=

\\\\\“Ww NACIONAL AUTONOMA 7 ety
v ¥

o
MQ GOBIERNO DE LA
w CIUDAD DE MEXICO
o

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO

SECRETARIA DE SALUD DE LA CIUDAD DE MEXICO
DIRECCION DE FORMACION, ACTUALIZACION E INVESTIGACION
CURSO UNIVERSITARIO DE ESPECIALIZACION EN
GINECOLOGIA'Y OBSTETRICIA

“FRECUENCIA DE COMPLICACIONES MATERNAS Y NEONATALES EN PACIENTES
EMBARAZADAS CON INFECCION POR SARS COV 2”

TRABAJO DE INVESTIGACION CLINICO
PRESENTADO POR
DR. ENCISO OROZCO FRANCISCO JAVIER

PARA OBTENER EL GRADO DE ESPECIALISTA EN
GINECOLOGIA'Y OBSTETRICIA

HOSPITAL GENERAL DR. ENRIQUE CABRERA.

CICLO ACADEMICO
Marzo 2018 — Febrero 2022

DIRECTOR DE TESIS:
DR. JUAN CARLOS DE LA CERDA ANGELES

CIUDAD DE MEXICO -2022-



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



o
. ™
N} 00/’0 GOBIERNO DE LA
L B CIVUDAD DE MEXICO
v O
()

“Frecuencia de complicaciones maternas y neonatales en pacientes embarazadas
con infeccién por SARS CoV2”.

Autor: Dr. Enciso Orozco Francisco Javier

Vo. Bo.

Z
Dr. Jesis Reymundo Gonzalez Delmotte

Profesor Titular del Curso de Especializacion en Ginecologia y Obstetricia del
Hospital General Dr. Enrique Cabrera

Vo. Bo. o ONI00s

JORET AkIA 1y MLUDDE LA
on DU MEXNO

DIRECOION DI 1 2MAC 1ON

dica e Inves ga‘éi'dn“'."l “ MITHCA &

v iON

Directora de Formacion, Actualizaciéon
Secretaria de Salud de la Ciuddd de México



p— o
ok Qﬁo GOBIERNO DE LA
iy, © CIUDAD DE MEXICO
Yo o

/ J"'/': . o _//
i -~ 2 A

W

"\\ o _/':___-:--”' - / ' 2 s-os?
Dr:Jutin Carlos De Ta Cerda Argeles

’ . A
Director de tesis
Director General del Hospital de Especialidades Dr. Belisario
Dominguez Secretaria de Salud de la Ciudad de México



DEDICATORIAS Y AGRADECIMIENTOS

Agradezco a mi familia, el regalo mas grande que es la educacién, les agradezco
infinitamente, todo el apoyo, carifio y paciencia que me brindaron, por inculcarme el arte de
la medicina, y brindarme todas las herramientas para cumplir mis suefos, agradezco todo

lo que sacrificaron para que yo tuviera lo mejor. Estoy eternamente agradecido.

A mi padre: Francisco Enciso Roldan por ser mi mayor inspiracion, por ser el mejor maestro
en la vida, y en la medicina, pues sin tus ensefianzas no hubiera logrado llegar a la meta.

Papa eres el mejor maestro que la vida me regalo.

A mi madre: Francisca Teresa Orozco Anguiano por inculcarme los valores y brindarme
las mejores herramientas para lograr mis suefos, a ti mama te agradezco todo tu amor y

bendicion. Mama te amo, y siempre estaré en deuda contigo.

A mi esposa: Alma Esbendi Basilio Sanchez por ser mi mayor inspiracién, por motivar mis
pasos y caminar siempre a mi lado. Tus ojos son mi conjuro contra la mala jornada, Te
quiero por tu mirada que mira y siembra futuro.

A mi Hija: por iluminar mi vida, y ser el motivo principal de crecer y brindarte lo mejor.

A mis hermanas: Por ser mis cémplices y mi ejemplo de perseverancia, trabajo, esfuerzo
y estudio, por regalarme un abrazo y una sonrisa, y por no dejarme vencer. Gracias por
todo su apoyo, su amor, y comprension.

A mis amigos: Williams y Karla; No tengo palabras para agradecer todo lo que hicieron por

mi, sin esperar nada a cambio,

A todos ustedes mi amor y agradecimiento eterno.



iNDICE

VL
VIL.
VIIL.

RESUMEN

INTRODUCCION
MARCO TEORICO

PAGINA

1

N

2.1 Situacion de embarazadas y puérperas ante covid-19 en méxico 5

2.2 Virologia 7
2.3 Vias de transmision 11
2.4 Suceptibilidad fisiologica al COVID 19 13
2.5 Efectos de la infeccion viral en el Embarazo 15
2.6 Factores de riesgo de ingreso hospitalario con infeccion por
COVID-19 en el embarazo 18
2.7 Efectos de la infeccion viral por COVID 19 en el desarrollo fetal 20
2.8 Control prenatal 21
2.9 Cuadro clinico 23
2.10 Clasificacion clinica de la infeccion por COVID 19 25
2.11 Diagnostico 29
2.12 Hallazgos por Imagenologia 34
2.13 Atencion en urgencias a la paciente con sospecha de infeccion por
COVID-19 42
2.14 Manejo hospitalario de la paciente con COVID 19 45
2.15 Tratamiento de la gestante con criterios de ingreso 46
2.16 Resolucion osbtétrica 49
2.17 Lactancia materna 51
2.18 Vacunacion vs covid-19 y embarazo 55
2.19 Mortalidad materna 57
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 60
JUSTIFICACION 60
HIPOTESIS DE TRABAJO 62
OBJETIVO GENERAL 62
OBJETIVOS ESPECIFICOS 62
METODOLOGIA

8.1 Tipo de estudio 63
8.2 Poblacién de estudio 63
8.3 Muestra 63
8.4 Tipo de muestreo y estrategia de reclutamiento 64



XI.
XIL.
XIlL.
XIV.
XV.

8.5 Variables
8.6 Medicion e instrumentos de medicion
8.7 Analisis estadistico de los datos

PLAN GENERAL DE TRABAJO

IMPLICACIONES ETICAS

RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD
RESULTADOS

DISCUSION

CONCLUSION

BIBLIOGRAFIA

INDICE DE TABLAS

Tabla 1. Control prenatal

Tabla 2. Clasificacion clinica del COVId 19 segun la gravedad
Tabla 3. Q SOFA

Tabla 4. Escala SOFA (Sequential Organ Failure Assesment Score)
Tabla 5. Escala CURB 65

Tabla 6. Evolucién tomografia de la infeccion por SARS-CoV-2
Tabla 7. Co-RADS (COVID 19)

Tabla 8. Criterios de ingreso

Tabla 9. Criterio de ingreso a UCIA

Tabla 10. Seguimiento de la paciente covid 19

Tabla 11. Analisis de resultado de PCR

Tabla 12. Analisis de Obesidad

Tabla 13. Porcentaje de enfermedades hipertensivas

Tabla 14. Severidad clinica

Tabla 15. Ingreso a UCIA

Tabale 16. Porcentaje de mortalidad

Tabla 17. Resolucién del embarazo

Tabla 18. Parto pretérmino

Tabla 19. Ruptura de membranas

Tabla 20: Puntaje de apgar 1er minuto

Tabla 21. Puntaje de apgar a los 5 min

Tabla 22. Peso para edad gestacional.

INDICE DE FIGURAS

Figura 1. Taxonomia del coronavirus

Figura 2. Estructura del Genoma del SARS CoV-2

Figura 3. Replicacion del SARS CoV-2

Figura 4. Representacion esquematica de la respuesta inmune

64
67
67

67
68
68
69
78
83
84

22
26
28
28
29
37
39
44
49
54
69
70
71
72
73
74
75
75
76
76
77
78

©O© 00O,

Figura 5. Esquema de sitios anatémicos afectados por virus de SARS CoV 216

Figura 6. Patologia placentaria

18



Figuras 7. Diagnostico de laboratorio
Figura 8. Patrén radioldgico
Figura 9. Tomagrafia — CORADS

INDICE DE GRAFICAS

Grafica 1. Mortalidad materna por entidad estatal
Grafica 2. Control pretanal

Grafica 3. Alteracion en metabolismo de carbohidratos
Grafica 4. Manejo Avanzado de la via aérea

30
35
36

55
70
72
73






RESUMEN

Los datos epidemiologicos muestran que la susceptibilidad, morbilidad y mortalidad
de las mujeres embarazadas hacia las infecciones por virus aumenta
significativamente en comparacion con las no embarazadas. La respuesta
inflamatoria que se desencadena puede afectar el desarrollo del feto. Por esta
razén el objetivo es conocer la frecuencia de las complicaciones maternas y
neonatales en la mujer embarazada con infeccion por SARS-CoV-2 en el Hospital
General Enrique Cabrera.

Se realizd revision de expedientes de pacientes obstétricas con infeccion por
SARS- CoV-2 con prueba PCR positiva y/o criterios radiolégicos sugestivos de
COVID-19 atendidas en el Hospital Dr. Enrique Cabrera; se eliminaron aquellas con
datos incompletos en variables de interés.

Resultados: Se incluyeron a 72 pacientes embarazadas, en las cuales se obser que
el 48.61% no presentaban adecuado control prenatal, la complicacién mas
frecuente fue la neumonia severa en un 25% y moderada en 16.7%, la comorbilidad
mas frecuente asociada a peor pronéstico fue la obesidad en 47.2%, y la porcentaje
de mortalidad fue de 8.3%, donde el 100% de las pacientes contaban con una
comorbilidad.

Conclusiones: La pandemia por COVID-19 en mujeres embarazadas, representa
un reto de salud materno — fetal, se observé que la neumonia es la principal
complicacién asociada a infeccion por COVID 19, y la presencia de comorbilidades
maternas, aumenta el riesgo de mortalidad considerablemente.

Palabras clave: SARS-CoV-2, COVID-19, embarazo, mortalidad.



“FRECUENCIA DE COMPLICACIONES MATERNAS Y NEONATALES EN
PACIENTES EMBARAZADAS CON INFECCION POR SARS COV 2”

I. INTRODUCCION

En diciembre del 2019, un grupo de pacientes con neumonia severa de causa
desconocida, aislandose el nuevo coronavirus llamado 2019-nCoV, lo cual alerté a
los sistemas de salud a nivel mundial a través de la Organizacion Mundial de la
Salud, quien emitié declaratoria de pandemia en marzo del 2020. (Debido a que el
SARS-CoV-2 es un virus nuevo, no existe inmunidad grupal, lo que vuelve
vulnerable a toda la poblacion. En particular, las mujeres embarazadas son mas
susceptibles a las infecciones respiratorias y a padecer neumonias graves
consecutivas al estado de inmunosupresion por cambios adaptativos del embarazo
(elevacion del diafragma, aumento del consumo de oxigeno y edema de la mucosa
de la via respiratoria). Son poco tolerantes a los mecanismos compensadores de
hipoxia, lo que juega un papel importante en la mala evolucién clinica de la
infeccion. Los datos epidemioldgicos muestran que la susceptibilidad, morbilidad y
mortalidad de las mujeres embarazadas hacia las infecciones por virus aumenta
significativamente en comparacion con las no embarazadas. La respuesta
inflamatoria que se desencadena puede afectar el desarrollo del feto. Las mujeres
embarazadas son mas susceptibles a patégenos respiratorios, por lo que pueden
ser mas vulnerables al COVID-19.

El hospital general Enrique Cabrera Cosio forma parte de la red de hospitales
dirigidos por la secretaria de salud de la Ciudad de México, durante la emergencia
sanitaria se eligié para reconversion hospitalaria para atencion de pacientes
infectados por COVID 19, dentro del grupo de atencion de salud se encuentra las
mujeres embarazadas, en cualquier trimestre de la gestacion, para atencion
oportuna, o de complicaciones asociadas a SARS Cov2, la frecuencia de
complicaciones maternas y perinatales asi como mortalidad de SARS-CoV 2 en
mujeres mexicanas se ha estudiado poco, de ahi el objetivo de esta investigacion:
describir los factores asociados con los grados de severidad en pacientes
embarazadas mexicanas reportadas con infeccion por virus SARS-CoV-2,
reconocer la incidencia de neumonia severa en pacientes embarazadas
hospitalizadas en la unidad, reconocer las principales complicaciones maternas y
neonatales, definir el porcentaje de ingreso a unidad de cuidados intensivos, asi
como determinar la necesidad de intubacion endotraqueal, conocer el porcentaje
de mortalidad materna asociada a infeccion por COVID 19 o sus complicaciones en
el Hospital Dr. Enrique Cabrera Cosio.



El propdsito de dicha investigacidn es generar bases estadisticas, y generar lineas
de accién y prevencion que sean replicables en nuestro hospital con la finalidad de
disminuir las comorbilidades maternas y perinatales, asi como disminuir la
mortalidad materno — perinatal, asociada a infeccion por virus de COVID 19.



Il. MARCO TEORICO

En diciembre de 2019, un grupo de pacientes con neumonia de causa desconocida
fue vinculado a un mercado mayorista de productos del mar en Wuhan, China. Un
desconocido betacoronavirus se descubri6 mediante el uso de secuenciacion
imparcial en muestras de pacientes con neumonia. Se utilizaron células epiteliales
de las vias respiratorias humanas para aislar un nuevo coronavirus, llamado 2019-
nCoV, que formd otro clado dentro el subgénero sarbecovirus, subfamilia
Orthocoronavirinae. Diferente de ambos MERS-CoV y SARS-CoV. 2019-nCoV es
el séptimo miembro de la familia de coronavirus que infectan a los humanos. (Los
coronavirus son virus de ARN envueltos que se distribuyen ampliamente entre los
seres humanos, otros mamiferos y aves y que causan la respiracion enfermedades
mentales, entéricas, hepaticas y neuroldgicas. (Zhu et al 2020). Se conocen seis
especies de coronavirus capacez de causar enfermedades humanas. Cuatro virus,
229E, OC43, NL63 y HKU1, son prevalentes y tipicamente causan sintomas de
resfriado comun en individuos inmunocompetentes. Las otras dos cepas, el
coronavirus del sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV) y el coronavirus
del sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS-CoV), son de origen zoonético
y se han relacionado con algunas veces una enfermedad mortal. EI nuevo
coronavirus SARS-CoV-2 es la causa de un alto porcentaje de la poblacion mundial
infectada por lo cual la Organizacion Mundial de la Salud (OMS 2020) alert6 a los
paises con sistemas de salud para establecer una respuesta urgente. Asi mismo
las condiciones clinicas detectadas en pacientes infectados son bastante similares
a los observados durante pandemias anteriores, SARS-CoV en 2003 y MERS-
CoVA en 2012. (2)

La epidemia de COVID-19 fue declarada por la Organizacién Mundial de la Salud
como una Emergencia de Salud Publica de Importancia Internacional (ESPII), el 30
de enero de 2020. El 11 de marzo de 2020, la OMS declaré la actual epidemia de
COVID-19 como pandemia. El 28 de febrero, se confirmo el primer caso en México,
en un masculino de 35 afios de la Ciudad de México, que contaba con antecedente
de viaje a ltalia. El 11 de marzo, la OMS emite la declaratoria de pandemia. (3)

El Panorama Epidemiolégico Nacional en su ultimo reporte al 25 de enero de 2021,
con informacion del Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (SINAVE), a
través del Sistema de Vigilancia Epidemiolégica de Enfermedad Respiratoria Viral
(SISVER), se han reportado un millon 771 mil 740 casos confirmados de COVID-
19. De estos se han recuperado, un millén 335 mil, 876 pacientes. Las defunciones
registradas fueron de 150 mil 273 personas, con una letalidad acumulada de 8.4%.

3)



2.1 Situacion de embarazadas y puérperas ante covid-19 en México

De acuerdo al aviso epidemiologico emitido por el centro nacional de equidad de
género y salud reproductiva sobre el COVID 19 y embarazo, las mujeres
embarazadas y puérperas, son otro grupo de la poblacion que ha presentado la
enfermedad COVID-19 y sus consecuencias. Muchas de ellas han cursado la
enfermedad con cuadros relativamente leves y otro porcentaje menor, se ha
complicado causando incluso muertes maternas. De acuerdo con el SISVER
(Sistema de Vigilancia de Enfermedades Respiratorias) hasta el dia 31 de
diciembre del 2020, se registraron un total de 31,253 casos de mujeres
embarazadas y en puerperio con la infeccion por COVID-19. En lo que va del 2021
el 33.6% (10,504) de las pacientes sospechosas notificadas a SISVER, han dado
resultado positivo al virus SARSCoV-2; identificandose en este grupo, 203
defunciones maternas por COVID-19, lo que significa una letalidad del 1.93%. Las
entidades federativas con la razéon de muerte materna mas elevadas durante el
2020 son: Tabasco (28.9), Quintana roo (27.3), Baja California (26.1) y Sinaloa
(23.4). La Razdn de Mortalidad Materna para COVID-19 es de 10.5 x 100,000
recien nacidos vivos y representa el 21.7% de las muertes maternas reportadas a
la semana epidemioldgica 53 del 2020. (3)

En las tres primeras semanas epidemioldgicas del 2021, se han notificado un
acumulado de 46 defunciones por COVID-19, lo que representa el 56.1% de las
muertes maternas notificadas del 1 al 25 de enero del 2021. Estos datos nos
sugieren que las muertes maternas relacionadas con COVID-19, han ido en
incremento con relacién a las ultimas semanas epidemiologicas del 2020.

2.2 Virologia
Los coronavirus pertenece al orden-nidovirus, familia-coronaviridae, subfamilia-

coronavineae, que se dividieron a su vez en los géneros a, 3, Y y 6. Entre estos,
los géneros a y B de Coronavirus afectan principalmente a la poblacién humana.

Torovirinae

Order: Nidovirales HCoV-229€

Family: Coronaviridae {
HCoV-NL63

Coronavirinae - Genus: Alpha coronavirus {

HCoV-HKU1

, SARS-CoV
Lineage B
SARS-CoV-2

. ’ HCoV-0C43
Genus: Beta coronavirus Lineage A {

Lineage C— MERS-CoV
Lineage D

Genus: Gammacoronavirus

\. Genus: Deltacoronavirus

Figura 1. Taxonomia Coronavirinae. CoV: coronavirus; COVID-19: Enfermedad por coronavirus 2019; HCoV: coronavirus humanos; SARS: sindrome respiratorio agudo
severo; MERS: sindrome respiratorio de Oriente Medio.




El género a contiene HCoV-229E (coronavirus humano) y NL63, mientras que el
género B consta de HKU1, 229E, OC43, MERS-CoV, SARS-CoV Yy el ultimo brote
de SARS-CoV-2. tienen forma esférica o irregular, con un diametro aproximado de
80 a 160 nm. Su genoma esta constituido por RNA de cadena sencilla, con
polaridad positiva, y con una longitud aproximada de 30.000 ribonucleétidos. Es un
virus no segmentado y de ARN que varia de 26 a 32 kb. Poseen una capside de
simetria helicoidal, constituida por la proteina de nucleocapside (N). La proteina N
es la unica presente en la nucleocapside y se une al genoma viral en forma de
rosario; se cree que participa en la replicacion del material genético viral en la célula
y en el empaquetamiento del mismo en las particulas virales. Los coronavirus tienen
una envoltura lipidica con tres proteinas ancladas en ella, denominadas E
(envoltura), M (membrana) y S (del inglés, spike, o espicula), la cual le da al virién
(particula infecciosa) la apariencia de una corona, y es la proteina que media la
union al receptor y facilita su fusién con la membrana celular (figura 1). Las
funciones de las proteinas M y E aun no estan bien establecidas, pero se considera
que podrian participar en el ensamblaje y liberacién del virion. (Shangrong et al;

2020).

Spike
Protein

Membrane
Protein

Envelop
Protein

Nucleocapsid
Protein

RNA

fIGURA (2): Representacion esquematica del virus SARS-CoV-2 que muestra todos sus componentes,
incluido un ARN monocatenario, proteina envolvente, proteina nucleocapside, proteina espiga y proteina de
membrana. Diaz Castrillon J. Toro-Montoya A, SARS-CoV-2/COVID-19: The virus, the disease and the
pandemic. Medicina y laboratorio 2020;



La secuenciacién del genoma completo y su analisis filogénico indican que COVID-
19 (SARS-CoV-2) es un coronavirus perteneciente a la familia de los beta-
coronavirus. Esta es la tercera enfermedad por coronavirus zoonético conocido
después del SARS (sindrome respiratorio agudo grave) y MERS (sindrome
respiratorio del Este Medio), reportados en 2003 y 2015, respectivamente. Los
coronavirus son virus de ARN de cadena sencilla, pertenecen a la subfamilia
de Orthocoronavirinae que, como su nombre lo describe, cuenta con caracteristicos
picos “en forma de corona” en su superficie. Recientemente se confirmd que la
secuencia gendmica del coronavirus SARS-CoV-2 que se propago en Asia en 2003
y COVID-19 son homdlogas incluso en 79.5%, compartiendo principalmente el
receptor de entrada a las células; es decir, la enzima convertidora de angiontensina
2 (ACE2). Se han presentado muchas hipotesis que implican recombinacion,
convergencia y adaptacion para sugerir una probable via evolutiva para el COVID-
19, pero ninguna esta respaldada con evidencia directa. Los datos acerca del
origen o la localizacién del reservorio natural no se han identificado; sin embargo,
se identific6 un coronavirus de murciélago RaTG13 que comparte 96.2% de la
secuencia del genoma con el COVID-19, pero no se une al mismo receptor (ACE2).
La interaccion entre el virus y el hospedero es decisiva porque depende de la
condicion de salud del afectado. (Diaz et al 2020)

El origen de todas las alteraciones clinicas de los pacientes con infeccion por
SARS-CoV-2 se inicia con la unién de la glucoproteina S al receptor de la célula
huésped (enzima convertidora de angiotensina 2 [ECAZ2]). También interviene una
molécula activadora que facilita la invaginacion de la membrana para la endocitosis
de SARS-CoV-2 (proteasa celular transmembrana de serina tipo 2. La ECA 2 se
encuentra en el rindn, sistema cardiovascular, higado y tubo digestivo, sistema
nervioso central, testiculos y placenta. En el tejido adiposo se expresa, ademas
de la ACEZ2, la enzima dipeptidil peptidasa 4 (DPP-4), que se ha identificado como
receptor de MERS-CoV y que esta incrementada en la diabetes y obesidad;
participa favoreciendo el proceso inflamatorio al aumentar la actividad de los
linfocitos T y la secrecion de interleucinas. (Bonaventura et al, 2020).

