with an average of 

59% for the American continent, according to the Pan American Health Organization (PAHO)[18]. 

The prevalence of comorbidities among PW was  lower  than previously described  (approximately 

Preprints.org (www.preprints.org)  |  NOT PEER-REVIEWED  |  Posted: 10 June 2024                   doi:10.20944/preprints202406.0419.v1

https://doi.org/10.20944/preprints202406.0419.v1


  8 

 

30%), with asthma being  the most  frequent,  followed by diabetes and hypertension[9]. Although 

antiviral treatment should be prescribed for all SARI patients[19], prescription was higher for PW 

than for NPW, especially among viral SARI, for which all PW were treated, unlike the other group, 

which, because it was not a priority, was not attended to in time to institute treatment[20]. 

PW were twice as likely to be hospitalized for viral SARI than NPW, with influenza being the 

main  cause  of  viral  SARI,  as  previously  described[21,23]  ]and  confirmed  in  the  preset  study. 

However, meta‐analysis studies have shown that, despite the increase of the need for hospitalization, 

pregnancy was not associated with more serious flu‐associated outcomes such as ICU admission and 

death[22,23]. Consistent with our findings, Mertz et al. (2019) found a seven‐fold  increased risk of 

influenza SARI among PW compared to NPW. PW with viral SARI also had a decreased length of 

hospital stay, a finding not previously described. 

During  the  (H1N1)pdm09 pandemic,  no differences were  found  in  histopathology  between 

severe cases of PW and NPW women[24]. Although Littauer et al.  (2017) demonstrated  in a mice 

model  that  pregnancy  reduces  viral  clearance  in  the  lungs,  they did  not  observe  any difference 

between  the expression of  inflammatory cytokines and chemokines  in  the  lungs of PW and NPW 

mice[25,30] . 

Prophylaxis, treatment, and clinical management measures may also explain our findings. We 

observed that (71,4% ) of PW with influenza did not receive flu vaccine in the present study. A recent 

meta‐analysis study reported that immunization prevented 50%‐70% of influenza infections and 45‐

65% of worse outcomes[26]. However, adherence to vaccination by PW faces obstacles due to a lack 

of knowledge regarding  the risks of  influenza or  the benefits of vaccination[27]. According  to  the 

Centers  for Disease Control  and Prevention  (CDC)  (2017),  21% of PW did not  receive  influenza 

vaccine recommendations from doctors or medical staff[28]. 

Antiviral treatment has also been shown to reduce the risk of worse outcomes, including length 

of hospital stay, ICU admission, and death in PW[29]. In this study, all PW with viral SARI received 

antiviral  treatment. However,  our data  on  the prescription  of  antivirals  suggest  that  the  clinical 

management of PW is more precise, targeting interventions in the early stages of the infection, unlike 

what  is observed with NPW, which are  clinically managed  late, with a  risk of worse  results[11]. 

Although  there  are  national  guidelines  for  the  clinical management  of  SARI[19],  some  hospital 

protocols may differ depending on their participation in the influenza surveillance network or the 

availability of hospital beds. As NPW are not a  risk group  for  the development of SARI[11],  the 

majority of these patients tend to be hospitalized in more advanced stages of the disease in a tertiary 

hospital, in addition to the lack of clinical‐epidemiological data due to the retrospective collection of 

data in medical records. All this date reinforces the findings from the present study, emphasizing the 

importance of investigating factors associated with the clinical evolution and severity of viral SARI 

in pregnant women,  in order  to promote public health decisions  in health programs and specific 

clinical management protocols for this group. 

This study had some limitations: the small number of research participants, due to the specificity 

of the selected group, and the large number of SARI notification forms with incomplete data. Even 

so, the data presented in this study are extremely relevant and could serve as a basis for expanded 

studies and  for decision‐making  in public policies  to  reinforce  the  indication of  immunization of 

pregnant women to prevent SARI due to influenza. 

5. Conclusions 

The impact of respiratory viruses on the number of SARI hospitalizations is higher in PW than 

in  NPW.  Pregnant  women  had  low  vaccination  coverage  for  influenza.  However,  an  inverse 

association  with  disease  severity  was  observed,  reinforcing  the  importance  of  early  antiviral 

treatment. This suggests that broadening the influenza vaccination and providing accurate clinical 

management can reduce the burden of viral SARI in PW. 
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