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RESUMEN

Introduccion: El estudio de la COVID-19 en grupos de riesgo o vulnerables es una
necesidad prioritaria. La infeccion por SARS-CoV-2 es una condicion que puede
incrementar los resultados desfavorables en el embarazo. Identificar

precozmente la infeccion se asocia a un mejor pronostico.
Objetivo: Describir aspectos generales de la COVID-19 en el embarazo.

Métodos: Se realizd una revision bibliografica desde el 6 al 10 de septiembre de
2020 en la que se utilizaron las bases de datos PubMed, PubMed Central, SciELO,
Web of Science, Scopus, Ebsco, Clinical Key; asi como Google académico. Las
estrategias de busqueda utilizadas fueron: SARS-CoV-2; COVID-19; COVID-19 en el
embarazo. Se citaron 27 articulos cientificos, 96,30 % pertenecientes al presente

ano.
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Desarrollo: Los cambios en los sistemas cardiorrespiratorio e inmunoldgico
durante el embarazo aumentan la susceptibilidad a la infeccion severa e hipoxia.
Entre las afecciones informadas por COVID-19 durante la gestacion se encuentran
la cesarea de emergencia por distrés fetal, ruptura prematura de membranas,
parto prematuro, retardo del crecimiento intrauterino y muerte fetal. Se
recomienda que se constituya un equipo multidisciplinario para el manejo de la

gestante critica con infeccion por SARS-CoV-2.

Conclusiones: Existe una amplia dispersion en la literatura cientifica acerca de
la afectacion de la COVID-19 a la salud. La gestacion es un periodo critico el cual
no excluye la infeccidn, por lo que tomar todas las medidas necesarias en este
grupo de riesgo constituye un pilar fundamental para que tanto la madre como el

producto de la concepcion lleguen al feliz término.

Palabras clave: SARS-CoV-2; COVID-19; COVID-19 en el embarazo.

ABSTRACT

Introduction: The study of COVID-19 in risk or vulnerable groups is a priority need.
SARS-CoV-2 infection is a condition that can increase unfavorable pregnancy
outcomes. ldentifying the infection early is associated with better prognosis.
Objective: To describe general aspects of COVID-19 in pregnancy.

Methods: A bibliographic review was carried out, from September 6 to 10, 2020,
using the databases PubMed, PubMed Central, SciELO, Web of Science, Scopus,
Ebsco and Clinical Key, as well as Google Scholar. The following terms were used
as part of the search strategy: SARS-CoV-2, COVID-19, and COVID-19 en el
embarazo [COVID-19 in pregnancy]. Twenty-seven scientific articles were cited,
96.30% of which belonged to this year.

Development: Changes in the cardiorespiratory and immune systems during
pregnancy increase susceptibility to severe infection, as well as hypoxia. Among
the conditions reported for COVID-19 cases during pregnancy are emergency
cesarean section for fetal distress, premature rupture of membranes, premature
delivery, intrauterine growth retardation, and fetal death. It is recommended
that a multidisciplinary team be created for the management of the critical

pregnant woman with SARS-CoV-2 infection.
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Conclusions: There is a wide dispersion in scientific literature about the impact
of COVID-19 on health. Pregnancy is a critical period not excluding infection, a
reason why taking all the necessary measures in this risk group is paramount for
both the mother and the offspring to reach a successful term.

Keywords: SARS-CoV-2; COVID-19; COVID-19 in pregnancy.

Recibido: 23/08/2020

Aceptado: 22/10/2020

Introduccion

El 31 de diciembre de 2019, la Comision Municipal de Salud y Sanidad de Wuhan,
provincia de Hubei, China, informé sobre un grupo de 27 casos de neumonia de
causa desconocida, con una exposicion comun a un mercado mayorista. El 7 de
enero de 2020 se identifico como agente causal de este brote a un nuevo
coronavirus, el SARS-CoV-2. La enfermedad provocada por este nuevo coronavirus

se denominoé por consenso internacional COVID-19 (coronavirus disease 2019).()