Al llegar a la célula blanco, la proteina S se une al receptor en la célula, la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ECA2). La proteina S es clivada por una proteasa
celular (TMPRSS2), en dos subunidades, S1 y S2. La subunidad S1 contiene el
dominio de union al receptor (RBD, del inglés, Receptor Binding Domain), en tanto
que la subunidad S2 contiene el péptido para la fusidon a la membrana celular.
Luego de su entrada a la célula, mediante la formacion de un endosoma, el virus
es desenvuelto y el RNA viral es liberado al citoplasma, para iniciarse en los
ribosomas la traduccién de los genes ORF 1a y 1b en sus proteinas, las cuales
realizan la replicacién del genoma viral. Las proteinas estructurales codificadas



hacia el extremo 3' son traducidas a partir de mRNAs transcritos desde la hebra
de polaridad negativa que se forma durante la replicacion del genoma viral. Estas
proteinas estructurales son posteriormente ensambladas con el genoma viral, en
las membranas celulares internas del reticulo endoplasmatico y aparato de Golgi,
formandose las nuevas particulas virales. Finalmente, las vesiculas que contienen
los nuevos viriones se fusionan con la membrana celular para liberar los virus al
exterior de la célula, proceso llamado exocitosis. (Diaz et al 2020) (Figura 3)
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Figura 3 Ciclo de replicacién del virus. Aldo Bonaventura , Alessandra Vecchié, Lorenzo
Dagna, Kimberly Martinod , Dave L. Dixon, Benjamin W. Van Tassell, et al. Endothelial
dysfunction and immunothrombosis as key pathogenic mechanisms inCOVID-19. (2020)

El SARS-CoV-2 tiene la caracteristica de inducir respuestas aberrantes del
interferon, principalmente tardias, que ocasionan la pérdida de control viral en
fase temprana de la infeccion de hasta 48 h. La célula huésped sufre piroptosis,



que es un tipo de muerte celular programada, que se ve comunmente con los
virus citopaticos en donde la activacion de la caspasa 1 genera la liberacion de
patrones moleculares asociados con dafio, incluidos ATP, acidos nucleicos y
ASC (oligébmeros de proteina adaptadora tipo speck asociada a apoptosis con
dominio CARD). (8) A su vez, estos son reconocidos por las células epiteliales
vecinas, células endoteliales y macréfagos alveolares, o que desencadena la
generacion de citocinas y quimiocinas proinflamatorias (incluidas IL-6, IP-10,
proteina inflamatoria de macroéfagos 1a (MIP1a), MIP13 y MCP1). Estas
proteinas atraen monocitos, macrofagos y células T al sitio de la infeccion,
promoviendo mayor inflamacion (con la adicion de IFNy producido por las células
T) y estableciendo un circuito de retroalimentacion proinflamatoria que,
eventualmente, dafa la infraestructura pulmonar. La tormenta de citocinas
resultante circula a otros 6rganos, provocando dafio multiple. El reclutamiento
pulmonar de células inmunes de la sangre y la infiltracion de linfocitos en las vias
respiratorias que pueden explicar la linfopenia y el aumento de la relaciéon
neutrdéfilos-linfocitos observados en alrededor de 80% de los pacientes con
infeccion por SARS-CoV-2. (Bonaventura et al; 2020)
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Los linfocitos T CD4 + y T CD8 + en particular, juegan un papel antiviral
significativo al equilibrar el combate contra los patdégenos con riesgo de
autoinmunidad o inflamacién abrumadora. Los T CD4 + promueven la produccion
de anticuerpos especificos de virus mediante la activaciéon de células B, T-
dependientes. Los linfocitos T CD8 + son citotoxicos y pueden matar a las células
infectadas por virus; estos representan, aproximadamente, 80% del total de
células infiltrativas en el intersticio pulmonar y desempefan un papel vital en la
eliminacion de coronavirus en las células infectadas, induciendo lesiones
inmunologicas graves. Las células T cooperadoras producen citocinas
proinflamatorias a través de la via de senalizacion del factor NF-kB; asi, las
citocinas IL-17 reclutan monocitos y neutréfilos al sitio de infeccion con
inflamacion y activacion de cascadas de citocinas y quimiocinas posteriores,
como IL-1, IL-6, IL-8, IL-21, TNF-B y MCP-1. De memoria en SARS-CoV puede
persistir hasta por 11 afios después de la infeccion. (Diaz et al; 2020)

La participacion de células TH17 y TH1 que expresan TNFa y producen IL-17
tiene amplios efectos proinflamatorios porque inducen: a) produccién de citocinas
responsables de la granulopoyesis y el reclutamiento de neutréfilos o factor
estimulante de colonias de granulocitos (G-CSF), IL-1B, IL-6, TNFa (causan
sintomas inflamatorios sistémicos, incluida la fiebre); b) quimiocinas KC, MIP2A,
IL-8, IP10, MIP3A (atrayendo y reclutando infiltrados inmunes); y c)
metaloproteinasas de matriz (que participan en el dafo tisular y la remodelacion).
En los pacientes infectados, acompafiando a la respuesta descontrolada de
macroéfagos, hay una activacion patolégica de la trombina; por ello se observan
multiples episodios trombodticos que van desde isquemia periférica,
tromboembolismo pulmonar hasta coagulacion intravascular diseminada (CID).
(Bonaventura et al 2020) Podria estar asociada con una microtrombosis
pulmonar extensa en lugar de la CID que, generalmente, ocurre con el sindrome
de activacion de macrofago activado (SAM). (Figura 4).

Hay una serie de factores que influyen significativamente en la gravedad de
COVID-19 y sus tasas de mortalidad: la edad avanzada, y determinadas
comorbilidades: enfermedad cardiovascular, diabetes descompensada,
enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), hipertension, cancer,
situaciones de inmunosupresién. En las personas de edad avanzada, hay un
deterioro del sistema inmune, que se traduce en una capacidad disminuida para
controlar infecciones, pero paraddjicamente hay un estado basal proinflamatorio.
La capacidad de responder frente a nuevos antigenos se ve reducida, pero
también disminuye la funciéon de las células T reguladoras; Los macréfagos y
neutrofilos pierden capacidades defensivas, pero hay una derregulacion de los
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inflamasomas (complejos de multiproteinas que intervienen en la inflamacion y la
apoptosis). La linfopenia y el deterioro inmunitario en los ancianos dificultan
mucho su recuperacion de las situaciones de sepsis, y hay que considerar que,
adicionalmente, la propia infeccion por SARS-CoV-2 causa linfopenia. (13).

Hay que tener presente la importancia de los factores genéticos individuales en
el curso de la enfermedad; especialmente los polimorfismos en el receptor del
virus, que determinaran una mayor o menor afinidad y eficiencia de entrada del
virus en las células, y polimorfismos en el receptor para la parte constante de
inmunoglobulinas, que actuarian como anticuerpos facilitadores de la infeccion
(Castrijon et al; 2020).

Ademas la muerte esta asociada con enfermedades crénicas como hipertension
arterial sistemica, diabetes mellitus, asi como enfermedades vasculares, en México
ocurren en pacientes a una media de 40 a 59 afios. Segun la OMS México se
encuentra entre los lideres en el mundo en cuanto a enfermedades cronicas y
consecuente disfuncion endotelial. (OMS 2021)

Parece bastante evidente que el SARS-CoV-2 puede inducir disfuncién endotelial
como lo sugiere el aumento en la expresion de la enzima convertidora de
angiotensina humana tipo 2, un receptor necesario para la entrada del virus, quiza
las muertes ocurridas en México en edad mas joven en comparacion con otros
paises puede ser relacionado a la alta frecuencia de factores de riesgo vascular y
por consiguiente disfunsion endotelial. (Moreno et al; 2020)

2.3 Vias de transmision

Transmision por contacto y por goticulas: EIl SARS-CoV-2 puede transmitirse por
contacto directo, indirecto o estrecho con personas infectadas a través de las
secreciones contaminadas (por ejemplo, la saliva, las secreciones respiratorias o
las goticulas respiratorias) que se expulsan cuando una persona infectada tose,
estornuda, habla o canta. Las goticulas respiratorias tienen un diametro de cinco a
10 micrémetros (um); las gotas que tienen un diametro inferior a 5 ym se denominan
nucleos goticulares o aerosoles. La transmision por goticulas respiratorias puede
producirse cuando una persona esta en contacto estrecho (en un espacio no mayor
a un metro) con una persona infectada que presenta sintomas respiratorios (por
ejemplo, tos o estornudos) o que esta hablando o cantando; en estas
circunstancias, las goticulas respiratorias que contienen el virus pueden llegar a la
boca, la nariz o los ojos de una persona expuesta y esto podria causar una
infeccion.
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Transmision aérea: La transmision aérea se define como la propagacion de un
agente infeccioso causada por la diseminacion de nucleos goticulares (aerosoles)
que siguen siendo infectantes tras permanecer suspendidos en el aire por tiempos
prolongados y viajar distancias largas. Las caracteristicas fisicas del aire exhalado
y las corrientes han dado lugar a hipotesis sobre posibles mecanismos mediante
los cuales el SARS-CoV-2 podria transmitirse a través de aerosoles.(OMS 2020)
En esas teorias se propone que 1) determinadas goticulas respiratorias producen
aerosoles microscopicos (de menos de 5 ym) mediante evaporacion, y 2) al respirar
y hablar con normalidad se producen exhalaciones de aerosoles. Por consiguiente,
podria ocurrir que una persona expuesta inhalara aerosoles y se contagiara si estos
contienen una cantidad suficiente de virus como para infectar al hospedero.

En los estudios experimentales los aerosoles que contenian las muestras
infectantes se produjeron mediante nebulizadores de chorro de alta potencia en
condiciones de laboratorio controladas. En esos estudios se demostro la presencia
de ARN del SARS-CoV-2 en muestras de aire de un entorno en el que se produjeron
aerosoles; en un estudio hasta tres horas después de la exposicion y en otro, en el
que también se hallaron viriones viables capaces de replicarse, hasta 16 horas
después de la exposicion.

Transmision por fomites: Las secreciones respiratorias o las goticulas que las
personas infectadas expulsan pueden contaminar las superficies y los objetos, lo
que produce fomites (superficies contaminadas). En dichas superficies es posible
detectar mediante RCP-RT viriones del SARS-CoV-2 viables o ARN virico durante
periodos que van desde horas hasta dias, dependiendo del entorno, el ambiente
(incluidos factores como la temperatura y la humedad) y el tipo de superficie; es
posible detectar altas concentraciones de esas particulas especialmente en
establecimientos sanitarios en los que se presto asistencia a pacientes con COVID-
19. Por consiguiente, también es posible que el SARS-CoV-2 se transmita
indirectamente al tocar objetos contaminados con viriones procedentes de una
persona infectada (por ejemplo, los estetoscopios o los termdmetros) o superficies
en el entorno adyacente, y, posteriormente, tocarse la boca, la nariz o los ojos. .

Otras vias de transmision: También se ha detectado ARN del SARS-CoV-2 en otro
tipo de muestras bioldgicas, por ejemplo, en la orina y las heces de determinados
pacientes. Sin embargo, a la fecha no se han publicado informes relativos a la
transmision del SARS-CoV-2 por medio de heces u orina. En algunos estudios se
ha comunicado que se detectdé ARN del SARS-CoV-2 en plasma o en suero y que
los viriones pueden replicarse en glébulos sanguineos. Sin embargo, aun existen
dudas sobre la importancia que tiene la transmisién hematica y, ademas, las bajas
concentraciones viricas que se han registrado en plasma y suero indican que es
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posible que el riesgo de que se produzca transmision por esta via sea bajo. (OMS
2020)

Actualmente no hay datos cientificos que apunten a que las embarazadas
infectadas puedan transmitir el SARS-CoV-2 por via maternofilial a sus fetos,
aunque la informacion disponible sigue siendo limitada. Recientemente la OMS
publicé una resefia cientifica relativa a la lactancia materna y la COVID-19. En
dicha resefa se aclara que en algunas muestras de leche materna de madres
infectadas por el SARS-CoV-2 se han encontrado fragmentos de ARN virico
mediante la realizacion de pruebas de RCP-RT; sin embargo, en los estudios en
los que se examind si era posible aislar el virus se determiné que en las muestras
no habia viriones viables. Para que se produjera transmision maternofilial del
SARS-CoV-2 seria necesario que en la leche materna existieran viriones capaces
de replicarse e infectar y que, ademas, consiguieran llegar a los 6érganos blanco y
superar el sistema inmunitario de los nifos.

2.4 Susceptibilidad fisiologica a COVID 19

Durante el embarazo y debido principalmente a los altos niveles hormonales de los
estrégenos y progesterona existen diversos cambios fisiologicos que condicionan
a mas susceptibilidad a los patogenos respiratorios, y urinarios principalmente.

La rinitis gestacional, debida a estrégenos la hiperemia mediada por la nasofaringe,
por lo general afecta a una quinta parte de mujeres sanas al final del embarazo y
da como resultado una marcada congestion nasal y rinorrea; estas caracteristicas
pueden enmascarar la sintomas corizales de COVID-19. La dificultad para respirar
ocurre en el 18% de pacientes con COVID-19. Sin embargo, la disnea fisiologica
por aumento demandas de oxigeno materno desde la altura, metabolismo
acelerado, anemia gestacional, y el consumo de oxigeno fetal es comun en el
embarazo y debe distinguirse de la disnea patoldgica. (Whitty 2020)

Ademas, los volumenes pulmonares se encuentran alterados: la capacidad residual
funcional, los volumenes espiratorios finales y residuales disminuyen
constantemente desde el principio embarazo debido a férula diafragmatica inducida
por el utero gravido, lo que resulta en reduccion de la capacidad pulmonar total y
una incapacidad para eliminar las secreciones pulmonares con eficacia. Esto es
importante, ya que la neumonia por COVID-19 progresa de un dafio focal a un dafio
difuso y bilateral, debido a una consolidacion del parenquima pulmonar, que
predisponen a una respiracion hipoxémica y a una falla respiratoria en el embarazo.
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El sistema inmune materno esta preparado para defender la invasion de patégenos

extrafios, las células inmunes innatas, como las células NK 'y monocitos, responden
mas frecuentemente a los desafios virales, pero en algunas etapas del embarazo
las respuestas inmunes adaptativas estan reguladas negativamente por la
disminucion del numero de células T y B. Existen multiples teorias inmunolégicas
durante la gestacion que durante el paso del tiempo han sido cuestionadas por
multiples estudios, actualmente se cree que la embarazada presenta tres fases
inmunoldgicas distintas caracterizadas por procesos biolégicos diferentes,
asociados a la etapa por la cual cursa la gestacion, durante la implantacion y la
placentacioén (primer trimestre) se requiere un entorno inflamatorio para asegurar la
fijacion del embrion al epitelio y la reparacion adecuada del epitelio uterino y la
eliminacion de los residuos celulares. De este modo, el primer trimestre del
embarazo es una fase proinflamatoria. La segunda fase inmunoldgica del embarazo
es, en muchos sentidos, el momento éptimo para la madre. Este es un periodo de
rapido crecimiento y desarrollo del feto. La madre, la placenta y el feto son
simbiodticos, y la caracteristica inmunologica predominante es la induccion de un
estado antiinflamatorio. (Janice-Mitchell et al; 2016)

Inflamacién Crecimiento Inflamacién
TH1 TH2

[] Inflamacién

Figura 4): Representacién del tipo de respuesta inmune por trimestre de gestacién. Janice e. Whitty,
md | Mitchell p. Dombrowski, md; Enfermedades respiratorias durante la gestacion.
Medicina materno fetal, creasy and Resnik 2016. Capitulo 58. Pag. 1043 — 1050.

Durante la ultima fase inmunoldgica del embarazo, el feto ha completado su
formacién; todos los érganos son funcionales y, en dUltima instancia, estan
adaptados a la vida postnatal. El parto se caracteriza por una afluencia de células
inmunitarias al miometrio para promover el recrudecimiento de un proceso
inflamatorio. Este entorno proinflamatorio promueve la activacion decidual, el
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cambio cervicouterino y las contracciones uterinas, lo que facilita la expulsion del
feto y el posterior rechazo de la placenta.

Los linfocitos regulan la inmunidad y la inflamacion. Las citocinas de tipo Th1 son
microbicida y proinflamatorio y incluyen principalmente interferén- g (IFN-g),
interleucina (IL) 1a, IL-1b, IL-6 y IL-12. Por el contrario, las citocinas de tipo
Th2 son antiinflamatorios y comprenden IL-4, IL-10, IL-13 y factor de crecimiento
transformante tipo b (TGF-b ). En el embarazo la atenuacién en mediada por
células inmunidad de las células Th1 debido al cambio inmunolégico a un entorno
dominante Th2 contribuyendo la susceptibilidad materna a patégenos como virus.
Los pacientes con SARS mostraron preferencia en la activacion de la inmunidad
Th1, lo que resulta en la marcada elevacion de citocinas proinflamatorias (IFN g,
IL-1b, IL-6 e IL-12) durante al menos 2 semanas después del inicio de la
enfermedad, que conduce a un dafo pulmonar extenso. Por lo que es prosible que
el cuadro clinico, la gravedad de la infeccion, las complicaciones maternas y/o
fetales, asi como las secuelas, dependan del trimestre de gestacion. Sin embargo
aun falta evaluar dicha informacion. (Rasmussen et al; 2020)

2.5 Efectos de la infeccion viral en la mujer embarazada

Sistema respiratorio: El virus se replica y se genera una respuesta inflamatoria
pulmonar, se liberancitocinas proinflamatorias de las células tanto del epitelio
respiratorio como endoteliales, provocando vasodilatacién, aumento del exudad
alveolar e intersicial; el paciente presenta tos seca y disnea secundarias a la
dificultad del intercamvio gaseoso, situacion que condiciona insuficiencia
respiratoria aguda hipoxémica (tipo 1). Cuando los neumocitos tipo | y Il se
destruyen, el epitelio alveolar inicia una fase de regeneracion, sobre todo de los
neumocitos tipo Il con sus respectivos receptores ECAIl, provocando neumonia
grave y sindrome respiratorio agudo severo. (Diriba et al; 2020)

Sistema cardiovascular: puede presentarse dolor toracico, arritmias, y derrame
pericardico. El endotelio tiene receptores ECA I, cuendo el virus se disemina via
hematica causa dano endotelial. Existe riesgo de insuficiencia venosa profunda y
tromboemboliapulmonar.

Sistema Hematologico: La inflamacion genera fiebre a través de la prostaglandina
E2, produccion y generacion de reactantes de fase aguda como la PCR vy ferritina
(aumentadas). Los linfocitos no son infectados, pero si destruidos, esto condiciona
linfopenia. Se ha descrito aumento de DHL en paciente con neumonia por COVID
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19. La disfuncion endotelial con activacion de la cascada de coagulacion
incremente el riesgo de trombosis.

Sistema nefrourinario. Mediante la afeccion del virus a los receptores ECA Il a nivel
renal, ya sea por via directa o por mediadores inflamatorios, se origina falla renal
aguda con elevacion de creatinina, proteinuria, albuminuria y disminucion de la tasa
de filtrado glomerular.

Sistema digestivo. Una de las manifestaciones clinicas en los pacientes con
COVID-19 es la gastroenteritis. Existen receptores ECA Il en los enterocitos del
intestino delgado que son células diana del virus SARS CoV 2 condicionando
diarrea.

£

N

5%

A

Figura (5): Esquema de principales sitios anatdmicos afectados por virus de SARS CoV 2.

Shangrong Fan, Shaomei Yan, Xiaoping Liu, Ping Liu, Lei Huang, Suhua Wang' Human
Coronavirus Infections and Pregnancy. Maternal-Fetal Medicine (2021)
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Sistema nervioso. Se ha reportado anosmia en pacientes con COVID-19.
Posiblemente al inhalar el virus se tiene contacto con las terminaciones nerviosas
del bulbo olfatorio y se genera una respuesta inflamatoria y dafio local. Una teoria
es que el virus se puede diseminar por via transneuronal provocando edema
cerebral y encefalitis. Existe la probabilidad de que el virus pueda llegar al bulbo
raquideo. (Shangrong et al; 2020)

PLACENTA: En un estudio realizado por la universidad de Northwestern, Chicago
quienes analizaron histologicamente placentas obtenidas de pacientes con
sindrome respiratorio agudo secundario a infeccion por SARS CoV 2 moderado a
grave, se encontro que eran significativamente mas propensos a mostrar
arteriopatia decidual (aterosis y necrosis fibrinoide de los vasos maternos,
hipertrofia mural de arteriolas de membrana), al menos una caracteristica de
malperfusion vascular materna dentro de los cuales se encontraba: (infartos
vellosos periféricos, maduracion vellositoria acelerada, trombos intervellositaria),
dentro del grupo de estudio se encontro una muerte fetal intrauterina en el cual se
demostro edema velloso y hematoma retroplacentario. Estos hallazgo reflejan un
estado sistémico inflamatorio o hipercoagulable influyendo en la fisiologia
placentaria, como anomalias en la oxigenacién dentro del espacio intervelloso
asociado con resultados perinatales adversos como son: oligohidramnios,
restriccion del crecimiento intrauterino, parto pretérmino y muerte fetal. (Shanes. Et
al, 2020). Algunas gestantes COVID-19 desarrollan preeclampsia, lo cual también
podria tener relacion con el estado proinflamatorio causado por el virus. Andrade et
al, relacionaron una actividad elevada de IFN tipo | con el desarrollo de
preeclampsia en pacientes con LES. Sus hallazgos sugieren que el IFN-a elevado
puede contribuir a la patogénesis de la preeclampsia en algunas mujeres con lupus
al sensibilizar el endotelio vascular materno a los efectos antiangiogénicos de
niveles incluso normales de sFlt1, asi como al inhibir la transcripcion del VEGF
proangiogénico. (Shanes, Et al. 2020). Otras causas de inflamacién como la
infeccion del tracto urinario y la enfermedad periodontal durante el embarazo
también se han asociado con un mayor riesgo de preeclampsia. (Figura 6)

Si bien los cambios histologicos de malperfusion vascular materna asociados a
COVID 19 no pueden ser determinados, como el SARS CoV 2 es un virus que
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parece generar inflamacion crénica en particular villitis cronica ya documentada en
otras infecciones virales como citomegalovirus.

Figura 6: Patologia placentaria. A. Arteriola materna con aterosis y necrosis fibrinoide (x 20). B, Foco pequefio
de vellosidades fetales con vellosidades linfociticas (x 20). C, trombo intervelloso que muestra lineas de Zahn
(% 5). D, vellosidades fetales con corangiosis y edema. Elisheva D. Shanes & Jeffery A. Goldstein, MD, Ph.
2020, Patologia placentaria en COVID-19. Am J Clin Pathol 2020;

2.6 Factores de riesgo de ingreso hospitalario con infecciéon por COVID-19 en
el embarazo

Los factores de riesgo que parecen estar asociados tanto con la infeccién como con
la admision hospital con COVID-19 incluyen:
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e TenerunIMC de 25kg/ m 2 o mas

e Comorbilidad antes del embarazo, como diabetes preexistente e
hipertension crénica

e Edad materna 35 afios o mas

e Vivir en areas u hogares con mayores privaciones socioecondmicas (datos
no especificos al embarazo).

e Ademas de estos, el riesgo de infectarse con el SARS-CoV-2 es mayor en
las personas. que estan mas expuestos, por ejemplo, los que trabajan en el
sector de la salud u otros ocupaciones.

En el (PregCOV-19 Living Systematic Review 2020), las estimaciones de
asociacion fueron: para la edad de 35 afios y mas, OR 1,78 (IC del 95%: 1,25-2,55);
para un IMC de 30 kg / m 2 y superior, OR 2,38 (IC del 95% 1,67-3,39); para la
hipertension cronica, OR 2,0 (IC del 95%: 1,14-3,48); y para la diabetes
preexistente, OR 2,51 (IC del 95%: 1,31 a 4,80).

La universidad de Harvard realizo un estudio de cohorte en el Hospital de
Massachusetts en el cual se evalua el impacto de SARS CoV 2 en la poblacion
hispana y no hispana, observando que mas del 60% de todas las mujeres
embarazadas hospitalizadas eran de etnia Hispana, a pesar de solo representar el
18% de la poblacion total del estudio. Si bien es un estudio realizado en otro
contexto cultural, econémico y de acceso a la salud, refleja un riesgo aumentado
de infeccion e impacto a la salud y el embarazo, convirtiendo a nuestras
embarazadas como poblacién vulnerable a infeccién por SARS COV 2 y sus
complicaciones maternas, fetales, perinatales y neonatales. (Goldfarb et al. 2020)

Ademas la muerte esta asociada con enfermedades crénicas como hipertension
arterial sistemica, diabetes mellitus, asi como enfermedades vasculares, en México
ocurren en pacientes a una media de 40 a 59 afios. Segun la OMS México se
encuentra entre los lideres en el mundo en cuanto a enfermedades cronicas y
consecuente disfuncion endotelial.

Parece bastante evidente que el SARS-CoV-2 puede inducir disfuncién endotelial
como lo sugiere el aumento en la expresion de la enzima convertidora de
angiotensina humana tipo 2, un receptor necesario para la entrada del virus, quiza
las muertes ocurridas en México en edad mas joven en comparacion con otros
paises puede ser relacionado a la alta frecuencia de factores de riesgo vascular y
por consiguiente disfunsion endotelial. (Alvarado et al 2020)

Se ha encontrado una tasa de infeccion por SARS-CoV-2 significativamente mas
alta entre las mujeres hispanas en comparacién con las no hispanas, en un estudio
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realizado por la Universidad de columbia, donde se encontro que un 59 % de
positividad en dicha poblacion, con una edad materna con una media de 18 anos,
asi mismo con mayor comorbilidades como HAS, Enfermedad hipertensiva
inducida por el embarazo, diabetes pregestacional, diabetes gestacional, y asma.
dentro de los factores de riesgo mas importantes se encontraron nievel
socioecondémico bajo, hacinamiento.

2.7 Efectos de la infeccidn viral por COVID 19 en el desarrollo fetal

El COVID-19 materno sintomatico se asocia con una mayor probabilidad de parto
prematuro iatrogénico.

Aparte del parto prematuro, no hay evidencia de que la infeccion por COVID-19
tenga una efecto adverso sobre el feto o sobre los resultados neonatales. (Wood et
al, 2020) Se ha considerado que el feto no posee un sistema inmune efectivo. Su
defensa ante las infecciones esta determinada por las barreras (placenta,
membranas ovulares y liquido amnidtico ) que impiden el paso de gérmenes y la
inmunidad pasiva (inmunoglobulinas IgG, cuyo paso transplacentario es activo , con
concentraciones proporcionales a la edad gestacional, las cuales en recién nacidos
pre términos son menores confiriéndole una mayor susceptibilidad a infecciones
virales y bacteriana. Las infecciones virales pueden llevar consigo reacciones
inflamatorias que modifican la histologia, desarrollo y funcion placentaria (6) Se
conoce que la aparicion de inflamacion materna como resultado de un virus, puede
afectar varios aspectos del desarrollo del cerebro fetal y puede conducir a unaamplia
gama de disfunciones neuronales y fenotipos conductuales que se presentan mas
adelante en la vida posnatal. El sintoma mas comun en el inicio de la infeccién por
COVID-19 fue la fiebre, que podria estar asociada con un trastorno por déficit de
atencion-hiperactividad en la descendencia. (Telefus et al; 2020)

Es conocido que la infeccion y la inflamacién intrauterinas son contribuyentes
importantes al parto prematuro debido al aumento de la expresion de citocinas
inflamatorias (TNF-a e IL-1) y quimiocinas, el aumento de la actividad de las
proteasas (MMP-8 y MMP-9), la disolucién de cementos celulares como la
fibronectina y la apoptosis.

Hata el momento no ha habido evidencia hasta la fecha de que la restriccion del
crecimiento fetal (RCIU) sea una consecuencia de COVID-19. Los resultados de
dos grandes registros de COVID-19 en embarazos encontraron que el numero de
recién nacidos pequenos para la edad gestacional fue comparable al histérico y
datos contemporaneos del Reino Unido y Estados Unidos;
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Para los bebés nacidos de mujeres con COVID-19, los resultados generales son
positivos, con mas del 95% de los recién nacidos incluidos en la Revision
sistematica de vida (PregCOV-19; 2020) reportados como nacidos en buena
condicion. Un gran estudio de Nueva York también informé resultados neonatales
tranquilizadores durante la pandemia. De 1481 nacimientos en total, 116 (8%)
mujeres (dando a luz a 120 recién nacidos) dio positivo por SARS-CoV-2. Los 120
recién nacidos fueron evaluados a las 24 horas de vida y ninguno fueron positivos
para SARS-CoV-2. De 79 recién nacidos que tuvieron una reaccion en cadena de
la polimerasa para SARS-CoV-2 a los 5-7 dias de edad (tasa de seguimiento del
66%), todas dieron negativo; 72 recién nacidos se les dio seguimiento a los 14 dias
de edad y, nuevamente, ninguno fue positivo. Ninguno de los recién nacidos tenia
signos de COVID-19.

El COVID-19 materno sintomatico se asocia con un aumento de riesgo
principalmente por parto prematuro iatrogénico. El parto prematuro es una causa
importante de mortalidad perinatal, morbilidad a corto y largo plazo. La revision
sistematica PregCOV-19 estimod el riesgo de parto prematuro en aproximadamente
el 17%. La mayoria de estos prematuros
los partos (94%) fueron iatrogénicos y se realizaron para mejorar la oxigenacion
materna. Comparado con un histérico cohorte de mujeres embarazadas sin SARS-
CoV-2, mujeres embarazadas con sintomas
COVID-19 tenian mas probabilidades de dar a luz antes de las 32 semanas de
gestacion (OR 3,98, 95% IC 1,48-10,70) y antes de las 37 semanas de gestacion
(ORa 1,87; IC 95% 1,23-2,85)

El parto prematuro, la rotura prematura de membranas y el sufrimiento fetal
intrauterino se han considerado potenciales complicaciones de la infeccion
materna por COVID-19, posiblemente causada por hipoxemia materna aunque se
necesita mas investigacion para confirmar una relacién causal. (Wood et al, 2020)
Las tasas de cesareas son mucho mas altas que en la poblacion general, en parte
iatrogénica debido a la inseguridad de los obstetras.

2.8 CONTROL PRENATAL

La consulta prenatal ha contribuido a disminuir la mortalidad materna y las
complicaciones prenatales, tanto asi que se considera actualmente una actividad
esencial para la paciente embarazada. Sin embargo, ante la pandemia actual de
COVID-19 es necesario redisefiar el control prenatal y elaborar nuevas estrategias
a fin de disminuir los riesgos, tanto para la paciente como para el personal de salud.
Si bien algunas organizaciones han planteado la limitacion de la consulta solo a
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pacientes de alto riesgo obstétrico y diferir a las de bajo riesgo durante el periodo
que dure la cuarentena, es una realidad que en muchos paises no existe un tiempo
establecido para el final de la misma.

Presencial: Evaluacién completa y plan de manejo. Signos vitales,
estudios de laboratorio y ultrasonido, prueba rapida de VIH/sifilis.
Evaluacion inicial del riesgo.

1
6-8 semanas

2 Contacto remoto: Evaluacién continua de riesgos, informacién sobre
10-13.6 semanas  signos de alarma y cuidados para un embarazo saludable.

3 Contacto remoto: Evaluacion continua de riesgos, asesoria
16-18 semanas anticonceptiva.
Presencial: Signos Vvitales, palpacién de fondo uterino, frecuencia
cardiaca fetal, estudios de laboratorio y ultrasonido, cuando proceda y

4

24 semanas . L. A ; :
sea posible; evaluacién continua de riesgos. Plan de seguridad.

5 Contacto remoto: Evaluacion continua de riesgos, asesoria
28 semanas anticonceptiva.
6 Contacto remoto: A menos de que existan factores de riesgo para

hipertension en el embarazo, restriccion en el crecimiento intrauterino
32 semanas . . . . "
u otras alteraciones que se hubieran identificado previamente.

7 Presencial: Signos vitales, palpacién de fondo uterino, frecuencia
36 semanas cardiaca fetal, evaluacion continua de riesgos, asesoria anticonceptiva.
Presencial: Signos vitales, palpacién de fondo uterino, frecuencia

8 cardiaca fetal, estudios de laboratorio y ultrasonido, cuando proceda y

sea posible, prueba rapida de VIH/sifilis; evaluacién continua de riesgos,
38-40.6 semanas

asesoria anticonceptiva. Plan de nacimiento. Refrendar datos de

alarma nercencidn de mavimientne fetalec

Tabla 1: Manejo ideal de control prenatal ideal, asi como actividades a realizar durante cada visita
acorde a semanas de gestacion. Lineamiento para la prevencién y mitigacion de COVID-19 en la
atencion del embarazo, parto, puerperio y de la persona recién nacida. Julio 2020. Gob Méx.

Diversas organizaciones, como la OMS, OPS, RCOG, ACOG han planteado que
la consulta prenatal debe mantenerse en forma regular a pesar de la pandemia
para prevenir complicaciones perinatales y muerte materna.

El conocimiento acerca de las vias de transmision, tiempos de latencia, e
infectividad de SARS-CoV-2/COVID-19, evolucionan y cambian cada dia. Todo el
personal de salud incluyendo a los que realizan ultrasonido obstétrico y
ginecoldgico, estan en riesgo de contactar con el virus y ser nosotros mismos un
vector de transmision. (Wang et al; 2020) han reportado un 3.4% de contagio en
ecografistas. No es posible eliminar el riesgo, pero si disminuirlo siguiendo de
manera precisa ciertas recomendaciones.

En relacion a la infeccién, se pueden identificar tres grupos de pacientes
embarazadas: 1) Asintomaticas no portadoras (84.6%); 2) Asintomaticas
portadoras (13.5%); 3) Sintomaticas y Portadoras (1.9%). Las pacientes
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asintomaticas portadoras pueden estar en las primeras etapas clinicas de la
infeccion y posteriormente, desarrollar sintomas o mantenerse sin sintomatologia
y ser portadoras del virus. La identificacion de personas SARS-CoV-2/ COVID-19
positivas, se basa en el registro de la temperatura corporal y en la honestidad en
las respuestas de las pacientes al referir su sintomatologia clinica. (Clinic
Barcelona; 2020).

Lo primero que se debe entender ante una paciente asintomatica es que puede ser
portadora del virus y alli se fundamenta las medidas a establecer en dos lineas de
atencion, segun el tipo de evaluacion:

Consulta Prenatal: pacientes de bajo riesgo, se sugiere reducir el numero de
consultas al minimo necesario, basadas en ftrimestres y etapas claves de
evaluacién de riesgo y despistajes.

Realizar solo los estudios que sean necesarios:

En una mujer sana el ultrasonido entre las 18-24 semanas de gestacion es el mas
importante, ya que ofrece mejor evaluacion de las estructuras fetales. El estudio
del primer trimestre puede ser obviado durante la pandemia, ya que no proporciona
informacion completa sobre la anatomia fetal. El tamizaje de defectos
cromosomicos se puede realizar con marcadores séricos maternos o en casos de
riesgo, con la medicion de DNA fetal en sangre materna.

Si la evaluacién es normal a las 18-24 semanas, no es recomendable en poblacion
de bajo riesgo realizar otro estudio. En caso de tener factores de alerta o por
condiciones clinicas de la madre, se deben realizar las evaluaciones de ultrasonido
necesarias, ya que la salud de la paciente y del feto son prioridad. No se debe
limitar el numero de examenes en embarazadas con factores de riesgo, sin
embargo, se debe evitar procedimientos invasivos.

2.9 Cuadro clinico de la gestante con infeccion por COVID 19

El periodo de incubacion habitual es de 4 a 6 dias, pero puede variar entre 2 'y 14

dias. La mayoria de las mujeres embarazadas que estan infectadas con SARS-
CoV-2 seran asintomaticas: el PregCOV-19 Living Systematic Review informa
sobre la deteccion universal en el embarazo encontraron que un 74% estimado (IC
del 95%: 51-93) de las mujeres eran asintomaticas, mientras que otra el estudio
de los EE. UU. informd que el 86% de las mujeres que fueron admitidas en trabajo
de parto y que dieron positivo para SARS-CoV-2 fueron asintomaticos.
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La mayoria de las mujeres sintomaticas experimentan solo sintomas leves o
moderados parecidos a los de un resfriado. La revision sistematica PregCOV-19
ha incluido hasta ahora a mas de 64000 mujeres embarazadas en todo el mundo
con COVID-19 sospechado o confirmado (notificado antes del 29 de noviembre de
2020). En esto revision, los sintomas mas comunes de COVID-19 en mujeres
embarazadas fueron tos (41%) vy fiebre (40%). Los sintomas menos frecuentes
fueron disnea (21%), mialgia (19%), pérdida del sentido del gusto (14%) y diarrea
(8%). Las alteraciones analiticas mas comunes incluyen: leucopenia (sobretodo a
expensas de linfopenia, presente en un 35% de gestantes), elevacion de proteina
C reactiva (presente en 50% de gestantes), hipertransaminasemia y proteinuria.
(Telefus et al; 2020)

Aproximadamente un 15% evolucionan a formas graves. El 4% de gestantes
infectadas puede requerir ingreso en unidad de cuidados intensivos y un 3%
ventilacion invasiva. Parece que la gestacion se asocia a un mayor riesgo de
infeccion severa respecto la poblacion no gestante, especialmente en el tercer
trimestre y cuando se asocian los siguientes factores de riesgo: edad materna
avanzada, IMC elevado, hipertension cronica y diabetes pregestacional. Otras
comorbilidades a tener en cuenta son: enfermedades cardiopulmonares, renales
estadios llI-IV, inmunosupresion (trasplantadas, infeccion VIH < 350 CD4,
tratamientos inmunosupresores o tratamiento con corticoides equivalentes a > 20
mg prednisona durante > 2 semanas). Se consideran marcadores analiticos de
severidad y con valor prondstico la LDH, ferritina, troponina-l y dimero-D. Las
formas graves de COVID-19 pueden presentarse como un cuadro de
“‘preeclampsia-like”, con una presentacion clinica y analitica muy similar a una
preeclampsia grave. Para el diagnéstico diferencial, la determinacion de los factores
angiogénicos (ratio sFlt-1/PIGF) puede ser de utilidad. Debe tenerse en cuenta que
las pacientes con infeccion por COVID-19 pueden presentar un rapido deterioro
clinico. La identificacion temprana de aquellos casos con manifestaciones graves
permite la realizacion de tratamientos de soporte optimizados de manera inmediata
y un ingreso (o derivacion) seguro y rapido a la unidad de cuidados
intermedios/intensivos. Se utilizaran la escala de gravedad CURB-65 y la escala de
ingreso en UCI ATS/IDSA como herramienta de ayuda en la decision inicial de
hospitalizacién y como apoyo al criterio clinico. Las formas graves presentan como
complicaciones neumonia grave, sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA),
enfermedad tromboembodlica, sobreinfeccion respiratoria bacteriana, alteraciones
cardiacas, encefalitis, sepsis y shock séptico. Puede usarse la escala SOFA
(Sepsis-related, Organ Failure Assessment) para la valoracion de la gravedad de la
sepsis.
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2.10 Clasificacion clinica de la infeccién por COVID 19

Es importante clasificar el estado clinico de la paciente, si es asintomatica o
sintomatica, para dar tratamiento adecuado, asi como vigilancia del desarrollo de
los sintomas. La infeccion por COVID-19 puede ser asintomatica hasta en el 75%
de gestantes. [Ahotoy et al; 2020]. En una revision sistematica, el 7% de las
personas embarazadas sometidas a pruebas de deteccion universal de COVID-19
dieron positivo, y el 73 % de estas personas eran asintomaticas; las personas
embarazadas tenian mas probabilidades de ser asintomaticas que las personas no
embarazadas en edad reproductiva con COVID-19. En otra revision sistematica, el
95% (IC del 95%: 45-100%) de las infecciones por COVID-19 en embarazadas
fueron asintomaticas y el 59% (IC del 95%: 49-68%) permanecieron asintomaticas
durante el seguimiento.

Cuando aparecen los sintomas se deben clasificar de acuerdo con la gravedad de
la sintomatologia. Los signos y sintomas que presentan las pacientes embarazadas
con COVID-19 son similares al resto de pacientes. Los sintomas mas comunes son
los parecidos a un resfriado comun leve-moderado, dentro de los que se encuentran
tos, fiebre y disnea. A nivel de hallazgos de laboratorio, los mas comunes son
linfopenia y PCR elevada.

En un informe de los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades
(CDC) COVID-19 Response Pregnancy and Infant Linked Outcomes Team que
incluyé a mas de 23,000 personas embarazadas y mas de 386,000 mujeres no
embarazadas en edad reproductiva con infeccion sintomatica del SARS-CoV-2
confirmada por laboratorio. la frecuencia de los sintomas mas comunes en cada
grupo fue:

o Tos: embarazadas 50,3 % (no embarazadas 51,3 %)
Dolor de cabeza: embarazadas 42,7 % (no embarazadas 54,9 %)
Dolores musculares: embarazadas 36,7 % (no embarazadas 45,2 %)
Fiebre: embarazadas 32,0 % (no embarazadas 39,3 %)
Dolor de garganta: embarazadas 28,4 % (no embarazadas 34,6%)
Dificultad para respirar: embarazadas 25,9 %(no embarazadas 24,8 %)
Nueva pérdida del gusto u olfato: embarazadas 21,5 % (no embarazadas
24,8 %).

O O O O O O

Cuando aparecen los sintomas, la infeccion se puede clasificar segun la gravedad
de la sintomatologia respiratoria en leve, moderada y severa (Tabla 2) La mayoria
de casos sintomaticos durante la gestacion presentan una infeccion leve (85%). Los
sintomas mas frecuentes en la gestacion son fiebre (40%) y tos (39%). Sintomas
menos frecuentes son mialgias, disnea, anosmia, expectoracion, cefalea y diarrea.

25



Las alteraciones analiticas mas comunes incluyen: leucopenia (sobretodo a
expensas de linfopenia, presente en un 35% de gestantes), elevacion de proteina
C reactiva (presente en 50% de gestantes), hipertransaminasemia y proteinuria.

Tabla 2. Clasificacion clinica del COVID-19 segun la gravedad
INFECCION LEVE

o Cuadro de vias respiratorias altas (tos, odinofagia, rinorrea), asociados o
no a sintomas inespecificos (fiebre, mialgias), con PCR < 7 mg/dL,
linfocitos = 1000 cells/mm3, LDH y ferritina normal). Escala CURB-65=0.

INFECCION MODERADA

o Neumonia leve: Confirmada con radiografia de térax (infiltrado intersticial
uni o bilateral) y sin signos de gravedad. SaO2 aire ambiente 292%. No
necesidad de vasopresores ni asistencia ventilatoria. Escala CURB-65 <1.

o Alteraciones analiticas: PCR > 7mg/d|, linfocitos < 1000 cels/mm3, ferritina
> 400ng/mL, y LDH> 300 U/L.

INFECCION GRAVE

o Neumonia grave: Fallo de 21 6rgano o SaO2 aire ambiente <90% o
frecuencia respiratoria de 230. Necesidad de vasopresores.

o Distrés respiratorio: presencia de hallazgos clinicos o radiolégicos
sugestivos (disnea, tiraje intercostal, uso de musculatura respiratoria
accesoria, infiltrados bilaterales en radiografia de térax) junto a la
evidencia de déficit de oxigenacion arterial:

e SiPa02 no disponible: indice de SatO2/FiO2 < 315
e Si Pa02 disponible: PaO2/FiO2 < 300

+ Leve: PaO2/FiO2 200-300

*  Moderado: PaO2/FiO2 200-100

« Grave: PaO2/FiO2 <100

o Sepsis: disfuncion organica y que puede ser identificada como un cambio
agudo en la escala SOFA >2 puntos. Un quick SOFA (qSOFA) con 2 de
las siguientes 3 variables clinicas puede identificar a pacientes graves:
Glasgow <13, Presion sistdlica <100 mmHg y frecuencia respiratoria de
>22/min.

o Shock séptico: Hipotension arterial que persiste tras volumen de
resucitacion y que requiere vasopresores para mantener PAM 265 mmHg
y lactato 22mmol/L (18 mg/dL) en ausencia de hipovolemia.

o Enfermedad tromboembdlica

o Otras complicaciones: sobreinfeccion respiratoria bacteriana, alteraciones
cardiacas, encefalitis.