Los coronavirus son virus ARN envueltos de cadena positiva que pertenecen a la
familia Coronaviridae que se pueden dividir en 4 géneros: alfa, beta, delta y
gamma. @ Las dos terceras partes del material genético traducen a 16 proteinas
no estructurales y un tercio corresponde a 4 proteinas estructurales, entre estas
ultimas se encuentra la proteina S, vinculada estrechamente con el mecanismo

fisiopatogénico del virus.®

La proteina S de la superficie de los coronavirus es la encargada de su union al
receptor celular y del proceso de fusion con la celula, lo que determina asi el
tropismo y la capacidad de transmision en un nuevo huésped, ademas de ser el
antigeno inmunodominante y el mas intensamente reconocido por el sistema

inmune del huésped.®
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El SARS-CoV-2 infecta y se replica de forma eficiente en los neumocitos,
macrofagos y células dendriticas de las partes mas profundas del parénquima
pulmonar, en las que reside el receptor celular ACE-2 (angiotensin converting
enzyme Il) que se utiliza por este virus para unirse a estas células e iniciar el

proceso infeccioso.®

Existe evidencia limitada sobre el espectro completo y el impacto de la COVID-19
en cientos grupos poblacionales, incluyendo a la embarazada.® Saccone y otros(®
plantean que mientras la infeccion por coronavirus es una infeccion comuin y
usualmente autolimitada, en una poblacion especifica como las mujeres
embarazadas las complicaciones de la enfermedad parecen ser mas relevantes.
Las gestantes son en particular mas susceptibles para la morbilidad y la

mortalidad.

Durante el embarazo, las mujeres experimentan cambios inmunoldgicos y
fisiologicos que las podrian hacer mas susceptibles a las infecciones respiratorias
virales, como la gripe, y los resultados adversos durante él han sido observados
en el sindrome respiratorio agudo severo (SARS) y el sindrome respiratorio del
Oriente Medio (MERS). Mas alla de los riesgos especificos del virus, las
enfermedades que producen fiebre alta en las etapas iniciales del embarazo se

asocian con defectos congénitos, como defectos del tubo neural.?

La COVID-19 constituye un problema de salud publica a nivel internacional; la
atencion médica a las embarazadas debe ser precoz y guiada por un juicio critico.
A pesar de que aun no existan evidencias suficientes y esclarecedoras de los
efectos de la enfermedad sobre este grupo poblacional, un manejo adecuado

puede influir en la mejora de su pronostico.

La atencion médica a las gestantes es una prioridad de nuestro Sistema Nacional
de Salud. Es necesario actualizar a la comunidad cientifica en aspectos
relacionados con la COVID-19 en general, enfatizar en elementos y caracteristicas
esenciales de la enfermedad, y estratificar el riesgo en los diferentes grupos
poblacionales, teniendo en cuenta que las embarazadas presentan mdultiples

vulnerabilidades con respecto al resto de la poblacion.

El objetivo de la presente investigacion fue describir aspectos generales de la
COVID-19 en el embarazo.
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Métodos

Se realizd una investigacion tedrica en la bibliografia nacional e internacional
existente acerca de la tematica desde el 6 hasta el 10 de septiembre de 2020,
con la cual se elaboré una revision bibliografica. Se utilizaron los recursos
disponibles a través de Infomed (PubMed, PubMed Central, SciELO, Web of

Science, Scopus, Ebsco, Clinical Key), asi como Google académico.

Las estrategias de busqueda definidas fueron: SARS-CoV-2; COVID-19; COVID-19
en el embarazo, asi como su traduccion al idioma inglés. Los métodos aplicados
fueron induccion-deduccion, analisis-sintesis e historico-logico, los cuales
permitieron realizar una valoracion pertinente e interpretativa del tema en

investigacion.

Los criterios de inclusion tomados en cuenta fueron que los articulos fueran
publicados en revistas cientificas de revision por pares y en los idiomas inglés o
espanol. Se excluyeron aquellos articulos que no brindaran acceso al texto

completo y los que no presentaran direccion electronica URL.

Finalmente, la busqueda aporté 48 articulos, de los cuales se descartaron 21 por
no cumplir con los criterios de inclusion. Se citaron 27 articulos, el 96,30 % del

presente ano.