Fuente: Protocolo : Coronavirus (COVID 19) y Gestacion, Protocols Medicina
Maternofetal Hospital Clinic- Hospital Sant Joan De Déu- Universitat De
Barcelona actualizacion 08/03/2021
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También se han descrito otros sintomas relacionados con distintos 6rganos y
sistemas:

Neurolégicos: en un estudio con 214 pacientes ingresados en un hospital
de Wuhan, el 36% tenian sintomas neurolégicos: mareo (17%), alteracién
del nivel de conciencia (7%), accidente cerebrovascular (2,8%), ataxia
(0,5%), epilepsia (0,5%) y neuralgia (2,3%). También se han descritos casos
de sindrome de Guillain-Barré [XU Z et al; 2020].

Cardiolégicos: la enfermedad puede presentarse con sintomas relacionados
en el fallo cardiaco o el dafio miocardico agudo, incluso en ausencia de
fiebre y sintomas respiratorios.

Oftalmolégicos: en una serie de 534 pacientes confirmados en Wuhan se
detectaron en 20,9% ojo seco, 12,7% vision borrosa, 11,8% sensacion de
cuerpo extrafo y 4,7% congestion conjuntival (el 0,5% la presentaron como
primer sintoma) [Lechien et al; 2020].

Otorrinolaringoldgicos: los sintomas mas frecuentes son dolor facial,
obstruccién nasal, disfuncion olfatoria y del gusto. La frecuencia con la que
presentan la hiposmia-anosmia y la hipogeusia-disgeusia estan descritas
entre el 5% y el 65% de los casos segun las series, siendo en muchos casos
el primer sintoma [43]. La pérdida de gusto y olfato fueron los sintomas que
mejor predijeron la enfermedad, entre los referidos por los casos con
sospecha de COVID-19 que utilizaron una aplicacion de movil de uso
masivo en Reino Unido y EEUU. En los resultados preliminares de la
encuesta de seroprevalencia en Espafia, con una prevalencia general de
5% (1C95% 4,7-5,4), la prevalencia de las personas que habian tenido
anosmia fue 43,3% (1C95% 39,9-46,8) [Haehner et al; 2020].

Dermatolégicos: se han observado manifestaciones muy variadas, desde
erupciones tipo rash (principalmente en el tronco), erupciones urticarianas
vesiculosas similares a varicela o purpura. En los dedos de manos y pies
lesiones acro-cianéticas parcheadas, de pequefio tamafo, a veces
confluentes y en ocasiones con ampollas. Estas lesiones son similares a la
perniosis (sabafones) y aparecen con mas frecuencia en nifios vy
adolescentes sin otros sintomas.

Hematolodgico: se describen mayor incidencia de fendmenos trombéticos
asociados a los casos de COVID-19 que se manifiestan como infarto
cerebral, isquemia cardiaca, muerte subita, embolismos, trombosis venosa
profunda. También una mayor incidencia de sangrados.
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Escala obstétrica modificada qSOFA

También se refiere en la literatura consultada en torno al manejo de COVID-19, para la valoracién de mujeres embarazadas,
siendo su principal ventaja que requiere de instrumentos diagndsticos menos especializados y puede incorporarse en atencién
comunitaria y primer nivel de atencién.

P~ PUNTOS ]

El estado mental

Presion arterial sistélica (mmHg) >90 <90 dizsinons :
" " " " S . = = - puntuacién >2 se asocia
Frecuencia respiratoria <25 respiraciones/min >25 respiraciones/min | .on un incremento
Alerta No alerta significativo de la
Estado mental alterado morbilidad en las

mujeres embarazadas
Fuente: Greer O, et al (2019) Sepsis: Precision-Based Medicine for Pregnancy and Puerperium. Int. J. Mol. Sci 2019.

Escala SOFA (Sequential Organ Failure Assessment Score) >2

VARIABLES PUNTOS

Pa0,/Fi0; 0 <400 <300 <2?eoslpic::::r‘i’c?y° <100, con apoyo respiratorio
Sa0,/FiO; 221-301 142-220 67-141 <67

Plaguetas <150,000/mm? <100,000/mm? <50,000/mm? <20,000/mm?
Bilirrubinas 1.2-1.9 (mg/dL) 2-5.9 (mg/dL) 6-11.9 (mg/dL) >12 (mg/dL)

Dopaminal<5i/Ke/min, Dopamina 5-15p/Kg/min, o Dopamina >15p/Kg/min, o

o
Hipotensién PAM <70mmHg . . Epinefrina <0.1p/Kg/min, o Epinefrina >0.1p/Kg/min, o
Dobutarr;::is(;:ualqmer Norepinefrina<0.1p/Kg/min Norepinefrina>0.1pu/Kg/min
Escala Glasgow 13-14 10-12 6-9 <6
Creatinina sérica 3.5-4.9 >5
(mg/dL) AL N gasto urinario <500 (ml/d) gasto urinario <200 (ml/d)

Fuente: IMSS (2018) Guia de Préctica Clinica Prevencién, Diagnéstico y Tratamiento de la Sepsis Materna. México.

Tabla 3: Escala obstétrica modificada gSOFA, Tabla 4: Escala sofa (Sequential Organ Failure Assessment Score) > 2
IMSS (2018) Guia de practica clinica prevencion, diagndstico y tratamiento de la sepsis materna.
México

Debe tenerse en cuenta que las pacientes con infeccion por COVID-19 pueden
presentar un rapido deterioro clinico. La identificacion temprana de aquellos
casos con manifestaciones graves permite la realizacion de tratamientos de
soporte optimizados de manera inmediata y un ingreso (o derivacion) seguro y
rapido a la unidad de cuidados intermedios/intensivos. Se utilizaran la escala de
gravedad CURB-65 (Tabla 2) y la escala de ingreso en UCI ATS/IDSA (Tabla 3)
como herramienta de ayuda en la decision inicial de hospitalizacion y como apoyo
al criterio clinico.
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Escala CURB-65

Es la escala mas referida en la literatura consultada en torno al manejo de COVID-19, considerando la valoracion a poblacion
en general, asi como en mujeres embarazadas, incluido el “Lineamiento Técnico Abordaje del paciente con infeccion por
COVID-19 en el periodo perinatal”, del Instituto Nacional de Perinatologia (INPER, 2020).

n Confusion aguda

B urea>19mg/dl Cada item punta 1.
n >30 respiraciones/min Se recomienda ingreso hospitalario
“ Presion sistolica <90mmHg o diastélica <60mmHg sies>1

m Edad >65 afios

Fuente: Instituto Nacional de Perinatologia (2020)

Tabla 5: Escala de CURB-65; Instituto Nacional de Perinatologia (2020)

2.11 Diagnéstico

En la fase actual de la pandemia se debe considerar caso de infeccion cualquier
embarazada con un cuadro clinico de infeccion respiratoria aguda. Es
fundamental la deteccion precoz de casos sospechosos de COVID-19 para hacer
el diagnostico en estadio inicial, indicar el aislamiento inmediato, y hacer
deteccion de contactos.

El diagnéstico de la infeccion aguda se realiza mediante test microbioldgicos
(PCR de muestra respiratoria o test rapido de antigeno). En casos con clinica
compatible el test rapido de antigeno unicamente se utilizara para casos con
sintomatologia < 5 dias ya que después pierde sensibilidad. Independientemente
de si ha realizado test de Antigeno o no, en caso de ingreso de una paciente con
sintomatologia compatible, deberemos realizar una PCR urgente.

e En casos con clinica compatible y un test negativo de antigeno se debe
confirmar siempre con una PCR.

e En casos con elevada sospecha clinica y PCR también negativa se debe
repetir la PCR nasofaringea a las 48 h.

e En casos graves con sintomas del tracto respiratorio inferior y PCR
nasofaringea negativa se debe considerar obtener muestra para PCR de
esputo, aspirado endotraqueal o lavado bronquealveolar.

Los tests seroldgicos pueden ayudar a confirmar la infeccion y a definir el periodo
de contagiosidad. Una IgG positiva indica ausencia de contagiosidad durante los
3 meses posteriores a la infeccion. En funcién de la clinica y de los resultados de
laboratorio, se clasifican los casos de la siguiente forma:
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e Caso sospechoso: Caso de infeccidon respiratoria aguda que cursa con
cuadro clinico compatible de COVID-19, pendiente de obtener el resultado
de la PCR. (OMS 2020)

e Cas confirmado: o Caso con clinicay PCR o test antigénico positivo. o Caso
asintomatico con PCR o test antigénico positivo e IgG negativa o no
practicada. o Caso que cumple criterios clinicos, con PCR o test antigénico
negativo y resultado IgM positivo por serologia de alto rendimento (no tests
rapidos) o immunocromatografia (en este caso es necesario descartar un
falso positivo de la IgM).

o Caso probable: caso de infeccién respiratoria aguda grave diagnosticado
por criterio clinico y radiolégico compatible de COVID-19 con PCR o test
antigénico negativo y vinculo epidemioldgico con caso confirmado ya sea
en el ambito de un centro cerrado o en el ambito familiar, o caso
sospechoso con PCR no concluyente.

e Caso descartado: caso sospechoso con PCR negativa, y sin alta sospecha
clinica ni vinculo epidemioldgico con un caso confirmado.

e Caso con infeccién resuelta: o Caso que ha tenido sintomas compatibles
con COVID-19 mas de 14 dias antes de la fecha de la toma de la muestra
para un diagnostico seroldgico, que no se haya practicado PCR o con PCR
negativa en el momento actual y que esté asintomatico y con resultado
positivo de infeccion pasada (IgM negativa y IgG positiva). o Caso
asintomatico con serologia IgG positiva, independientemente del resultado
de la PCR. (Clinic Barcelona 2020)
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A continuacién se describiran las pruebas existentes para el diagnéstico de
laboratorio de la infeccion por SARSCoV-2, la cual no difiere esencialmente del de
otros virus (Figura 7). Las técnicas de analisis directo buscan el cultivo e
identificacion del virus, o la deteccion de componentes especificos (antigenos y
secuencias del genoma), en muestras del enfermo. Las técnicas de analisis
indirectos se basan en la deteccién de los anticuerpos especificos que el individuo
infectado produce en respuesta a la presencia en su medio interno de los
antigenos virales.

Pruebas moleculares de deteccion del SARS-CoV-2

qRT-PCR: es el método de Reacciéon en Cadena de la Polimerasa, precedido por
transcripcion reversa y realizado en tiempo real. Es considerado el estandar de oro
para el diagnéstico virolégico de la COVID-19. El método consiste en la extraccion
del ARN viral de la muestra biolégica a evaluar, realizando posteriormente una
transcripcion reversa de este ARN y una PCR, a menudo en un proceso de un solo
paso. En la reaccion se incorpora una sonda nucleétidica que tiene unida un
fluordforo, que esta apagado, por interaccion con otra molécula, que lo apaga
mientras la sonda no hibrida con el producto amplificado, pero al hibridar, el
fluoréforo se libera de la interaccion con la molécula que lo apaga y emite
fluorescencia, Cuando la emisién de fluorescencia que alcanza un umbral, a
medida que se acumula el producto amplificado en cada ciclo de la PCR, lo cual
puede ser detectado por un rayo laser. El equipo reporta el ciclo de la PCR en que
se empez0 a detectar la sefal fluorescente. Un menor ciclo de inicio de emisién de
sefial significa una mayor carga viral. (Sethuraman et al; 2020)

Diferentes regiones del genoma han sido usadas como blanco para la amplificacién
del genoma del SARS-CoV-2; en general los equipos de deteccién molecular
incorporan al menos dos de ellas. La PCR disefiada en la regién de la proteina de
Envoltura parece poseer la mayor sensibilidad. Se analiza ademas la presencia de
un ARN humano (generalmente ribonucleasa P), que deberia arrojar un resultado
positivo, independientemente de la presencia o no del ARN viral, que representa
un control que garantiza la integridad de la muestra analizada.

RT-LAMP: Otro método de deteccién molecular del ARN viral es la amplificacion
isotérmica mediada por bucle (Loop-Mediated Isothermal Ampilification). Como su
nombre lo indica y a diferencia de la PCR, esta amplificacion se realiza a una
temperatura fija, lo cual simplifica y acorta el tiempo del procedimiento, ademas no
se necesita termocicladores. En un estudio de desarrollo de RT-LAMP para
COVID-19, el ensayo mostr6 una sensibilidad de 89,9% al ser comprado con la
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técnica de gqRT-PCR; las muestras que no pudieron ser detectadas presentaban
una baja carga viral, por debajo de 60 copias/pl. (Sethuraman et al; 2020)

PRUEBAS BASADAS EN INMUNOENSAYOS

Pruebas de deteccion de anticuerpos: la deteccion de anticuerpos especificos en
diversos fluidos bioldgicos del paciente es un procedimiento comun para evaluar
si un paciente padece (o padecid) una infeccion por un microorganismo
patdgeno.(25) Esta forma de deteccion de infecciones se llama deteccion indirecta
porque durante el proceso no se busca material especifico del patégeno sino los
anticuerpos contra el patogeno producidos por el paciente. En el caso de la
infeccion por el SARS-CoV-2, los anticuerpos se detectan en el suero del paciente
a partir de la primera semana después de inicio de los sintomas y su deteccion
puede ser Util para confirmar casos de COVID-19, evaluar exposicion al virus en
personal de la salud y estudios epidemioldgicos. La mayoria de los
inmunoensayos que detectan anticuerpos contra el SARS- CoV-2 estan disefiados
para evaluar la presencia de anticuerpos contra la nucleoproteina, que es la mas
abundante del virus, o en su defecto, los anticuerpos contra la proteina de la espiga
que media la fijacion a la células.

La deteccidn de anticuerpos contra el SARS-CoV-2, con las pruebas actuales, no
implica inmunidad contra la reinfeccion. En el caso de buscar la determinacion de
anticuerpos protectores, sinénimos de inmunidad, la proteina blanco seria la
proteina de la espiga, ya que contra ella es que estan dirigidos estos anticuerpos
neutralizantes. Es importante notar que en estas primeras generaciones de
ensayos de deteccion de anticuerpos pueden presentarse con cierta frecuencia,
resultados falsos positivos originados por reacciones cruzadas con anticuerpos
dirigidos contra otros coronavirus, o por altos niveles de factor reumatoideo. Por lo
que recientemente, los CDC de Estados Unidos de América sugirieron el uso de un
ensayo secuencial u ortogonal, para maximizar la especificidad de las pruebas en
poblaciones de baja prevalencia de COVID-19. En este caso, a la muestra positiva
por un ensayo serologico, se le haria una segunda prueba de deteccion de
anticuerpos distinta, para descartar un posible falso positivo.(Liv Y et al; 2020)

Pruebas inmunocromatograficas: también llamadas pruebas rapidas, de
extenso uso en paises en vias de desarrollo por su bajo costo, como herramienta
para el diagnostico de gran variedad de infecciones por patégenos bacterianos,
virales, parasitarios y fungicos. Se basan en la formacion de un inmunocomplejo
entre antigenos marcados con oro coloidal y anticuerpos del paciente en una fase
solida (tira de nitrocelulosa) que es visualizado como una banda oscura cuando
la prueba es positiva. La ausencia de la banda oscura en la tira de nitrocelulosa
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después de realizada la prueba es indicativo de la ausencia de anticuerpos
especificos.

En la actualidad, se encuentran disponibles una gran variedad de pruebas
rapidas sobre todo de origen chino que detectan anticuerpos tipo IgM y IgG
especificos contra el SARS-CoV-226. También hay pruebas rapidas que
detectan en cambio anticuerpos totales contra el virus, pero son menos
comunes.(31) Su sensibilidad y especificidad es muy variable , desde menos de
20% de sensibilidad vs qRT-PCR (29) hasta 95% dependiendo de la prueba y del
tiempo pasado desde el inicio de los sintomas. Generalmente estas pruebas
tienen sensibilidad y especificidad promedio, un poco inferior a los ensayos
ELISA einmunoquimioluminiscencia.

ELISA: las pruebas de ELISA (Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay) para la
evaluacion de anticuerpos contra el SARS-CoV-2 en muestras séricas pueden
presentar un mejor desempenio en términos de sensibilidad y especificidad en
comparacion con las pruebas rapidas, pero tienen varios detalles que limitan su
uso: son mas laboriosas y demoran mas tiempo en arrojar un resultado que las
pruebas rapidas y se necesitan equipos especiales para la lectura de los
resultados. Sin embargo, una ventaja importante de este tipo de ensayos
inmunoenzimaticos es la posibilidad de cuantificacion de los niveles de
anticuerpos especificos en las muestras analizadas, algo que es imposible
mediante las pruebas rapidas. La cuantificacion de los niveles de anticuerpos
contra el SARS-CoV-2 es util por varios motivos, por ejemplo, se sabe existe una
relacion entre niveles elevados de anticuerpos especificos y progreso a gravedad
en pacientes con COVID-19 hospitalizados. (Konton et al; 2020)

Inmunoquimioluminiscencia (CLIA): Algunos de estos ensayos han mostrado
poseer sensibilidad y especificidad superior a todas las demas pruebas de
deteccion de anticuerpos anti SARS-CoV-2. Los ensayos CLIA generalmente son
similares en su configuracion a los de ELISA, pero a diferencia de estos ultimos,
se utiliza un sustrato que se transforma en un producto que emite luz visible al
ser procesado por la enzima conjugada en los reactivos del equipo. Esto es uno
de los factores que les proporciona una sensibilidad mayor que las pruebas que
evaluan un cambio de color del sustrato. Ademas, la mayoria de estos ensayos
son automatizados lo que permite una mejor reproducibilidad de los resultados y
menor tiempo de procesamiento que los ELISA.(6) Como desventajas tenemos
que su costo es mayor que los ELISA, debido a que generalmente estas pruebas
se procesan en equipos automatizados que a su vez consumen gran cantidad de
reactivos y otros consumibles.
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Pruebas de deteccion de antigenos virales: la mayoria de estas pruebas se
presentan en un formato similar  a las pruebas rapidas inmunocromatograficas
de anticuerpos, pero a diferencia de estos, detectan antigenos de las particulas
virales del SARS-CoV-2 en muestras respiratorias de los pacientes. Al igual que
la gRT- PCR, este tipo de pruebas permite una deteccion directa de la infeccion,
sin embargo, la sensibilidad de ellas  es considerablemente menor (50%- 80%
vs qRT-PCR) que los ensayos moleculares como la qRT-PCR. Su ventaja
principal es su bajo costo y rapidez en la obtencion de resultados. Su mejor
desempefio sucede en la primera semana desde el inicio de los sintomas.

Estos ensayos tienen normalmente una buena especificidad por tanto generan
pocos falsos positivos, pero debido a las fallas que presentan en la sensibilidad,
un resultado negativo en este tipo de prueba deberia confirmarse con qRT-PCR.

Uso durante la gestacion: La embarazada y su feto representan una poblacion
de alto riesgo durante la actual pandemia de SARS-CoV-2.(39) Segun la
evidencia cientifica disponible, el manejo clinico de las gestantes con COVID-19
es de soporte, y no considera grandes diferencias respecto a la poblacion
general; se cree que las mujeres embarazadas podrian tener un mayor riesgo de
enfermedad en comparacion con la poblacion general, debido a los cambios
fisiolégicos propios de la gestacion. (Sethuraman et al; 2020)

En embarazadas sintomaticas o con alta sospecha de COVID-19 se deberia
realizar qRT-PCR para deteccion de SARS-CoV-2 tomando muestras de hisopado
nasofaringeo o faringeo. Una prueba rapida de Ag, podria emplearse si no esta
disponible la gRT-PCR, pero debe tomarse en cuenta las limitaciones de
sensibilidad de esta prueba. (Konton et al; 2020) Las pruebas serolégicas de
deteccion de anticuerpos, no son una herramienta efectiva en este tipo de
situaciones, donde se necesita un diagndstico rapido, debido a su limitada
sensibilidad en la primera semana de inicio de los sintomas, por tanto un
resultado negativo durante esta etapa no descarta la infeccion.

2.12 Hallazgos por Imagenologia

RADIOGRAFIA DE TORAX: presencia de alteraciones compatibles y sugestivas
de COVID-19 (8,9):
e Opacidad focal (claro aumento de densidad de margenes algo definidos,
aunque menos que un nodulo).
e Tenue opacidad focal (claro aumento de densidad de
margenes algo definidos, aunque menos que un nodulo, pero
menos evidente).
e Tenue aumento de densidad difuso (caracteristicas similares
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a la tenue opacidad focal pero mas extensa, de dificultosa
delimitacion).

e Patron intersticial focal o difuso (imagenes lineales con refuerzo
peribronquial).

e Patron alveolo-intersticial focal o difuso (combinacion de opacidad focal
y/o tenue opacidad focal y patron

e intersticial focal o difuso). (Imagen 1)

Figura 8. Radiografia de Térax que muestra patron alveolo-intersticial difuso:
Infiltrados multilobares con condensaciones bilaterales de distribucion
periférica. Fuente: Nishuly Y, Arenal J, Infeccién por SARS- CoV-2 (COVID 19)
y sus hallazgos por imagen, Agosto 2020, Revista de la Facultad de Medicina
de la UNAM

INFORME RADIOLOGICO EN PACIENTE AFECTADA DE COVID-19:

e Altamente Sugestivo de Confirmacion: afectacién uni o bilateral con lesiones
de todo tipo y predominio en periferia.

e Sospechoso y de Alta Probabilidad: menor cantidad de lesiones, pero todas
en la periferia.

o No concluyente: ya sea por el aspecto, localizacion o la sutileza de las
anomalias, no se asegura la existencia de infeccion, ya que existen otros
agentes patdgenos e incluso otras entidades no infecciosas que podrian dar
el mismo patron.

e No sugestivo: el tipo de hallazgos no sugiere infeccion por COVID-19. 5.
Normal: sin hallazgos relevantes. El paciente podria no tener la enfermedad
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o que su infeccion por COVID-19 no se haya manifestado aun
radioldgicamente. (Nishely et al; 2020)

Tomografia de torax

La tomografia de térax es el principal método diagnostico radioloégico para COVID
19, debido a su alta sensibilidad detectando alteraciones en todas las pacientes
afectadas. Las investigaciones aseguran que puede realizarse con seguridad
durante el embarazo, teniendo en cuenta que la exposicion del feto a radiaciones
es poca dado que tiene una radiacion de 0.01- 0.66 mGy [35]. El rendimiento de la
TAC en COVID-19 ha sido reportado en diferentes series, con un reciente
metaanalisis demostrando valores de sensibilidad 95% y especificidad 37%. Los
valores predictivos positivo 92% y negativo 42% para la infeccion asumiendo una
probabilidad pre-test en la poblacién de un 85% (Muiioz-Jarillo, et al 2020).

Los hallazgos pulmonares encontrados con mayor frecuencia en la tomografia
computarizada de térax fueron opacidades en vidrio deslustrado (77%),
compromiso pulmonar posterior (73%), compromiso multilobar (72%), bilateral
afectacion pulmonar (69%), distribucion periférica (68%) y consolidacion (41%) [38].
En el reporte de Shi et al, se refiere que la TAC de térax se realizado a 9
embarazadas y mostraron hallazgos tipicos de multiples sombras irregulares en
vidrio esmerilado a nivel pulmonar [35]. (Figura 9ay 9b)

Imagen 9a.Tomografia de térax simple Imagen 9b. Tomografia de torax
con ventana para pulmén en corte axial, simple con ventana para pulmén en
donde se observa el tipico patron en corte axial, donde se observa patron
vidrio despulido de distribucion periférica en empedrado (flecha amarilla)

por COVID-19 (flechas azules)

Fuente: Nishuly Y, Arenal J, Infeccién por SARS- CoV-2 (COVID 19) y sus
hallazgos por imagen, Agosto 2020, Revista de la Facultad de Medicina de la
UNAM
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Se han se distinguido estadios y patrones por TAC acorde a los cambios durante la
evolucion y la recuperacion de la infeccion por SARS-CoV-2 (Tabla 5)[62].

Tabla 6. Evolucién tomografia de la infeccién por SARS-CoV-2

El patrén en vidrio despulido fue el principal hallazgo
radiolégico, subpleural en los l6bulos inferiores, unilateral o
bilaterales

Estadio | De 0 a 4
1 dias

Se observo un patrén de empedrado en 53% de los
Estadio | De 5 a 8 | pacientes. En este estadio se agrava la infeccion y se
2 dias extiende bilateral, multilobar con patréon difuso en vidrio
despulido, empedrado o patrén de consolidacion

Estadio | De 9 a | Se observa un patron de consolidacion en 91% de los
3 13 dias | pacientes. El area afectada crece lentamente

Resolucion gradual de la consolidacion en el 75% de los
pacientes. Sin presencia de empedrado, pero puede
observarse patron de vidrio despulido extenso. El periodo de
absorcion se extiende hasta 26 dias desde el inicio de los
sintomas

Fuente: Nishuly Y, Arenal J, Infeccion por SARS- CoV-2 (COVID 19) y sus
hallazgos por imagen, Agosto 2020, Revista de la Facultad de Medicina de la
UNAM

Estadio | > 14
4 dias

La Sociedad Britanica de Radiologia Toracica (BSTI, por sus siglas en inglés) ha
establecido un sistema estandarizado que clasifica los hallazgos tomograficos por
COVID-19 en: Estudio normal, clasica o probable COVID-19 (patron predominante
bilateral, basal, en empedrado, consolidacion periférica, halo reverso, patron
perilobular); Indeterminado para COVID-19 (patrén en vidrio deslustrado no
periférico, complejo, unilateral); No-COVID-19 (neumonia lobar, cavitacion, patrén
de arbol en gemacioén, linfadenopatia, efusién, otros patrones); asi como valorar su
distribucion: bilateral, unilateral, parcheada, difusa, lobar, no lobar y se extensién
<25%, 26-50%, 51-75% y >75%. [Nishuly et al; 2020]

De igual forma en un consenso de reporte de los hallazgos por tomografia en
COVID-19 realizado por la Sociedad Radiolégica de Norte América avalada por la
Sociedad de Radiologia Toracica y el Colegio Americano de Radiologia se
establecen 4 categorias para el reporte de hallazgos por imagen potencialmente
atribuibles a COVID-19.
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1. Caracteristicas tipicas: Son aquellas reportadas en la literatura mas
frecuente y especificamente vistas en neumonia COVID-19. Los principales
diagnosticos diferenciales incluyen: neumonias virales, especialmente
influenza y patrones de dafio agudo del pulmén, particularmente neumonia
organizada, incluso toxicidad por drogas y enfermedad del tejido conectivo
o idiopatica.

2. Caracteristicas indeterminadas: Son aquellas que han sido reportadas en
COVID-19, pero no son suficientemente especificas para llegar a un
diagnostico relativamente confiable. Un ejemplo puede ser un patron difuso
en vidrio despulido sin una clara distribucién. Este hallazgo es comun en
neumonia por COVID-19, pero ocurre en una amplia variedad de
enfermedades, tales como: neumonitis aguda por hipersensibilidad,
infeccion por Pneumocystis, hemorragia alveolar difusa, que son dificiles de
distinguir por imagen.

3. Caracteristicas atipicas: Son las reportadas de forma poco comun o que
no ocurren en COVID-19, mas tipicas que otras enfermedades, como
consolidacion lobar o consolidacion segmentaria en la neumonia
bacteriana, cavitacion para neumonia necrotizante, y opacidades en arbol
de gemacion con nodulos centrolobulillares, como puede ocurrir en una
variedad de infecciones adquiridas en la comunidad y aspiracion.

4. Negativo para neumonia: Implica que no hay anormalidades
parenquimatosas que pueden ser atribuidas a infecciones.
Especificamente, que el patron en vidrio despulido o consolidacion estén
ausentes. Es importante que puede no haber hallazgos por TC en una
infeccion temprana por SARS-CoV-2. (Murioz-Jarillo, et al 2020).

La Sociedad Radiolégica Holandesa desarroll6 el CO-RADS (de su nombre en
inglés COVID-19 Reporting and Data System), el cual establece la probabilidad de
afeccién pulmonar por SARS-CoV-2. Esta escala se debe usar en pacientes con
sintomas de moderados a severos. Establece 7 categorias (Tabla 7). Para la
construccion de este sistema se utilizaron 105 TC de pacientes analizados por 8
observadores independientes, demostrando un buen rendimiento para predecir la
presencia de COVID-19 en pacientes con sintomas moderados a severos (Prokop
et al. 2020).
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Tabla 7. CO-RADS (COVID 19)

CO- No La técnica fue insuficiente para establecer un
RADS 0 interpretable puntaje

CO- Sospecha muy Estudio normal o no infeccioso

RADS 1 baja

CO- Sospecha baja  Hallazgos tipicos de otra infecciéon pero no COVID-
RADS 2 19

CO- Dudoso Caracteristicas compatibles con COVID 19 pero
RADS 3 también con otras enfermedades

CO- Alta sospecha  Hallazgos sospechosos de COVID 19

RADS 4

CO- Muy alta Hallazgos tipicos para COVID 19

RADS 5 sospecha

CO- Confirmado RT-PCR positiva para COVID 19

RADS 6

Fuente: Prokop M, Van Everdingen W, Van Rees Vellinga T, et al. CO-RADS:
A Categorical CT Assessment Scheme for Patients Suspected of Having
COVID-19 Definition and Evaluation.

(Yang R et al. 2020) desarrollaron un score de severidad (Chest CT severity score)
para diferenciar casos leves de severos basado en la extension del dafio pulmonar
por COVID-19. Para esto, dividieron los 18 segmentos pulmonares en 20 regiones,
asignando a cada una de estas un puntaje segun el area comprometida: O puntos
si no existian opacidades presentes, 1 punto para un compromiso menor a 50%, y
2 puntos si el compromiso es mayor o igual a 50. La suma total de puntos indica el
score de enfermedad. Demostraron asi diferencias en score entre enfermedad
clinica leve y severa, la primera con una media de 13 puntos; y la segunda, 23.5,
estableciendo un puntaje de corte 6ptimo de 19.5 que alcanza una sensibilidad de
83% vy especificidad de 94% para diferenciar casos leves de graves, con un alto
valor predictivo negativo de 96%.

Medidas a Implementar en la Sala de Espera

El personal de apoyo a la consulta debe ser reducido al minimo necesario.Las citas
deben ser fijadas previamente y con horarios estipulados, disminuyendo la
aglomeracion en sala de espera y en caso de coincidir varias pacientes en la
misma, deben respetar la distancia minima de dos metros entre estas.
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La asistencia debe ser sin acompafiantes, en caso de ser necesario, una persona
por paciente. El uso de mascarilla en la embarazada debe ser obligatorio,
vestimenta sencilla sin accesorios y bisuteria, especialmente de plastico o metal
por la sobrevida del virus en dichos materiales

Preseleccién: Preguntar, por sintomas clinicos y revisar la temperatura a cada
persona que ingrese a la unidad. y debe ser interrogada de forma oral o por
cuestionario sobre sintomas de COVID -19, haciendo énfasis si ha estado en
contacto reciente (menos de 14 dias) con personas que presentan o han
presentado la enfermedadEspaciar las citas entre pacientes. Reducir el nUmero
de personas en la sala de espera y en el area de recepcion. Separacion, minimo
de 2 metros de distancia entre las sillas de espera. Uso de cubrebocas, de manera
permanente por todos los asistentes en la sala de espera y aplicacién de gel
desinfectante (alcohol 60%) o solucién de etanol al 70% para aplicacion n manos
y antebrazos al momento de ingresar a la unidad. Limpiar de forma rutinaria y
sistematica con solucién de hipoclorito de sodio al 0.1% y/o agua y jabon, todas
las superficies, las manijas de las puertas, sillas de espera, bafios, y escritorios.
(Clinic barcelona; 2020)

Preparacion del Personal de Salud

Remover joyas y accesorios que puedan funcionar como vectores de
transmisién. Recoger el pelo. Uso de cubrebocas o mascara quirurgica. Barba y
bigote rasurados en el personal masculino. Teléfonos celulares deben evitarse y
de ser requeridos, limpiarlos constantemente. Uso de lentes de protecciéon o
pantalla plastica. Lavarse regularmente las manos con agua y jabén. Limpiar los
teclados, pantallas, teléfonos y superficies de manera rutinaria con solucion con
hipoclorito de sodio al 0.1% y/o con agua y jabon. Utilizar mascara N95, FFP2 o
FFP3 y cubrebocas quirdrgico. Utilizar guantes desechables de vinilo. Utilizar
gorro quirurgico. Usar ropa quirurgica desechable. Lavarse las manos antes y
después de cada estudio.

Optimizar el tiempo de escaneo. Limitar la comunicacion directa cara-a-cara con
la paciente. Limitar las areas que estén en contacto con la paciente. Mantener a
la paciente con los brazos cruzados en el pecho durante la ecografia. Grabar
video clips o volumenes para evaluacion posterior de la anatomia. Eliminar el gel
remanente. Limpiar los transductores abdominales que requieren bajo nivel de
desinfeccion, con hipoclorito de sodio y los transductores transvaginales que
necesitan alto nivel de desinfeccion, con Cidex®, Trophon®. Secar el transductor
y eliminar el agua remanente. Limpiar el monitor, el teclado y la cama cuando la
paciente se retire. Limpiar las superficies de manera rutinaria con solucion con
hipoclorito de sodio al 0.1% (Clinic Barcelona; 2021).
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En las gestantes que han sufrido infeccion por SARS-CoV-2 se debe controlar el
crecimiento fetal ya que se ha visto que en casos de neumonia viral en gestantes
ha aumentado la tasa de restriccion de crecimiento fetal intrautero.

Otro punto importante durante el control de estas gestantes es valorar el riesgo
trombdtico ya que como se ha comentado la infeccién por SARS-CoV-2 produce
un estado de hipercoagulabilidad que al sumarse a los riesgos de la gestante
puede hacer necesario el uso de heparinas de bajo peso molecular durante la
gestacion. En las consultas habra restriccion de visitas y la gestante podra ir
acompafada de una persona sana siempre siguiendo los protocolos de actuacion
de cada hospital. Debera llevar puesta una mascarilla en todo momento y se
intentara mantener la distancia de seguridad; siempre que la exploracion lo
permita.

e La telemedicina es la prestacion de servicios de salud a través del uso de
las tecnologias de informaciéon y comunicacion en casos en los que el
paciente y el profesional médico no pueden estar en el mismo lugar,y en
su concepto mas amplio la OMS la define como “Aportar servicios de salud,
donde la distancia es un factor critico, por cualquier profesional de la salud,
usando las nuevas tecnologias de la comunicacion para el intercambio
valido de informacion en el diagnéstico, el tratamiento y la prevencion de
enfermedades o lesiones, investigacion y evaluacion, y educacion
continuada de los proveedores de salud, todo con el interés de mejorar la
salud de los individuos y sus comunidades”, y ha demostrado su uso como
herramienta en seguimiento de epidemias y control de cuarentena (OMS
2021).

Es valido entonces, que el TS puede hacer uso de todas las plataformas
tecnolégicas disponibles como telefonia celular, redes sociales(Facebook,
Whatsapp, Telegram, Instagram, etc), aplicaciones de internet (paginas Web,
Blogs, Canal de You Tube, Zoom, etc) para estar en contacto permanente con la
embarazada, y de esta forma aclarar dudas sobre sintomas y cambios fisiologicos
propios de la gestacion, consejo nutricional, solicitud y revision de examenes
paraclinicos, y respuesta rapida ante sintomas de alarma obstétricos o
relacionados con posible infeccion por Sars-CoV-2. Esta modalidad permite
mantener el confinamiento, disminuir los riesgos de propagaciéon en pandemia y
mantener una vigilancia adecuada en el periodo prenatal, sin necesidad de la
asistencia al consultorio.

El uso de la Telemedicina no son solamente para el periodo de confinamiento o
cuarentena social, sino que deben ser extendidas en el tiempo que dure el riesgo
de contagio y diseminacion del virus.
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El Trabajador de la Salud debe proporcionar toda la informacién posible en forma
clara y sencilla a la paciente sobre los sintomas de alarma para infecciéon por
SARS-CoV-2 y esta debe notificar si estos se presentan. Se debe hacer énfasis
en la paciente, la principal herramienta de prevencion en COVID-19 es el
aislamiento voluntario, evitar reuniones o aglomeraciones, visitas y uso de
transporte publico, lavado de manos y cara frecuente, uso de mascarilla
protectora.

Pacientes de Alto Riesgo obstétrico (Diabetes Gestacional, HIE, CIR, Embarazo
multiple) deben asistir a consulta con la periodicidad que el trabajador de salud
lo indique, o su propia condicion lo amerite.

En caso de sintomas de alarma obstétrica (sangrado genital moderado-severo,
perdida de liquido por genitales, ausencia de movimientos fetales, epigastralgia,
entre otros), la paciente debe ser evaluada con la premura del caso.

2.13 Atencion en urgencias a la paciente con sospecha de infeccion por
COVID-19

Se debe minimizar la posibilidad de exposicion al virus en las zonas de urgencias,
para lo que se deben tener algunas consideraciones:

Instalar barreras fisicas en las zonas de recepcion de pacientes para limitar el
contacto con los trabajadores. Si no es posible, poner una separacién de al
menos un metro de distancia al mostrador.

Se dispondra de dispensadores preparados de base alcohdlica, pafuelos
desechables y contenedores de residuos, con tapa de apertura con pedal, para
la higiene de manos e higiene respiratoria. En estas zonas habra publicados
carteles para proporcionar a los pacientes las instrucciones sobre adecuada
higiene de manos, normas sobre distancias de seguridad, higiene respiratoria y
manejo de la tos. (Qiao et al; 2020)

Diferenciar zonas y circuitos diferentes para atender a embarazadas con
sintomatologia de infeccién respiratoria. Asi, ante cualquier paciente que acude
a un centro sanitario con sintomatologia de infeccion respiratoria se le ofrecera
una mascarilla quirdrgica, tanto a ella como a su acompafiante y en caso de
sospecha de infeccion por SARS-CoV-2, sera conducida a la habitacion de
aislamiento habilitada para ello, que de ser posible debera tener presion negativa,
ventilacion natural o climatizacion independiente. La puerta de la habitacion
debera permanecer cerrada.

Se otorgara valoracion clinica por parte del especialista donde se realizara:
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* Historia clinica y exploracion fisica: incluyendo constantes, saturacion de
02 y frecuencia respiratoria.

* Radiografia de térax: Se realizara si hay indicacién clinica segun la
sintomatologia y los hallazgos de la exploracion clinica (fiebre > 37. 8°, saturacion
de oxigeno < 95, frecuencia respiratoria = 25x’, dificultad respiratoria). Se
utilizaran las medidas habituales de proteccion fetal (delantal abdominal) y se
recomienda que el resultado de la prueba sea informado por parte de radiologia.
(

* Analitica: Hemograma, bioquimica con Na, K, Ca, Mg, proteinas totales,
Creatinina, perfil hepatico con LDH, urea, PCR, ferritina y D-Dimero y
coagulacion si fiebre o si se considera clinicamente. Indicar en la peticién que se
trata de un caso en investigacion por COVID-19.

* Auscultacion FCF/Monitorizacion/Ecografia fetal: para confirmar
viabilidad/bienestar fetal.

* Realizar la PCR de deteccion de SARS-CoV-2 (49)

Durante su atencion el paciente quedara alli donde se le realizaran todas las
pruebas complementarias y determinaciones necesarias para evitar su traslado
a otro lugar, hasta tener confirmacion de la infeccion por COVID-19 o descartarlo.
(6)

Tras la valoracion en UCIAS se decidira si se cumplen criterios de ingreso (ver
Tabla 2 y 3) segun la severidad, la presencia de comorbilidades o factores de
riesgo o por motivos obstétricos. La indicacion de ingreso sera consensuada por
el quipo multidisciplinario.

* La presencia de comorbilidades (HTA crénica, EPOC, DBT pregestacional,
enfermedad hematologica activa, hepatopatia cronica, hemodialisis,
inmunosupresion (trasplantada, infeccion por el VIH con 20 mg y >2 semanas),
tratamiento inmusosupresor, neutropenia) no es en si misma un criterio de
ingreso si se trata de una infeccion leve sin ningun otro criterio de ingreso. En
caso de duda, consultar con infectélogo. De todas formas, implica una vigilancia
ambulatoria estrecha. (Clinic barcelona, 2020)

Sadiqqgi y colaboradores han propuesto un sistema de clasificacion de 3 etapas,
reconociendo que la enfermedad COVID-19 exhibe tres grados de gravedad
creciente: en la etapa | (leve), los sintomas son leves y la analitica puede revelar
una linfopenia y neutrofilia sin otras anormalidades significativas; en la etapa |l
(moderada), los pacientes desarrollan una neumonia viral, con tos, fiebre y
posiblemente hipoxia, y los analisis de sangre revelan un aumento de la linfopenia,
junto con transaminitis; en la etapa Ill (grave) se produce un sindrome de
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hiperinflamacion sistémica extrapulmonar, con elevacion de marcadores de
inflamacion sistémica. (4).

En caso que la paciente se encuentre clinicamente estable podra regresar a su
domicilio donde quedara aislada con seguimiento telefénico para conocer
evolucion y entrega de resultados de PCR. Recibira toda la informacién sobre las
medidas que debe tomar; quedarse en una habitacion individual con ventana, con
bafio independiente, no mantener contacto con otras personas que pueda haber
en la vivienda, a la entrada de la habitacion poner un cubo de pedal para desechar
los residuos, si la paciente tiene que moverse por la vivienda que sea con guantes
y mascarilla y se debera higienizar los espacios en contacto con el paciente o
aquellas superficies que haya tocado, con solucién limpiadora de hipoclorito de
sodio a concentracion del 0,1%, con base de alcohol al 70% o de perdxido de
hidrégeno al 0,5%. Su ropa personal, toallas y/o ropa de cama se introducira en
una bolsa cerrada por la paciente, luego en otra bolsa fuera y sera lavada a 90°C.
(43)

CRITERIOS DE INGRESO
o Fiebre persistente > 38° centigrados a pesar de paracetamol

e Criterios de infeccion moderada: Radioagrafia de térax con signos de
neumonia, alteraciones analiticas como : PCR >7mg/dlI, linfocitos < 1000
cels/mma3, ferritina > 400 ng/mL, y LDH > 300U/L

e Criterios de infeccion grave o de ingreso a UCI

e Escala de gravedad CURB-65 con puntuacién total >0 = a 1 ( cada item
puntua 1):
C Confusién aguda
U Urea > 19mg/dl
R>0=a30RPM
B Presién sistélica < o igual a 90 mmHg o diastdlica < o igual a 60 mmHg
65 Edad > o igual a 65 (no aplica)

e Criterios de ingreso por motivo obstétrico

Tabla 8: Criterios de ingreso en pacientes gestantes con COVID 19.
Fuente: Protocolo : Coronavirus (COVID 19) y Gestacion, Protocols Medicina
Maternofetal Hospital Clinic- Hospital Sant Joan De Déu- Universitat De Barcelona
actualizacion 08/03/2021
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2.14 Manejo hospitalario de paciente con infeccion por covid 19

En casos de infeccion moderada (fiebre, neumonia leve), o en determinados
casos de infeccion leve con criterios de ingreso (por ejemplo, por comorbilidades)
se indicara ingreso en sala de hospitalizacion.

Durante su estancia la habitacion sera de uso individual con bafio, con ventilacién
natural o climatizacién independiente. La puerta debera permanecer cerrada. En
caso necesario se valorara el aislamiento: dos pacientes COVID-19 positivos
ingresados en la misma habitacion, siempre que no concurran otras situaciones
que lo contraindiquen (neutropenia, inmunodepresion) y manteniendo una
separacion minima de 2 metros entre ellos. ((Martinez-Portilla et al; 2020)

El personal de salud debera portar: Mascarilla quirdrgica, en caso de
procedimientos que generen aerosoles se utilizard mascarilla n95. Bata
desechable; en caso de exposicion a fluidos bioldgicos la bata sera impermeable.
Gafas o protectores oculares. - Higiene de manos. - Guantes.- Material de uso
critico, de empleo exclusivo o convenientemente desinfectado antes de ser
utilizado en otro paciente. Manejar la lenceria con cuidado, sin airear.