Desarrollo

El embarazo produce cambios en el sistema inmune, y la respuesta para las
infecciones virales en general puede causar sintomas mas severos, especialmente
cuando la infeccion es adquirida en el tercer trimestre, lo que sucederia de igual
forma en la COVID-19. La informacion disponible sobre los efectos de la infeccion

sobre la madre y el recién nacido permanece aun limitada.®
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Consideraciones fisiopatoldgicas en el embarazo

Un embarazo exitoso se auxilia de adaptaciones inmunes tanto sistémica como
localmente. En lugar de mantener la supresion inmune, los estados inmunologicos
maternos se adaptan y cambian activamente con el crecimiento y desarrollo del
feto en las diferentes etapas de la gestacion: de un estado proinflamatorio
(beneficioso para la placenta e implantacion embrionaria) en el primer trimestre
a un estado antiinflamatorio (Util para el crecimiento fetal) en el segundo
trimestre, y finalmente alcanzan un segundo estado proinflamatorio

(preparandose para el alumbramiento) en el tercer trimestre.®

Basado en que las gestantes en su primer y tercer trimestres estan en el estado
proinflamatorio, la tormenta de citoquinas inducida por el SARS-CoV-2 puede

provocar un estado inflamatorio mas severo. )

Los cambios en los sistemas cardiorrespiratorio e inmunologico durante el
embarazo aumentan la susceptibilidad a la infeccidon severa e hipoxia, pero
también pueden retrasar el diagnoéstico y el control de la fuente infecciosa en
aquellas que solo presentan sintomas innocuos. La rinitis gestacional, debido a
hiperemia de la nasofaringe mediada por estrogeno, usualmente afecta un quinto
de mujeres saludables en el embarazo, provoca congestion nasal y rinorrea; estas
caracteristicas pueden enmascarar los sintomas respiratorios superiores de

COVID-19, lo que conduce a la liberacion viral y a la transmision. (19

La disnea fisiologica por el aumento de las demandas maternas de oxigeno es
comun en el embarazo y debe ser diferenciada de la patoldgica. Los volumenes
pulmonares estan alterados debido al entablillado diafragmatico ocasionado por
el Utero gravido, lo que da como resultado una reduccion de la capacidad
pulmonar total y una incapacidad para expulsar eficazmente secreciones
pulmonares. Esto es importante puesto que la neumonia por COVID-19 progresa
rapidamente de focal a consolidacion bilateral difusa y predispone mas facilmente

al fracaso respiratorio hipoxémico. ("0

El receptor de la ACE-2 es critico para el sistema renina angiotensina (SRA), pues
este esta involucrado en la conversion de angiotensinogeno en angiotensina | y
angiotensina | en angiotensina Il. Se ha informado la expresion del receptor de la

ACE-2 en la placenta. Otros miembros de la familia de los coronavirus como MERS-
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CoV y SARS-CoV han estado involucrados en complicaciones durante el embarazo.
Estos virus poseen rasgos patdgenos analogos como el SARS-CoV-2 actual. Este
argumento puede senalar que el SARS-CoV-2 es una amenaza potencial para la

salud materna y fetal.(!".12)

Se informa que la expresion de ACE-2 en la placenta es superior en las células
citotrofoblasticas, sincitiotrofoblasticas y en la decidua durante el primer
trimestre del embarazo. Las células del sincitiotrofoblasto estan involucradas en
el intercambio de gases y de nutrientes materno-fetal. Puesto que la ACE-2 esta
altamente expresada en esta region de la placenta, esto no solo aumenta el riesgo
de la madre de contraer el SARS-CoV-2, y de desarrollar complicaciones, sino que

pudiera justificar la posibilidad de transmision de la madre al nifio.(2)
Aspectos clinicos

Informes previos en SARS y MERS sugieren que los hallazgos clinicos durante el
embarazo pueden ir desde ningln sintoma hasta enfermedad severa y muerte.
Los sintomas mas comunes de COVID-19 son fiebre y tos, con mas del 80 % de

pacientes hospitalizados que presentan estos sintomas. (3)

En un estudio"® reciente se informaron 9 mujeres diagnosticadas con COVID-19
durante el tercer trimestre de embarazo. En esta pequena serie, la presentacion
clinica fue similar a la observada en la poblacion general, con fiebre en 7 casos,
tos en 4, mialgia en 3, y dolor en la garganta y malestar con 2 casos
respectivamente. Todas las gestantes tuvieron neumonia, pero ninguna requirid

ventilacion mecanica. Todas las mujeres tuvieron alumbramiento por cesarea.

Huang y colaboradores(' plantean que un estudio de ocho embarazadas
confirmadas con COVID-19 en un rango de edad de 27-33 anos, cinco gestantes
presentaron sintomas leves de la enfermedad y tres presentaron enfermedad
severa que requirieron ingreso en cuidados intensivos. En cuatro de los ocho casos
se realizd parto de emergencia debido a distrés fetal y a ruptura prematura de
membrana. La mitad de los recién nacidos fueron prematuros, por lo que

requirieron de cuidados intensivos neonatologicos.

Dos informes publicados recientemente analizaron las caracteristicas clinicas de

madres (18 casos) con COVID-19 en el tercer trimestre de gestacion (de 31-40
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semanas) y sus bebés. Todas las embarazadas estudiadas (edad promedio: 30
anos) tuvieron uno o dos sintomas clinicos comunes, como la fiebre, tos,
colecistitis, dolor de garganta y diarrea. El peso al nacer de los recién nacidos se

encontro en el rango de 1 520 g-3 820 g.(1>.16)

Los sintomas tempranos de los neonatos infectados incluyeron dificultad para
respirar, ritmo cardiaco aumentado, vomitos y rash difuso en todo el cuerpo. Mas
tardiamente, presentaron otras manifestaciones como trombocitopenia con
funcion hepatica anormal, hemorragia gastrointestinal y shock refractario. Todos

los neonatos fueron negativos para SARS-CoV-2.(1516)

Un estudio realizado por Yu y otros"”) informa los resultados de laboratorio de
siete embarazadas infectadas por SARS-CoV-2, los cuales revelaron conteo
absoluto de linfocitos reducido, aumento de la proteina C reactiva,
eritrosedimentacion acelerada, aumento de la procalcitonina y el dimero D. Los
leucocitos estuvieron normales en la mayoria de las pacientes. En este estudio las
pacientes mostraron un patron de laboratorio clinico similar a la poblacidn

general.

No todos los estudios informan datos de pruebas radiolégicas realizadas en
mujeres embarazadas: en un informe de 51 casos de COVID-19 durante el
embarazo, solo 22 pacientes fueron informadas con una tomografia
computarizada de toérax confirmatoria con signos tipicos de la infeccion viral.
Ademas, una paciente tuvo resultado negativo para neumonia en la radiografia

de toérax, y otra tuvo resultado positivo para este mismo estudio de imagen.('®

Recientemente, una alta tasa de complicaciones en el embarazo se informé en
una serie de diez casos de mujeres embarazadas infectadas con SARS-CoV-2, cinco
de ellas requirieron cesarea de emergencia por: distrés fetal (30 %), ruptura
prematura de membrana (10 %) y el parto de obito fetal (10 %). A pesar de que la
severidad de COVID-19 en la mayor parte de las pacientes estaba clasificada como

leve a moderada, se obtuvieron esos resultados desfavorables. (%)

Por contraste, otro estudio incluyé a 16 gestantes con COVID-19. Los resultados
no indicaron aumento del riesgo de complicaciones perinatales en las mujeres

infectadas por SARS-CoV-2. Estos resultados contradictorios podrian deberse al
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margen de seleccion, con tamanos de muestra pequenos; lo que sugiere que los

efectos de COVID-19 en el embarazo necesitan mas estudios. (%)

Segln Kakoulidis y otros,?" la infeccion por SARS-CoV-2 puede tener
consecuencias serias para las gestantes, especialmente cuando hay
comorbilidades asociadas como hiperglucemia e hipertension. Datos bibliograficos
limitados concluyen que el SARS-CoV-2 parece ser un factor de riesgo considerable
para la ruptura prematura de membranas, parto pretérmino, crecimiento
intrauterino retardado, taquicardia fetal y distrés fetal cuando la infeccidn ocurre

en el ultimo trimestre de embarazo.

Procianoy y otros? informan que los resultados fetales pueden depender mas de
la severidad de la infeccion materna y/o las enfermedades obstétricas
concomitantes, que de una transmision de la COVID-19 de la gestante hacia el

feto.
Transmision materno-fetal

Se han descrito varios casos de sospecha para transmision vertical de SARS-CoV-
2, basados en aislamientos nasofaringeos del germen inmediatamente después al

parto y la presencia de IgM en sangre neonatal en las primeras horas de vida. 3

SegUn Hijona-Eldsegui y otros?, estas evidencias son cuestionables indicadores
de infeccion vertical, en tanto que: 1) un aislamiento viral en el neonato durante
el posparto, por muy precoz que este sea, no permite descartar la transmision
horizontal y 2) aunque la IgM no atraviesa la placenta, los test para su

identificacion tienen una alta tasa de falsos positivos.