Visitas restringidas; Las visitas se permitiran de acuerdo a los protocolos de cada
centro hospitalario y la situacion epidemioldgica del momento.

Las pacientes requeriran monitorizacion continua de: ECG, Presion arterial no
invasiva y satO2; vigilancia por enfermeria especializada y la necesidad de
vigilancia continua de las pacientes por telemetria en control de enfermeria.
Siempre que sea posible se realizara de forma simultanea la evaluacion
clinica/constantes y las pruebas complementarias para minimizar la exposicion
del personal sanitario.

Para el traslado de la paciente a su habitacion se le colocara una mascarilla
quirargica. El profesional sanitario llevara también mascarilla. Durante el traslado
se cubrira la cama con una sabana limpia que luego se desechara como un
residuo del grupo lll (residuos sanitarios especiales). Se evitara que el paciente
salga de la habitacion y si es necesario siempre saldra con mascarilla quirdrgica.
En caso de que el paciente precise traslado en ambulancia, se realizara en un
vehiculo con cabina del conductor fisicamente separada del area de transporte
del paciente. El personal que intervenga en el traslado debe ser informado del
equipo de proteccion individual (EPI) que debe usar. La limpieza y desinfeccion
de la ambulancia se hara de acuerdo a los procedimientos habituales de la
empresa. (Clinic Barcelona; 2020)
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No se ha identificado un riesgo mayor de hospitalizacién en las embarazadas.
Segun un estudio descriptivo del Reino Unido precisan hospitalizacién un 6% de
las gestantes, que es un porcentaje similar a la poblacién general, tampoco se
ha observado un incremento de la mortalidad en ellas.

Paraclinicos y estudios de gabinete:

e Perfil COVID-19 para hematologia, bioquimica, coagulacion, Dimero D y
marcadores de severidad (ferritina + coagulacion si no se ha solicitado
previamente). Debe tenerse en cuenta que el Dimero-D puede estar
incrementado en 2-3 veces por la propia gestacion. En el momento actual
se considera su determinacion para valorar la progresion individual o En
infecciones graves valorar solicita: procalcitonina, que es un marcador de
sobreinfeccion bacteriana, valorada con funcion renal normal, troponina | y
ferritina.

e Determinacion de citocinas (inmunologia/inmunoCOVID/perfil citosinas
proinflamatorias) antes de iniciar tratamiento con corticoides o
inmunomodulador. o Solicitar serologia-anticuerpos SARS-CoV-2 en
pacientes con inicio de clinica > 7 dias, ya que su resultado puede ayudar
en la valoracion de la cronologia de la infeccion, especialmente en
pacientes con infeccion de larga evolucién o pasada. Solicitar serologias
VIH + VHB (no urgentes), serologia de Strongyloides stercolaris (en
gestantes de origen asiatico, africano o latinoamericano) en aquellas
pacientes ingresadas por indicacién del COVID-19 (no en ingresos de
causa obstétrica), debido a que los tratamientos utilizados para el COVID
pueden tener un efecto sobre estas infecciones. En caso de positividad,
consultar con servicio de salud internacional/infecciones. (49)

o Radiografia de térax, esta se puede hacer sin demora, ya que supone una
dosis de radiacion insignificante (0,0005 — 0,01 mGy). La sensibilidad para
el diagnostico de la infeccion y de la afectacion pulmonar por la enfermedad
es mayor con el TAC de térax. Se debe poner proteccion en el abdomen de
la paciente. (Herrera et al; 2020)

2.15 Tratamiento de la gestante con criterios de ingreso

El abordaje de soporte respiratorio debe ser escalonado en funcién de las
necesidades clinicas de la paciente. Escalones terapéuticos:

o Oxigenoterapia convencional a diferentes concentraciones: es el primer
escalon terapéutico en pacientes que presenten una situacion de
hipoxemia (Sp02) < 92% respirado a aire ambiente. El objetivo debe ser
ajustar la FiO2 (partiendo de oxigenoterapia con gafas nasales al uso de
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ventimask hasta 0.4 — 40%) para mantener un nivel de oxigenacion
adecuado, considerado éste como una SpO2 > 91%. La administracion de
oxigeno se considera un procedimiento generador de aerosoles de riesgo
bajo, por lo tanto adecuado para pacientes Covid-19. Si durante un turno la
paciente se mantiene con niveles de SpO2 correctos podra considerarse la
disminucion en estos escalones terapéuticos.

e Soporte ventilatorio con sistema CPAP (mascarilla tipo Boussignac).

* Criterio clinico: disnea moderada-grave con signos de trabajo respiratorio y uso
de musculatura accesoria 0 movimiento abdominal paradojico.

» Taquipnea > 30 rpm.

« El inicio de este soporte se iniciara bajo la indicacién de Anestesiologia.

* Se iniciara una PEEP de 10 cmH20 con un flujo de 14 Ipm de oxigeno.

» Se debera controlar la presion arterial cada 15 minutos, dado que la PEEP
elevada puede disminuir la PA.

» El personal sanitario debe seguir las recomendaciones actuales de proteccion
(EPI B con gorro, gafas, mascarilla FPP2 o 3, bata impermeable, doble guante)
dado que el uso de altos flujos puede generar aerosoles.

* Se realizara una vigilancia respiratoria continua, mediante el uso de sistemas de
telemetria y manteniendo contacto visual con la paciente. o Circuito de rescate:

* En el caso que estas medidas antes descritas no sean efectivas (ROX index
[(SpO2/FiO2)/FR] entre 4 y 8), se consensuara la decision de traslado e ingreso
en UCI con anestesidlogo de guardia y se activara traslado via SEM.

» Si la paciente presenta un deterioro respiratorio rapido (ROX index < 4) se
trasladara a sala de partos 7 / quiréfano 2 y se valorara la intubacion orotraqueal
e inicio de ventilacion invasiva previo al traslado. (49)

Uso de heparina de bajo peso molecular (HBPM) profilactica: Esta indicado en
todos los casos durante el ingreso hospitalario. Al alta, la duracion del tratamiento
dependera del numero de factores de riesgo trombdtico que presente y de la
severidad de la infeccion.

No existe en la actualidad una pauta de tratamiento especifica bien establecida
para COVID-19 en la poblacion gestante.

En determinados casos de infeccién leve con criterios de ingreso (por ejemplo por
comorbilidades, o neumonia leve (infiltrado unilateral que afecta unicamente un
segmento pulmonar, con PCR < 7 mg/dL, linfocitos = 1000 cells/mm3, LDH y
ferritina normal), puede realizarse un tratamiento sintomatico y vigilancia que
consta en el empleo de los siguientes medicamentos:
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Corticoides: Indicado en gestantes con clinica > 7 dias y: - Infiltrado
pulmonar bilateral con necesidad de oxigenoterapia y Alteraciones
analiticas con marcadores significativos de severidad: PCR > 7mg/dl,
linfocitos < 1000 cels/mma3, ferritina > 400ng/mL, y LDH > 300 U/L. Pauta:
Metilprenisolona 40 mg/24h iv durante 10 dias segun evolucion (no tiene
paso transplacentario). En caso de que sea necesario realizar maduracion
pulmonar fetal: Dexametasona 6mg/12h iv durante 48h y posteriormente
pasar a metilprednisolona 40mg/24h iv si sigue gestante (en puérperas,
mantener Dexametasona a dosis de 6mg/24h iv). En las gestantes de
origen asiatico, africano o latinoamericano con serologia de Strongyloides
positiva o desconocida, consultar con medicina tropical o infecciones la
indicacion de administrar una dosis de lvermectina 200 microg/Kg vo antes
de iniciar el tratamiento con corticosteroides. (Sad et al, 2020)

Tocilizumab (como alternativa al tratamiento con corticoides con las
mismas indicaciones, especialmente si inicio de clinica entre 6 y 10 dias):
1 dosis unica de 600 mg (400 mg iv si peso).

Tratamiento antibidtico: En caso de infiltrado alveolar, leucocitosis con
neutrofilia y/o procalcitonina elevada (>0.5 ng/mL), valorar iniciar
Ceftarolina 600mg/8-12h en monoterapia o Ceftriaxona 1-2 g/24h iv (o
ceftarolina 600 mg/8-12h) + Teicoplanina 400 mg/12h 3 dosis y seguir 400
mg/24h, por sospecha de sobreinfeccion bacteriana. En estos casos sera
necesario pedir un cultivo de esputo y antigeno de neumococo y legionella
en orina.

Maduracion pulmonar y Finalizacion de la gestacion: En caso de deterioro
materno grave el equipo médico pluridisciplinar (anestesiologia,
enf.infecciosas, medicina maternofetal y neonatologia) decidiran la
necesidad de finalizar el embarazo para facilitar el esfuerzo asistencial
materno. La decision se tomara en funcion de la gravedad materna, de los
riesgos y de la edad gestacional, pero la prioridad principal siempre sera el
bienestar materno. El uso de corticoides para maduracion pulmonar fetal
no estd contraindicado pero la indicacidn debe realizarse de forma
consensuada. El farmaco de eleccion sera Dexametasona 6mg/12h ev (48
horas) en los casos que la madre también requiera tratamiento con
corticoides. En caso contario, se utilizard la pauta habitual con
Betametasona 12g/24h (2 dosis) im La indicacién de su administracion no
demorara la necesidad de finalizacién urgente de la gestacion por causa
materna. La via del parto de eleccién en una situacioén clinica materna
grave o critica sera la cesarea.
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En gestantes con infeccion moderada que no cumplan los anteriores criterios,
puede mantenerse un tratamiento sintomatico y vigilancia.

CRITERIOS DE INGRESO EN UCI: 1 MAYOR O 3 MENORES
Criterios mayores:

Necesidad de ventilacion mecanica invasiva

Shock con necesidad de vasopresores

Criterios menores:

e Frecuencia respiratoria > 30 e Leucopenia <4 000 cel/mm3

e Pao2/fi02 < 250 e Trombocitopenia: plaquetas <
¢ Infiltrados multilobares 100 000 cels/mm3

e Confusion — desorientacion e Hipotermia /  Temperatura
e Uremia (bun >20mg/dl central <36

e Hipotension con necesidad de
administracion  agresiva de
fluidos

Tabla 9: Criterios de ingreso en UCI (ATS/IDSA). Fuente: Protocolo : Coronavirus
(COVID 19) y Gestacion, Protocols Medicina Maternofetal Hospital Clinic- Hospital
Sant Joan De Déu- Universitat De Barcelona actualizacion 08/03/2021

2.16 Resolucion osbtétrica

La infeccion por COVID-19 en si misma no es indicacion de finalizar la gestacion
a menos que sea necesario mejorar la oxigenacion materna. Asi el momento y el
modo del parto debe ser individualizado, dependiendo del estado clinico de la
paciente, la edad gestacional y la condicion fetal. Si la gestante infectada por
COVID-19 inicia trabajo de parto de forma espontanea con un progreso 6ptimo,
se puede permitir el nacimiento vaginal. Se debe acortar la segunda fase del
trabajo de parto, mediante un esquema instrumental asistido, ya que los pujos
activos pueden estar dificultados por el cuadro clinico y/o por el uso de la
mascarilla y ademas la exhalacion forzada puede reducir la efectividad de las
mascarillas para reducir la propagacion del virus y por ello la matrona o
ginecologo que asiste el parto debera llevar un equipo de proteccion adecuado
al riesgo de exposicion. Se debe evitar el parto en el agua para proteger al equipo
médico.
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Debe evitarse el traslado de la gestante a una zona comun del paritorio para el
parto, seria aconsejable que este se realizara en la habitacion de aislamiento o
en un paritorio habilitado para tal fin. Actualmente se recomienda la
monitorizacion electrénica continua en el feto en trabajo de parto. (6) Respecto
al manejo anestésico de estas pacientes, existe unanimidad en la recomendacion
de técnicas regionales, siempre que la gestante no esté hipoxémica (Sa0O2<
93%) y el recuento plaquetario se mantenga en limites aceptables (>70000-
80000 plaquetas/microL). En cuanto a la analgesia para el dolor del trabajo del
parto se aconseja la analgesia neuroaxial de forma precoz, para evitar cualquier
posibilidad de cesarea con anestesia general. No se recomienda el uso de
técnicas de analgesia inhalatoria por el elevado riesgo de generacién de
aerosoles y diseminacion aérea del virus.

En pacientes con mal estado general, como shock séptico, fallo multiorganico o
indicios de sufrimiento fetal se debera realizar cesarea urgente, con anestesia
regional o general, se intentara evitar la anestesia general como proteccion del
personal para no producir aerosoles y aumentar el riesgo de contagio. Los
ginecologos y el anestesista deben usar un equipo de proteccion individual
adecuado.

En caso de gestaciones pretérmino hay que valorar de forma conjunta con
neonatélogos y especialistas en enfermedades infecciosas el uso de esteroides
prenatales para la maduracion pulmonar para no empeorar la condicion clinica
de la gestante. Segun la recomendacién de National Institute for Health and Care
Excellence, se debe administrar corticoides para maduracién pulmonar entre la
semana 24 a 33+6 y entre la semana 34 y 35+6 se debe considerar también ya
que no hay evidencia de que en los brotes de COVID-19, SARS o MERS el
tratamiento corticoideo para la maduraciéon pulmonar cause algun efecto adverso
clinicamente significativo sobre la enfermedad de la madre.

En caso de amenaza de parto pretérmino no esta indicado el uso de tocolisis en
un intento de retrasar el parto. La eliminacién de la placenta debe ser como tejido
infeccioso (residuo tipo Ill) por el circuito pertinente. (Herrera et al; 2020)

En cuanto al manejo neonatal inmediato tras el parto, dado que no hay evidencias
de transmision vertical se recomienda mantener las medidas habituales de
cuidado neonatal optimo; clampaje tardio del corddn, contacto piel con piel
inmediato, animar a la primera toma de pecho en la primera hora tras el parto;
salvo en aquellos casos donde el estado clinico del recién nacido o de la madre
lo impidan.
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En caso de madres en investigacién no es preciso hacer estudio virologico al
neonato si se descarta COVID-19 vy se aplicaran los cuidados rutinarios al recién
nacido. En caso de madres COVID-19 positivo confirmadas si se tomaran
muestras a los recién nacidos (PCR) y en funcion del resultado de estas se
clasificara al neonato como caso confirmado o caso descartado.

Las madres paucisintomaticas o asintomaticas con infeccion confirmada se
recomienda, siempre que sea posible, evitar la separacién de la madre y el
neonato favoreciendo el alojamiento conjunto. Si bien la decision de separarlos
0 no, debera ser individualizada de cada caso, segun la decisién del equipo
multidisciplinar, la situacion epidemiolégica de la pandemia y la logistica del
hospital. (Diriba et al; 2020)

Respecto a la hospitalizacién postnatal durante el puerperio para prevenir el
contagio por contacto y por gotas de la madre al recién nacido, se recomendara
el lavado de manos antes de coger al bebé, usar mascarilla y colocar la cuna a 2
metros de la cama de la madre. Otro acompafiante sano realizara las tareas del
cuidado del neonato y la lactancia materna se dara a demanda.

2.17 Lactancia materna

La OMS recomienda la lactancia exclusiva los primeros 6 meses de vida incluso
en el caso de que la madre presente la infeccion por el nuevo SARS-CoV-2, ya que
no se ha visto que esté presente en la leche materna. (OMS; 2020)

Se establece que aun en situaciones sanitarias de emergencia, la leche materna:
- Por los multiples beneficios que aporta al lactante es la mejor funete de
nutricion bioldgica y emocional durante los primeros dos afios de vida del

ser humano.

- La practica de la lactancia materna exclusiva y prolongada es fundamental
en la prevencion de las enfermedades cronicas no transmisibles a lo largo
de la vida.

- Ofrece proteccion inmunoldgica ante el riesgo entre otros, de transmision
de infeccion de vias respiratorias virales, por lo que en la pandemia que
actualmente estamos viviendo, es fundamental que se analice el grupo de
poblacion en riesgo y en esa medida se establezcan las recomendaciones
para cada caso; en términos generales, no se dispone de evidencia
cientifica para que la madre suspenda la lactancia materna exclusiva como
recomendacion general, haciendo énfasis en la relevancia de las medidas
de proteccion e higiene de acuerdo al caso.

- La madre con sosecha o confirmacion de enfermedad por COVID-19, en
conjunto con su familia debe determinar qué planes tiene respecto a ala
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alimentacion del neonato, recibiendo consejeria sobre tola infomracion
disponible y recomentaciones de la Organizacion mundial de la Salud, para
amamantar de manera segura, enfatizando los beneficios de proteccion de
infecciones durante la pandemia COVID 19 de forma clara y puntual por el
profesional de salud a cargo y acompafiarlos en su decision: iniciar,
continuar o bien retrasar hasta concluir el periodo de riesgo de contagio del
binomio o de su entorno familiar.

- Enlos casos que la condicion materna esté comprometida o con sintomas
respiratorios graves, la madre podra extraer la leche materna para
alimentar al recién nacido (a) por el personal de salud o un familiar sano
sin riesgo por COVID 19.

- Se observara en todo momento el cumplimiento al Cédigo internacional de
Comercializacion de sucedaneos de la lehce materna y se debera valorar
cada caso en lo particular.

Al momento de amamantar:

- Verificar que la madre tiene la infomracion suficiente para evirar lesiones
por una técnica deficiente de alimetacion que pueda complicar la lactancia.

- Uso estricto de cubrebocas quirurgico 24 horas con (cambio una vez por
turno) y lavado previo de manos 30 segundos.

- Amamantar a libre demanda

- Favorecer contacto piel a piel

- Manejo del recien nacido en incubadora

- Se realizara el egreso temprano simpre y cuando las condicionaes de la
madre y del recien nacido lo permitan.

Recomendaciones de la practica de la lactancia materna en madre que cursa su
puerperio, confirmada para COVID 19, con cuadro clinico moderado y se
encuentra en su domicilio con su neonato:

- Mantener al neonato en otra habitacién

- Los cuidados seran otorgados por un familiar sano

- Animar a madre para extraccion mecanica o electrica cada 2-3 horas.

- La leche sera ofrecida al neonato con técnica de vaso y reinstalar lactancia
exclusiva al mejorar condicion materna y con previa autorizacion de
personal de salud.

- Garantizar asesoria a madre y familia

En caso de neonatos sintomaticos deberan ser ingresados en la Unidad Neonatal
con medidas de aislamiento de contacto y por gotas, con monitorizacion de
constantes y vigilancia clinica. Mantener la alimentacion si es posible con leche
materna. Tomar muestras para el diagnostico microbiolégico y en general un
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manejo clinico que no difiere del de cualquier neonato con la misma
sintomatologia.

MANEJO POSTPARTO

ALTA HOSPITALARIA

o Criterios de estabilidad clinica: temperatura < 37,3 °C en dos
determinaciones consecutivas separadas por 8 horas, frecuencia
respiratoria 92 mmHg, Sa0O2 basal = 94%, no alteracién del estado
mental y capacidad para la ingesta oral.

o Criterios de buena evolucion analitica: recuento linfocitario normal
o en aumento respecto al valor basal, PCR, ferritina y LDH normales
o en descenso. (Clinic Barcelona; 2020)

El alta hospitalaria dependera del resultado de los estudios viroldgicos y las
recomendaciones del servicio de vigilancia epidemioldgica del hospital, asi como
el estado clinico y la situacion socio-familiar. Se puede valorar el alta a partir de
las 48h de vida y continuar en régimen de aislamiento domiciliario bajo seguimiento
telefonico/ presencial por un profesional sanitario en un periodo aproximado de 2-
3 semanas tras el alta. Si el centro no permite realizar el alojamiento conjunto de
la madre con el recién nacido, el neonato quedara aislado hasta el resultado
viroldgico y con monitorizacion en cuidados baésicos, facilitando la lactancia
materna. (Herrera et al; 2020)
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SEGUIMIENTQ A MUWERES EMBARAZADAS/PUERPERAS

CUADRO CLINICO CONDUCTA MANEJO
Paracetamol oral 500mg-1g cada 6-8h.
Medidas generales: hidratacidn con liquidos claros, reposo,
vigilar evolucién y datos de alarma; higiene frecuente,
Sintomas respiratorios + tos, fiebre, cefalea. etiqueta respiratoria.
Sin comorbilidades, ni datos de alarma Cuidados en Aislamiento domiciliario por 14 dias, seguimiento remoto a
obstétrica, ni respiratoria. domicilio las 24-48 horas.
Oximetria al medio ambiente > 95%. Determinar a los 7 dias si hay mejoria.
Continuar atencién prenatal, via remota de ser posible y
presencial cuando asl corresponda.
Toma de muestra de acuerdo con definicion operacional.
Consulta médica presencial, descartar complicaciones o
Con dos o mds sintomas: fiebre >38°C, ) .p P
’ incremento en el riesgo.
cefalea, tos, disnea. - )
Al menos uno: conjuntivitis, mialgias Toma de muestra de acuerdo con definicién operacional.
) N ! ! ) Paracetamol oral 500mg-1g cada 6-8h. Medidas generales:
artralgias, odinofagia, ataque al estado Aislamiento ) ) h f :

‘ : - hidratacion con liquidos claros, reposo, vigilar evolucion y
general, rinorrea, escalofrio, dolor toracico, domiciliario datos de alarma: higiene frecuente. etiqueta respiratoria
irritabilidad, dolor abdominal, vomito y estricto por 14 ) - 'g . » euq o P i

) ) Aislamiento domiciliario por 14 dias, seguimiento remoto
diarrea. dias
- i ; cada 24 horas.
Sin comorbilidades ni datos de alarma : :
PR 2 p Determinar a los 7 dias si hay mejoria
plswstrica i respirataria Continuar atencidn prenatal, via remota de ser posible
Oximetria al medio ambiente >94%. ) P ! & Y
presencial cuando asi corresponda.
Toma de muestra, paraclinicos e imagen.
Manejo en apego a protocolos establecidos.
Fiebre persistente a pesar del uso del Valorar severidad de acuerdo a escalas CURB-65 (> 1), SOFA
paracetamol. (>2), qSOFA (>2), omgSOFA (>2).
Deterioro clinico, desorientacion. Estabilizacion, atencion de comorbilidades.
Oximetria al medio ambiente <94%. Ingreso De acuerdo con cuadro clinico: liquidos IV, apoyo mecanico
Neumonia por estudios de imagen. hospitalario ventilatorio, fisioterapia pulmonar, pronaciéon o decubito
Comorbilidades: hipertension crénica, (unidad de lateral, antibiéticos y otros farmacos, de acuerdo a sospecha
enfermedad pulmonar obstructiva, diabetes | reconversion) clinica.
pregestacional, estados de Tromboprofilaxis mecanica y con heparina de bajo peso
inmunosupresion. molecular.
Presencia de datos de alarma obstétrica. Valorar interrupcion del embarazo: preservar bienestar
materno.

Tabla 10: Seguimiento de las pacientes durante el embarazo, parto y puerperio.
Lineamiento para la prevencion y mitigaciéon de COVID-19 en la atencion del embarazo,
parto, puerperio y de la persona recién nacida.Version 2: 20 julio 2020, Mexico

TROMBOPROFILAXIS

Se debe considerar la infeccion por SARS-CoV-2 como un riesgo anadido
trombotico y valorar mantener el tratamiento con heparina de bajo peso molecular
(HBPM) durante el puerperio segun el resto de factores trombdéticos que presente
la gestante.

Las indicaciones de HBPM profilactica al alta domiciliaria en pacientes con
infeccion Covid-19 seran:

- Gestante < 4 factores de riesgo trombdético (incluida la infeccién por Covid-19
como factor de riesgo):
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o Infeccion leve/asintomatica: HBPM profilactica domiciliaria durante un
minimo de 10 dias.
e Infeccion moderada/grave con sintomas de inicio en las ultimas 4 semanas
previas al ingreso: HBPM profilactica al alta durante un minimo de 30 dias.
- Gestante = 4 factores de riesgo trombotico: Mantener HBPM profilactica durante
gestacién y hasta un minimo de 6 semanas postparto.

- Puérpera con infecciéon COVID en el momento del parto: HBPM profilactica
domiciliaria durante un minimo de 6 semanas postparto. - Gestante/puérpera con
infeccion por Covid-19 hace > 4 semanas del ingreso: las indicaciones de
tromboprofilaxis seran las mismas que las indicadas en el protocolo de
tromboprofilaxis.

En casos asintomaticos o con sintomatologia leve en domicilio se debe poner
HBPM ajustada al peso 2 semanas y si anade algun otro factor de riesgo prolongar
a 6 semanas. Si presentd clinica moderada en domicilio durante el puerperio
precisara HBPM 2 semanas y hasta 7 dias tras la resolucién del cuadro y si hubo
neumonia con ingreso hospitalario se mantendra HBPM durante 6 semanas.

2.18 Vacunacion vs covid-19 y embarazo

La primera vacuna contra COVID-19 fue aprobada para su uso en el Reino Unido
el 2 de diciembre de 2020, después de una revision por parte de la Agencia
Reguladora de Medicamentos y Productos Sanitarios (MHRA). Desde entonces,
se han aprobado otras vacunas y estd en marcha un programa nacional de
vacunacion. Ninguna de las vacunas se ha sometido a ensayos clinicos
especificos en mujeres embarazadas.

Hay datos limitados en el Reino Unido sobre la vacunacion contra COVID-19 y el
embarazo. Sin embargo, en los Estados Unidos, ha sido vacunado principalmente
con vacunas de ARNm, como Pfizer-BioNTech y Moderna alrededor de 90.000
mujeres embarazadas y no se a planteado ningun problema de seguridad.

El Comité Conjunto de Vacunacion e Inmunizacion (JCVI) publicé un consejo
actualizado el 30 de diciembre de 2020 y confirmd que los datos disponibles no
indican ningun problema de seguridad o dafio al embarazo, y se debe considerar
la vacunacion durante el embarazo cuando el riesgo de exposicion a la infeccion
por SARS-CoV-2 es alto o no se puede evitar. Ademas, el JCVI declaré que se
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debe considerar la vacunacién cuando la mujer tenga una afeccién subyacente
que la pone en un riesgo muy alto de complicaciones graves de COVID-19.

No existe ningun riesgo conocido asociado con la administracion de vacunas
inactivas durante el embarazo. Estas vacunas no se pueden replicar, por lo que no
pueden causar infeccion ni a la mujer ni al feto. Aunque los datos disponibles no
indican ningun problema de seguridad o dafio al embarazo, no hay evidencia
suficiente para recomendar el uso rutinario de las vacunas COVID-19 durante el
embarazo. (Rasmussen et al. 2020)

La Joint Committee on Vaccination and Immunisation (JCVI) advierte que, para las
mujeres a las que se les ofrece la vacunacion con las vacunas COVID-19 de Pfizer-
BioNTech o AstraZeneca, se debe considerar la vacunacion durante el embarazo
cuando el riesgo de exposicién al coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo
severo (SARS-CoV2) es alto y no puede evitarse, o cuando la mujer tenga
afecciones subyacentes que la pongan en un riesgo muy alto de complicaciones
graves de COVID-19. En estas circunstancias, los médicos deben discutir los
riesgos y beneficios de la vacunacion con la mujer, a quien se debe informar sobre
la ausencia de datos de seguridad de la vacuna en mujeres embarazadas.

En el ultimo trimestre del embarazo, las mujeres tienen un mayor riesgo de padecer
enfermedad grave por COVID-19. Si esto sucede, es aproximadamente tres veces
mas probable que su bebé nacera prematuramente, lo que puede afectar su salud
a largo plazo.
Los beneficios de la vacunacion incluyen:

e reduccioén de la enfermedad grave para la mujer embarazada

e reduccién del riesgo de prematuridad para el bebé

e potencialmente reduciendo la transmisién a los miembros vulnerables del

hogar

La Joint Committee on Vaccination and Immunisation (JCVI) no recomienda las
pruebas de embarazo de rutina antes de recibir la vacuna COVID-19. Aquellas que
estan tratando de quedar embarazadas no necesitan evitar el embarazo después
de la vacunacion.
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2.19 Mortalidad materna y vigilancia epidemiologica:

Debido a que actualmente la enfermedad por COVID-19 es considerada como una
enfermedad emergente con riesgo alto para el territorio mexicano, en que la muerte
materna continua representando un indicador de calidad de vida y desarrollo de los
paises, y a que se desconoce el impacto que la enfermedad por SARS-CoV-2 tiene
en las primeras etapas de la gestacion sobre el producto y el desenlace materno,
la vigilancia epidemiolégica de las muertes maternas que sucedan durante esta
pandemia, asi como el seguimiento de los casos confirmados de COVID-19 en
mujeres embarazadas, es una intervencion esencial.

De acuerdo con el “Lineamiento Estandarizado para la Vigilancia Epidemiolégica y
por Laboratorio de la Enfermedad Respiratoria Viral”, las acciones de vigilancia
epidemioldgica tienen un sustento legal aplicable a todo el sector salud, por lo que
todos los niveles de atencion (publica y privada) deben asegurar el registro
adecuado de la informacién que permita la deteccion oportuna de casos, el
monitoreo y analisis que posibilite conocer y alertar de eventos importantes en el
comportamiento epidemioldgico de la enfermedad por SARS-CoV-2. En apego a
dicho lineamiento se emiten las siguientes recomendaciones:

o Todas las unidades que conforma el SUIVE deberan realizar la notificacion
del 100% de los casos que cumplan con definicidon operacional

e Debe notificarse al SISVER (Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de
Enfermedad respiratoria Viral) de acuerdo con la impresion clinica del
médico.

e Para las defunciones confirmadas se debera notificar en su totalidad al
Sistema Epidemioldgico y Estadistico de las Defunciones (SEED) en la
Plataforma del Registro Electronico de Defunciones en Vigilancia
Epidemioldgica (REDVE), asi como al SISVER, en un periodo no mayor a
48 horas después de haber ocurrido la defuncién o de haberse emitido el
resultado por laboratorio.

La vigilancia epidemioldgica de la enfermedad por COVID-19 en el embarazo,
puerperio y en la persona recién nacida es de suma relevancia, ante la falta de
evidencia especifica a nivel internacional y dada la importancia de que México
avance en la generacion de su propia evidencia, asi como en el analisis de
informacion para la toma de decisiones y para la implementacion de medidas
eficaces de control, prevencion y atencion, apropiadas para reducir los potenciales
dafios a la salud de la poblacion.
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Para ello, el Centro Nacional de Equidad de Género y Salud Reproductiva
(CNEGSR) ha trabajado de manera conjunta con la Direcciéon General de
Epidemiologia (DGE) en la estrategia de seguimiento de casos confirmados en el
embarazo y puerperio, asi como de las defunciones maternas asociadas a COVID-
19.

La muerte materna es definida como la muerte de una mujer embarazada o dentro
de los 42 dias siguientes a la terminacion del embarazo, independientemente de la
duracién y el sitio del embarazo, debida a cualquier causa relacionada o agravada
con el embarazo mismo o su atenciéon, pero no por causas accidentales o
incidentales [89]

En caso de que se presente una defuncion materna, confirmada o sospechosa de
COVID-19, se debe notificar por el equipo de Epidemiologia al Sistema de
Vigilancia Epidemiolégica de Muerte Materna Severa (SIVEMMS), en el Sistema
Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (SINAVE).

Desde la notificacion de los primeros casos de COVID-19 en las Américas hasta el
14 de enero de 2021, fueron notificadas 139.016 embarazadas positivas a SARS-
CoV-2, incluyendo 802 defunciones (1%) en 19 paises, cifra que representa un
incremento de 18.065 casos nuevos y 105 nuevas defunciones, al comparar estos
datos con los publicados en la Actualizacién epidemiolégica de la Enfermedad por
Coronavirus (COVID-19), publicada por la OPS/OMS el 11 de diciembre de 2020. [

Con base a la informacién notificada de casos y defunciones de embarazadas con
COVID-19 a la OPS/OMS, y que se encuentran publicados por el Centro
Latinoamericano de Perinatologia, Salud de la Mujer, y Reproductiva (CLAP/SMR);
los paises que presentan mayor RMM en la Region de las Américas son México
(10.5), Peru (10.3), Bolivia 10.1 y Republica Dominicana (9.2).

De acuerdo con el SISVER (Sistema de Vigilancia de Enfermedades Respiratorias)
hasta el dia 31 de diciembre del 2020, se registraron un total de 31,253 casos de
mujeres embarazadas y en puerperio con la infeccion por COVID-19. En lo que va
del 2021 el 33.6% (10,504) de las pacientes sospechosas notificadas a SISVER,
han dado resultado positivo al virus SARSCoV-2; identificandose en este grupo,
203 defunciones maternas por COVID-19, lo que significa una letalidad del 1.93%.
Las entidades federativas con la RMM mas elevadas durante el 2020 son: Tabasco
(28.9), Quintana roo (27.3), Baja California (26.1) y Sinaloa (23.4). La Razén de
Mortalidad Materna para COVID-19 es de 10.5 x 100,000 RNV y representa el
21.7% de las muertes maternas reportadas a la semana epidemiologica 53 del
2020.
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Sin embargo de acuero al informe
semanal de notificacion inmeadiata de
muerte materna correspondiente a la
semana epidemiologica 15, emitido por
la subsecretaria de prevencion vy
promocion de la salud, el panorama no
es alentador y por el contrario, en la
primera semana de abril de 2021 se
registraron 266 defunciones
acumuladas, en tanto que para el
mismo corte de 2020 se registraron
139  defunciones. Lo descrito
representa un incremento de 127
defunciones (91.3%) en el 2021 con
respecto al 2020.

Grupo?
COVID-19 confirmado
COVID-19, sin virus identificado
Enf. Hipertensiva, edema y proteinura
Hemorragia Obstétrica
Complicaciones del emb, parto y puerperio
Enf. del sistema respiratorio que complica
el embarazo, parto y puerperio
Embarazo Ectépico
Atencion a la madre por otros problemas
fetales
Aborto

Sepsis y otras infecciones puerperales
Las demas causas directas
Muerte obstétrica de causa no especificada
Causas maternas indirectas no infecciosas
Causas maternas indirectas infecciosas
Sin clasificar

Total general

Total RMM %
202 101 216
46 23 4.9
141 7.0 151
129 64 13.8
49 2.4 5.2
38 1.9 4.1
33 1.6 3.5
32 1.6 3.4
25 1.2 27
21 1.0 22
22 1.1 24

4 0.2 0.4
149 74 16.0
24 1.2 2.6
19 0.9 2.0
934 46.6 100.0

e Larazén de mortalidad materna calculada es de 51.7 defunciones por cada
100 mil nacimientos estimados, lo que representa un incremento del 84.5%
en la razén respecto a la misma semana epidemiolégica del afio anterior.

e Las principales causas de defuncién son:

e COVID-19, registran 131 (45.0%) con virus SARS-Cov2 confirmado.

e COVID-19,virusnoidentificado14(4.8%)

e Edema, proteinuria y trastornos hipertensivos que complican el embarazo,

el parto y el puerperio (11.3%).

e Hemorragia obstétrica en embarazo, parto y postparto (8.6%).
e Las entidades con mas defunciones maternas son: Edo. de México (54),
CDMX (28), Jalisco (21), Puebla (16, Michoacan y Veracruz (14) cada una.
En conjunto suman el 50.5% de las defunciones registradas.
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1. Grafica 1: Mortalidad materna por entidad de residencia y RMM 2021. Informe
semanal de muerte materna, semana epidemiologica 53-2020. Disponible en:
https://www.gob.mx/salud/documentos/informes-semanales- para-la-vigilancia-
epidemiologica-de-muertes-maternas-2020
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il PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El SARS CoV2 afecta a la poblacion en general, actualmente en México se cuentan
con escasos estudios que analicen el impacto que tiene la infeccion por SARS
CoV2 en pacientes embarazas, asi como a sus fetos. Los datos epidemiolégicos
muestran que la susceptibilidad, morbilidad y mortalidad de las mujeres
embarazadas hacia las infecciones por virus aumenta significativamente en
comparacion con las no embarazadas. Por lo cual es importante conocer la
frecuencia de las complicaciones maternas y neonatales en el Hospital General
Enrique Cabrera asi como morbilidad y mortalidad materna y neonatal con la
finalidad de prevenirlos y generar un impacto en la salud de dicha poblacion

¢, Cual es la frecuencia de complicaciones maternas y neonatales en pacientes
embarazadas con infeccion por SARS CoV 2 en las pacientes hospitalizadas en el
Hospital Dr. Enrique Cabrera Cosio?

IV JUSTIFICACION

En diciembre del 2019, un grupo de pacientes con neumonia severa de causa
desconocida, aislandose el nuevo coronavirus llamado 2019-nCoV, lo cual alerté a
los sistemas de salud a nivel mundial a través de la Organizacion Mundial de la
Salud, quien declaro una emergencia de salud publica de importancia internacional
el 30 de enero del 2020, y el 11 de marzo, la OMS emite la declaratoria de
pandemia. Lo cual generd una reestructuracion en los sistemas de salud, para
establecer una respuesta urgente. Se ha comprobado que el virus SARS-CoV-2 se
introduce en las células pulmonares acoplandose a la enzima convertidora de
angiotensina Il (ECA2), que forma parte importante del SRA. Esta enzima,
expresada en diversos tejidos humanos, parece tener como funcion principal
mantener el equilibrio entre los efectos vasoconstrictores, proinflamatorios,
proliferativos, profibroticos y oxidantes de este sistema y sus antagonicos, mediante
la degradacion y disminucion de la produccion de angiotensina Il y la formacion de
angiotensina 1-7. Los lipofibroblastos pulmonares pueden desempenar un papel
importante en la respuesta patogénica a COVID-19 porque la expresion de la
enzima convertidora de angiotensina 2 (EC- 2) (receptor funcional para el SARS-
CoV) esta regulada por el incremento en los adipocitos, lo que convierte al tejido
adiposo en un posible objetivo y reservorio viral. Parece bastante evidente que el
SARS-CoV-2 puede inducir disfuncion endotelial como lo sugiere el aumento en la
expresion de la enzima convertidora de angiotensina humana tipo 2, quiza las
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muertes ocurridas en México en edad mas joven en comparacién con otros paises
puede ser relacionado a la alta frecuencia de factores de riesgo vascular (DM2,
HAS, IRC, Obesidad) y por consiguiente disfunsién endotelial. Segun la OMS
México se encuentra entre los lideres en el mundo en cuanto a enfermedades
cronicas y consecuente disfuncion endotelial.

Debido a que el SARS-CoV-2 es un virus nuevo, no existe inmunidad grupal, lo que
vuelve vulnerable a toda la poblacion. En particular, las mujeres embarazadas son
mas susceptibles a las infecciones respiratorias y a padecer neumonias graves
consecutivas al estado de inmunosupresion por cambios adaptativos del embarazo
(elevacion del diafragma, aumento del consumo de oxigeno y edema de la mucosa
de la via respiratoria). Son poco tolerantes a los mecanismos compensadores de
hipoxia, lo que juega un papel importante en la mala evolucién clinica de la
infeccion. Los datos epidemioldgicos muestran que la susceptibilidad, morbilidad y
mortalidad de las mujeres embarazadas hacia las infecciones por virus aumenta
significativamente en comparacion con las no embarazadas. Debido a la respuesta
inmunitaria caracteristica durante el embarazo y el potencial riesgo de tormenta de
citocinas, las mujeres en ese estado tienen mayor morbilidad y mortalidad, lo mismo
que el feto. La respuesta inflamatoria que se desencadena puede afectar el
desarrollo del feto. La neumonia secundaria a cualquier agente infeccioso es causa
importante de morbilidad y mortalidad en mujeres embarazadas. Las mujeres
embarazadas son mas susceptibles a patégenos respiratorios, por lo que pueden
ser mas vulnerables al COVID-19.

El hospital general Enrique Cabrera Cosio forma parte de la red de hospitales
dirigidos por la secretaria de salud de la Ciudad de México, durante la emergencia
sanitaria se eligio para reconversion hospitalaria para atencion de pacientes
infectados por COVID 19, dentro del grupo de atencién de salud se encuentra las
mujeres embarazadas, en cualquier trimestre de la gestacidén, para atencion
oportuna, o de complicaciones asociadas a SARS Cov2, la frecuencia de
complicaciones maternas y perinatales asi como mortalidad de SARS-CoV 2 en
mujeres mexicanas se ha estudiado poco, de ahi el objetivo de esta investigacion:
describir los factores asociados con los grados de severidad en pacientes
embarazadas mexicanas reportadas con infeccion por virus SARS-CoV-2,
reconocer la incidencia de neumonia severa en pacientes embarazadas
hospitalizadas en la unidad, reconocer las principales complicaciones maternas y
neonatales, definir la tasa de ingreso a unidad de cuidados intensivos, determinar
la necesidad de intubacidn endotraqueal, conocer el porcentaje de mortalidad
materna asociada a infeccion por COVID 19 o sus complicaciones. Es conocido
que la infeccion y la inflamacion intrauterinas son contribuyentes importantes al
parto prematuro debido al aumento de la expresion de citocinas inflamatorias
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(TNF-a e IL-1) y quimiocinas, el aumento de la actividad de las proteasas (MMP-8
y MMP-9), la disolucion de cementos celulares como la fibronectina y la apoptosis.
El parto prematuro, la rotura prematura de membranas y el sufrimiento fetal
intrauterino se han considerado potenciales complicaciones de la infeccion
materna por COVID-19, posiblemente causada por hipoxemia materna aunque se
necesita mas investigacion para confirmar una relaciéon causal.

El propésito de dicha investigacion es generar lineas de accion que sean
replicables a nivel nacional con la finalidad de disminuir las comorbilidades

maternas y perinatales, asi como disminuir la mortalidad materno — perinatal,
asociada a infeccion por virus de COVID 19.

V. HIPOTESIS DE TRABAJO

Al ser un estudio observacional, retrospectivo, transversal, descriptivo, no aplica la
realizacién de hipotesis.

VL. Objetivo General

Conocer la frecuencia de complicaciones maternas y neonatales en pacientes
embarazadas con Infeccion por SARS CoV 2.

VILI. Objetivos Especificos

e Conocer el numero de casos de pacientes embarazadas y puerperas con
infeccion COVID-19 atentidas en el Hospital Enrique Cabrera

e Identificar la morbilidad materna mas frecuente asi como resultado
perinatal en pacientes embarazadas con infeccion por SARS CQOV 2, que

ingresaron al Hospital General Dr. Enrique Cabrera.

e Establecer el porcentaje de embarazadas con COVID-19 que ameritaron
ingreso a unidad de cuidados intensivos adultos.
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e Establecer el porcentaje de ingreso a UCIN en productos de madre con
infeccion por SARS COV 2.

e Conocer el porcentaje de parto pretérmino en madres con infeccion por
COovID 19.

¢ |dentificar el porcentaje de pacientes que amerito el manejo avanzado de
via aerea en pacientes obstericas con infeccion COVID-19.

o Evaluar peso acorde a edad gestacional en recien nacidos hijos de madres
con infeccion por SARS CoV 2.

¢ Identificar la via de resolucion de embarazo mas frecuente en pacientes
obstericas con infeccion por SARS CoV 2.

e Establecer el porcentaje de mortalidad por infeccion por SARS CoV 2 en
pacientes embarazadas y en puerperio.

Vil. METODOLOGIA

8.1 Tipo de estudio.

Area de investigacion: clinica.
Disefo: Observacional, Analitico, Transversal y Retrospectivo.

8.2 Poblacion de estudio.

Definicion de universo: Expedientes de pacientes obstétricas que recibieron
atencion por casos confirmados o sospechosos de covid-19 el Hospital Dr.
Enrique Cabrera en el periodo del 01/03/2020 al 31/03/2021.

8.3. Muestra

Censo (se reviso la base de datos de pacientes embarazadas con prueba
positiva a SARS CoV 2 o criterios radioldgicos de SARS CoV 2, Atendidas en
el Hospital General Dr Enrique Cabrera en un periodo de 1 afio.
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8.4. Tipo de muestreo y estrategia de reclutamiento.