Por otra parte, un resultado negativo, aun en las técnicas mas sensibles, no
permite descartar la posibilidad de infeccidon. Evidentemente la mejor evidencia
de la transmision intrauterina del SARS-CoV-2 seria la confirmacion de su
presencia y replicacion en el tejido pulmonar fetal, pero esto resulta
técnicamente inviable. Por ello se consideran indicadores indirectos, pero fiables
de la transmision congénita los aislamientos virales realizados en placenta,
liquido amniotico y sangre del cordon, siempre que esas muestras se extraigan

durante el embarazo o inmediatamente después del parto. 4
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Aun cuando la evidencia actual es inconclusa, preocupa la posibilidad de que el
SARS-CoV-2 pueda ser transmitido verticalmente. Los anticuerpos IgM especificos
del virus han sido recientemente detectados en pruebas serologicas neonatales,
obtenidas de una madre positiva para COVID-19. Sin embargo, como el SARS-CoV-
2 no fue detectado en liquido amnio6tico, sangre del cordon umbilical o leche
materna en las pruebas RT-PCR (reverse-transcriptase polymerase chain
reaction), esto puede excluir dos vias verticales posibles de transmision, por

ejemplo la infeccion intrauterina y la lactancia.®)

La transmision vertical también puede ocurrir durante el parto por via vaginal, a
través del contacto neonatal directo con fluidos tanto de la vagina como del
recto, como esta demostrado para otros virus como el del papiloma humano. La
presencia de SARS-CoV-2 en el fluido vaginal de mujeres con COVID-19 severa ha
sido excluida, sin embargo, el virus ha sido encontrado en deposiciones de

pacientes positivas no embarazadas. )

La primera transmision vertical potencial, ocurrida durante el parto por via
vaginal en una gestante con COVID-19 con muestra rectal y deposiciones maternas
positivas para SARS-CoV-2, fue informada recientemente. Este caso sugiere que
el SARS-CoV-2 puede invadir la nasofaringe neonatal durante el parto vaginal, y

provocar infeccion neonatal. (26
Manejo de la embarazada infectada

La infeccion por COVID-19 no es una indicacion para finalizacion de la gestacion
a menos que haya necesidad de mejorar la oxigenacion materna. Se recomienda
que se constituya un equipo para el manejo de la gestante critica que incluya un
intensivista, un obstetra o un especialista en medicina materno-fetal y un
neonatodlogo. Este grupo debe definir los parametros bajo los cuales se realizaria
un parto inmediato y las herramientas para evaluar el crecimiento fetal y la

presencia de signos de hipoxemia grave en el feto. (2%

Favre y otros?”) proponen una guia para el manejo de la embarazada sospechosa
y confirmada con COVID-19. Cualquier gestante que permanezca en un pais
afectado por SARS-CoV-2, dentro de los 14 dias previos o que haya tenido contacto
con un paciente confirmado con la infeccion deberia realizarsele el test de

amplificacion de acido nucleico para SARS-COV-2, aun si esta asintomatica.
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Las gestantes confirmadas con la infeccion que son asintomaticas deben ser
monitoreadas en casa por al menos 14 dias. Estas pacientes y aquellas que
presenten enfermedad leve deben ser monitoreadas bimensualmente con
ultrasonidos de crecimiento fetal y evaluacion Doppler por el riesgo potencial de
crecimiento intrauterino retardado. Las embarazadas con neumonia por COVID-
19 deben ser atendidas por un equipo multidisciplinario en un centro de cuidados
terciarios. Cuando son detectados criterios de fracaso organico relacionados con

sepsis, la paciente debe ser transferida a una unidad de cuidados intensivos. ?”)

Para la embarazada con infeccion confirmada, la eleccion de la forma de
alumbramiento debe ser individualizada en dependencia de la semana de
gestacion y las condiciones maternas y fetales. Siempre que sea posible, la
induccion del parto vaginal, con apoyo instrumental eventual para evitar
cansancio materno excesivo, debe ser auspiciada para evitar complicaciones

quirdrgicas. ??
Conclusiones

A pesar de los avances cientificos realizados en multiples investigaciones sobre
esta nueva pandemia, aln existen elementos relacionados con la enfermedad que
deben ser estudiados a fondo, sobre todo en grupos especiales de la poblacion,
como las embarazadas. Aunque los estudios actuales no son suficientes para
caracterizar la COVID-19 en gestantes, no se puede ignorar la susceptibilidad a la
infeccion durante el embarazo, lo que aumenta la probabilidad a tener un curso
mas complicado y un desenlace fatal. Por tanto, tomar todas las medidas
necesarias en este grupo de riesgo constituye un pilar fundamental para que tanto

la madre como el producto de la concepcion lleguen al feliz término.
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