No probabilistico consecutivo

8.4.1 Criterios de

integracion:

8.4.2 Criterios de no

integracion:

8.4.3 Criterios de

Grupo de estudio:

Pacientes obstétricas con infeccién por SARS-CoV-2 con
prueba PCR positiva o criterios radiolégicos y/o bioquimicos
sugestivos de infeccion COVID 19 ingresadas para atencién
hospitalaria en el Hospital General Dr. Enrique Cabrera

Pacientes que acudieron a atencion ginecolégica, no obstétrica
al Hospital General Dr. Enrique Cabrera

Mujeres embarazadas que acudieron a atencion obstétrica sin

interrupcion: padecer enfermedad por SARS CoV 2 al Hospital General Dr.
Enrique Cabrera
8.4.4 Criterios de Paciente sin registro de PCR para SARS CoV-2 o con falta de
eliminacion: acceso a dicha informacion
8.5 Variables
Variable Tipo de Definicion Unidad de Instrumento
variable operacional medicion de medicién
Peso Cuantitativa | Numero de | Kilogramos | Balanza
continua kilogramos de peso
al momento del
estudio
Talla Cuantitativa | Numero de Centimetro Estadiometro
continua centrimetros de talla
al momento del
estudio
Indice de Cuantitativa | Es una razén Kg/m? Formula
masa continua matematica que
corporal asocialamasay la
talla de un individuo
Edad Cuantitativa | Edad cronologica afos Tiempo
continua en afos cumplidos
Control Cualitativa Numero de Numero Numero de
prenatal politomica consultas recibidas veces
durante el
embarazo
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Mortalidad
materna

Cualitativa
dicotémica

Muerte de una mujer
embarazada dentro
de los 42 dias
siguientes a la
terminacion del
embarazo,
independientemente
de la duracion y sitio
del embarazo,
debida a cualquier
causa relacionada o
agravada con el
embrazo mismo, o
su atencion, pero no
por causas
accidentales o
incidentales.

Si-No

Si-no

Manejo
invasivo de
la via aérea

Cualitativa
nominal

Entendido
intubacion
endotraqueal que
permiten una
ventilacion
adecuada y segura
para pacientes que
lo requieran vy
mejoren su
condicién
respiratoria

como

Si-no

Si—no

Edad
Gestacional

Cuantitativa
continua

Edad de un
embrioén, feto o
recién nacido desde
el primer dia de la
ultima menstruacion
(la duracién del
embarazo normal
es de 280 dias, 40
semanas o 10
meses lunares)

semanas

semanas

Apgar

Cuantitativa
continua

Método de
evaluacion de la
adaptacion y
vitalidad del recién
nacido tras el
nacimiento

Numero

puntaje

Ingreso a
UCIA

Cualitativa
dicotémica

Pacientes
obstétricas que
requirieron y

Si-no

Si-No
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cursaron con
infeccién por
COVID 19 0 que
requirieren de
atencion y dias de
hospitalizacion en
Unidad de Cuidados
Intensivos Adultos

Via de
Nacimiento

Cualitativa
dicotémica

Via de resolucion
por la cual se
resolvio el
embarazo ya sea
parto por via vaginal
0 por via abdominal
(cesarea)

Parto —
césarea

Expediente

Gravedad de
la
enfermedad

Cualitativa
ordinal

Las mujeres
embarazadas con
sospecha de covid-
19 deben ser
estratificadas con
base en su
condicion clinica en
tres categorias de
enfermedad:

sLeve: sintomas
respiratorios sin
dificultad
respiratoria

* Moderada:
sintomas gripales +
dificultad
respiratoria + sin
hipoxemia + datos
de neumonia
*Grave: Sintomas
gripales + dificultad
respiratoria + uso
de Ventilacion
mecanica invasiva

Leve
Moderada
Severa

Escala

Peso
edad
gestacional

para

Cuantitativa
continua

Peso medido en
gramos,
percentilado a edad
gestacional

porcentaje

Percentil

Ruptura de
membranas

Cualitativa
dicotémica

Solucion de
continuidad de las

Si—no

Si—no
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membranas

amnidticas
Amenaza de | Cualitativa El parto pretérmino | Si—no Si-no
parto dicotomica se caracteriza por la
pretérmino presencia de

contracciones

uterinas (> 4 en 20
minutos 0 >8 en una
hora) y cambios
cervicales
documentados con
membranas
amnidticas integras
entre las 20.1 a las
36 semanas con 6
dias.

8.6. Medicion e instrumentos de medicion

¢ Plan de tabulacién: Se capturaron los datos en una base de datos de Excel
con la codificacion de las variables, posteriormente se analizé por medio del
programa estadistico SPSS.

8.7 Analisis estadistico
Las graficas se realizaron con el paquete estadistico GraphPad Prism7

o Estadistica descriptiva: CUANTITATIVA: media, mediana y moda,
CUALITATIVA: tasa porcentaje y rango, analisis de sensibilidad por medio
de curva ROC.

e Estadistica analitica: MULTIVARIADA: regresion logistica no condicionada

IX. PLAN GENERAL DE TRABAJO

Se recolectaron datos de atencion hospitalaria a pacientes embarazadas con
sospecha diagnostica de COVID-19 atendidas en el Hospital Enrique Cabrera entre
marzo de 2020 y marzo de 2021. Se conjunté informacién contenida en los
expedientes electrénicos (Sistema de Administracion Médica e Informacion
Hospitalaria — SAMIH) de los casos que fueron cumpliendo de forma consecutiva con
los criterios de seleccion del estudio identificando en ellos las notas de ingreso a
Urgencias, en los primeras 24 horas de estancia hospitalaria, posteriormente se
evalud la gravedad de la paciente durante la estancia hospitalaria y finalmente se
evalué el desenlace de la paciente, tanto como egreso hospitalario, traslado,
defuncién, ingreso a terapia intensiva. Durante la estancia hospitalaria se evalué el
uso de oxigeno suplementario por medio de puntas nasales, mascarilla reservorio o
intubacion, uso de terapia antimicrobiana, antiviral y terapias alternativas:
multivitaminicos, antipaludicos, entre otros.
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X. IMPLICACIONES ETICAS
« Riesgo de investigacion: Sin riesgo.

De acuerdo con la Declaracion de Helsinki de la 64a asamblea general de la
Asamblea Médica Mundial 2013, el presente trabajo no afecta los derechos humanos,
ni las normas éticas y de salud en materia de investigacion, por lo tanto, no se
comprometen la integridad fisica, moral o emocional de las personas.

Conforme al «Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud» articulo 17, fraccion I, se considera esta investigacion “sin riesgo”,
ya que se la obtencion y recoleccion de datos se llevé a cabo unicamente mediante
revision de expediente clinico electronico.

* Medidas de bioseguridad: Medidas estandares de proteccidén para evitar contagio
(aseo de manos, uso de guantes y cubrebocas, distanciamiento social).

XI. RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD
Recursos humanos: Comprendido por los investigadores para la realizacion de
todas las actividades que involucraron la ejecucién del estudio, con la asesoria del
investigador principal.

Recursos materiales:

« 1 Laptop con paquetes estadisticos y procesador de textos (para captura y analisis
de informacién)

Recursos fisicos: Area de trabajo de médicos con acceso al expediente electrénico
SAMIH (Sistema de Administraciéon Médica e Informacion Hospitalaria)

Financiamiento: Esta investigacion se realizé con recursos propios y de la unidad,
por lo que no requirié financiamiento externo.

Factibilidad: El presente estudio conforme al analisis de la propuesta de trabajo fue
factible ya que no necesitd financiamiento econdémico, recursos institucionales,
farmacos ni ningun otro insumo cuya adquisicion generara conflicto de intereses en
el estudio o retrasos en el mismo.

68



Xll. RESULTADOS

Se incluyeron un total de 84 pacientes, de las cuales se excluyeron 12 pacientes, por
no contar con datos confirmatorios, o sugestivos de SARS CoV2 a través de una PCR
positiva, 0 un examen de imagen correspondiente a un CORADS >4, asi mismo se
excluyo pacientes no gestantes atendidas por el servicio de ginecologia y obstetricia.
Por lo cual los datos analizados pertenecen a 72 pacientes atendidas en el Hospital
Enrique Cabrera Cosio.

Dentro del grupo de estudio se encontrd una edad de presentacion que oscila de 13
hasta los 41 afios de edad, con una media de 28.11 afios + 6.69 afnos.

Analisis descriptivo de las variables clinicas:

Pruebas diagnésticas: Para la inclusion de las pacientes, fue imprescindible tomar en
cuenta que contaran con PCR confirmatoria de COVID, encontrando resultado positivo
en 64 pacientes (88.9%) (Tabla 1), en caso de contar con una PCR con resultado
negativo, se tomo como criterio de inclusion contar con un estudio de imagen con alta
sospecha de neumonia por SARS CoV2, con base en la clasificacion de CoRADS.
(Tabla 11)

PCR

Frecuencia Porcentaje
Positivo 64 88.99
Negativo 8 11.1
Total 72 100.0

Tabla 11: Andlisis de resultado de PCR “reaccion en cadena de la polimerasa”). Los datos se
presentan en ndmero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia.

Control prenatal: Se evaluo el niumero de consultas prenatales, recibidas previo a
hospitalizacién o atencion médica, en el cual se encuentra una oscilacion de 0 a 12
consultas, con una media de 4.74 consultas, los grupos con mayor porcentaje se
distribuyen de la siguiente manera: 14 (19.4%) pacientes recibieron 4 consultas, 12
(16.7%) pacientes no recibieron consultas de control prenatal, 10 ( 13.9%) pacientes
recibieron 5 consultas. (Grafica 2)
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Grafica 2: Grafica del porcentaje de consultas de control prenatal previo a ingreso a unidad
hospitalaria. Los datos se presentan en nimero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia

Comorbilidades maternas asociadas a la gestacion: Se evalu6 la obesidad en 66
pacientes, se excluyeron 6 (8.3) pacientes al no contar con registro de peso y talla, para
lograr conocer su IMC, se encontré 34 (47.2%) pacientes con obesidad. (Tabla 12)

Obesidad
Frecuencia Porcentaje:
0 6 8.3
Si 34 47.2
No 32 44.4
Total 72 100.0

Tabla 12: Analisis de resultado de Obesidad. Los datos se presentan en niumero y porcentaje
de acuerdo al grupo o familia
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Desordenes Hipertensivos: En cuanto a la presencia de enfermedades hipertensivas
inducidas por el embarazo, se agrupé acorde a las diferentes modalidades de
presentacion encontrando 52 (72.2%) pacientes en las cuales no se presenté desorden
hipertensivo, en 2 (2.8%) pacientes se documenté hipertension arterial cronica, en 6
(8.3%) se encontrod la presencia de hipertension gestacional, en 4 (5.6%) pacientes se
documenté preeclampsia sin criterios de severidad, por ultimo en 8 (11.1%) pacientes
presentaron preeclampsia con criterios de severidad. (Tabla 13)

ENFERMEDADES HIPERTENSIVAS ASOCIADAS AL EMBARAZO:

Frecuencia Porcentaje
SIN HIPERTENSION 52 72.2
HIPERTENSION 2 28
ARTERIAL SISTEMICA
HIPERTENSION GESTACIONAL 6 8.3
PREECLAMPSIA SIN CRITERIOS | 4 5.6
DE SEVERIDAD
PREECLAMPSIA CON 8 11.1
CRITERIOS DE SEVERIDAD
TOTAL: 72 100.0

Tabla 13: Analisis de resultado de enfermedades hipertensivas asociadas al embarazo. Los datos
se presentan en numero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia

Diabetes Mellitus: Se evalud la presencia de diabetes mellitus, asi como diabetes
gestacional, encontrando 59 (81.9%) pacientes sin patologia, una incidencia de 9
(12.5%) pacientes para diabetes gestacional, 3 (4.2) pacientes con diabetes mellitus
tipo 2, y 1 (1.4%) paciente con diabetes mellitus tipo 1.
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Gréfica 3: Grafica de pastel con distribucion de pacientes con o sin alteracion en el
metabolismo de los carbohidratos. Los datos se presentan en numero y porcentaje de acuerdo
al grupo o familia

Severidad de la enfermedad: En cuanto a la clasificacion de la severidad de la
infeccion por SARS-CoV2 a nivel clinico se dividié en 3 peldanos “leve, moderado y
grave”. En donde destaco que 18 (25.0%) pacientes ingresaron un cuadro grave, 12
(16.7%) pacientes corresponden a infeccion moderada, mientras que 42 (58.3%)
pacientes tuvieron un cuadro leve (tabla14).

PORCENTAJE DE SEVERIDAD

SEVERIDAD Frecuencia Porcentaje
LEVE 42 58.3
MODERADO 12 16.7
GRAVE 18 25.0
TOTAL 72 100.0

Tabla 14: Analisis de resultado de severidad de pacientes embarazadas con SARS CoV2. Los
datos se presentan en niumero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia
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- Ingreso a UCIA

Durante la estancia hospitalaria 16 (22.2%) pacientes requirieron ser llevadas a la
unidad de cuidados intensivos, mientras que el resto no demando de estas instancias
hospitalarias 56 (77.8%) (Tabla 15).

INGRESO A UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS ADULTOS

Frecuencia Porcentaje
Sl 16 22.2
NO 56 77.8
TOTAL 72 100.0

Tabla 15: Andlisis de resultado de ingreso a unidad de cuidados intensivos adultos de
pacientes embarazadas con SARS CoV2. Los datos se presentan en nimero y porcentaje
de acuerdo al grupo o familia

- Manejo avanzado de la via aérea: El uso de apoyo ventilatorio en sus distintas
modalidades fue una terapia habitual, sin embargo el porcentaje de pacientes que
amerito el manejo avanzado de la via aérea fue de 18 (25 %) pacientes.

Intubada

Esi
BENo

Gréafica 4: Andlisis de resultado de manejo avanzado de la via aérea adultos de pacientes
embarazadas con SARS CoV2. Los datos se presentan en nimero y porcentaje de acuerdo al
grupo o familia
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Analisis del porcentaje de mortalidad: En relacion al porcentaje de mortalidad se
establecio que 6 (8.3%) pacientes lamentablemente fallecieron, de las cuales 2 (33.3%)
pacientes, fallecieron el dia de ingreso, sin ocupar el servicio de terapia intensiva, 4
(66.6%) pacientes fallecieron en el servicio de terapia intensiva, no se cuenta con
muestra representativa para establecer relacién de dias de ventilacion mecanica
invasiva o de estancia en terapia intensiva adultos ya que oscilan desde 2 a 26 dias.
Sin embargo en el 100% de las pacientes se observa al menos una comorbilidad
asociada a la mortalidad, 2 (33.3%) pacientes presenta obesidad, en 4 (66.6%)
pacientes se documento una alteracion en el metabolismo de los carbohidratos, y en 3
(50%) de las pacientes se observé la presencia de preeclampsia con criterios de
severidad.

DEFUNCION

Frecuencia Porcentaje
Si 6 8.3
NO 66 91.7
TOTAL 72 100.0

Tabla 16: Analisis del indice de mortalidad en pacientes embarazadas con SARS CoV2.
Los datos se presentan en numero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia

Vias de resolucion del embarazo: De las pacientes obstétricas se observé una
resolucién del embarazo por via vaginal en 23 (31.9%) de las pacientes, en 34 (47.2%)
de las pacientes se resolvié el embarazo por mediante césarea kerr, en 13 ( 18.1%) no
hubo resolucion del embarazo, y fueron egresadas para continuar con la gestacion, asi
mismo se obtuvieron 2 (2.8) pacientes en las cuales se realizé evacuacién uterina por
cursar con aborto del primer trimestre.
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VIA DE RESOLUCION DEL EMBARAZO

Frecuencia Porcentaje
PARTO 22 30.5
CESAREA 34 47.2
NO RESOLUCION 13 18.1
LUI/AMEU/LAPE 3 4.2
TOTAL 72 100.0

Tabla 17: Andlisis del porcentaje de via de resolucion del embarazo. Los datos se
presentan en numero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia

Comorbilidades Neonatales:

Parto pretérmino: Se evaluo el porcentaje de parto pretérmino encontrando que
nacieron 15 (20.8%) neonatos con edad menor a 37 semanas de gestacion, en 8 (4.2%)
pacientes, no se puede aplicar definicion de parto pretérmino al deberse a embarazos
menores a 24 semanas de gestacion.

PARTO PRETERMINO

Frecuencia Porcentaje
NO APLICA 8 11.2
Si 15 20.8
NO 49 68.0
TOTAL 72 100.0

Tabla 18: Analisis de resultado de parto pre término en pacientes con SARS Cov2. Los
datos se presentan en niumero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia

Ruptura de membranas: Asi mismo, se evalud la incidencia de ruptura de membranas
en pacientes con infeccién por SARS CoV2, encontrando 8 (11.1%) pacientes con
presencia de ruptura de membranas de las cuales la mitad corresponden a embarazos
de término y la otra mitad a embarazos pretérmino cercano a término, 5 pacientes
(6.9%) se excluyeron, por no cumpli definicién operacional, o no contar con informacion.
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RUPTURA DE MEMBRANAS

NA

Si

NO
TOTAL

Frecuencia
5

8

59

72

Porcentaje
6.9

11.1

81.9

100.0

Tabla 19: Analisis del porcentaje de ruptura de membranas en embarazos con pacientes con SARS
CoV2. Los datos se presentan en nimero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia

Puntuacion de apgar al primer minuto: Se encontré que el puntaje de apgar durante el
primer minuto fue de 4 puntos el cual se otorgo a 1 (1.4) paciente, el puntaje de apgar
con mayor incidencia fue de 8 puntos, el cual se asoci6 a 35 (48.6) pacientes.

PUNTAJE DE APGAR AL MINUTO

NO APLICA
0
4
5
6
7
8
9

TOTAL

Frecuencia
16

2

1

1

35

72

Porcentaje
22.2

28

1.4

1.4

28

9.7

48.6

11.1

100.0

Tabla 20: Analisis de resultado de puntaje de apgar al primer minuto. Los datos se presentan en numero y
porcentaje de acuerdo al grupo o familia
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Puntuacion de apgar al primer a los 5 minutos: Se encontré que no existe puntaje de
apgar menor a 6 puntos, en la evauacion a los 5 minutos , el puntaje de apgar con mayor
incidencia fue de 9 puntos, el cual se asocio a 47 (65.3) pacientes, cabe sefalar que en
la valoracién de un minuto, asi como la revaloracion del puntaje de apgar a los 5
minutos, existen 16 pacientes a los cuales no se les puede asiganr puntaje debido a
que 13 continuaron con el embarazo al momento del estudio, 2 pacientes cursaron con
aborto del primer trimestre, y una paciente curso con embarazo ectopico, dicha
poblacién corresponde a 16 (22.2%) pacientes.

Muerte inutero o perinatal: Se encontrd que fallecieron lamentablemente 2 (2.8%) fetos,
uno de ellos fue una muerte fetal inutero, en paciente con presencia de preeclampsia
con criterios de severidad mas covid, la segunda muerte fetal se observé en una
paciente con COVID 19 severo, con presencia de hipertension arterial + preeclampsia
sobreagregada.

PUNTAJE DE APGAR A LOS 5 MINUTOS

Frecuencia Porcentaje

NO APLICA 16 222

0 2 28

6 1 1.4

7 2 28

8 4 5.6

9 47 65.3
TOTAL 72 100.0

Tabla 21: Analisis de resultado de puntaje de apgar a los 5 minutos. Los datos se
presentan en numero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia

Peso acorde a edad gestacional: Se evalu6 el peso para la edad gestacional utilizando
la calculadora del protocolo del Hospital Clinic de Barcelona, se documento con peso y
edad gestacional al momento de nacer, por lo que en 16 (22.2%) de las pacientes no
se pudo realizar dicha medicion al no contar con registro de ultrasonido de crecimiento
y desarrollo al momento de la valoracion, dentro de las pacientes incluidas se encontro
mayor incidencia en crecimiento acorde a edad gestacion con un total de 35 (48.6%)
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pacientes, en menor incidencia se encuentra un feto grande para edad gestacional con
5 (6.9%), se encontraron 9 (12.5%) pacientes con restriccion del crecimiento
intrauterino.

PERCENTIL DE PESO PARA EDAD GESTACIONAL

Frecuencia Porcentaje
NO APLICA 16 22.2
RESTRICCION DEL | 9 12.5
CRECIMIENTO
INTRAUTERINO
FETO PEQUENO PARA 7 9.7
LA EDAD
GESTACIONAL
FETO ACORDE A EDAD 35 48.6
GESTACIONAL
FETO GRANDE PARA 5 6.9
EDAD GESTACIONAL
TOTAL 72 100.0

Tabla 22: Analisis de resultado defectos del crecimiento fetal en pacientes con SARS CoV2.
Los datos se presentan en nimero y porcentaje de acuerdo al grupo o familia.

Xlll. DISCUSION:

Durante este estudio se revisdé un total de 84 expedientes correspondientes a
pacientes hospitalizadas en el servicio de ginecologia y obstetricia en el Hospital
Enrique Cabrera Cosio, entre el 1 de marzo de 2020 al 31 de marzo del 2021, de las
cuales se excluyeron 12 pacientes, por no contar con datos confirmatorios, o
sugestivos de SARS CoV2 a través de una PCR positiva, o0 un examen de imagen
correspondiente a un CORADS >4, asi mismo se excluyo pacientes no gestantes,
asi como con expedientes incompletos. Por lo cual los datos analizados pertenecen
a 72 pacientes atendidas en el Hospital Enrique Cabrera Cosio.

Dentro del grupo de estudio se encontr6 una edad de presentacién con una
distribucion libre, que oscila de 13 hasta los 41 afios de edad, con una media de 28.11
afios + 6.69 anos.

78



Asi mismo se evalué el control prenatal acorde al numero de visitas médicas, cabe
mencionar que la NOM-007-SSA2-2016 establece un minimo de 5 consultas
otorgadas a una paciente embarazada de bajo riesgo, por lo que a pesar de ser
pacientes con alto riesgo de complicaciones maternas y/o fetales, debido a la
infeccion por COVID 19, se tomd en cuenta el mismo numero de consultas para este
estudio, se encontré6 una media de 4.74 consultas, sin embargo 16.7% de las
pacientes no contaban con control prenatal (O consultas), y el 48.61% de las pacientes
contaban con un mal control prenatal acorde al punto de corte previamente
establecido, cabe mencionar que no existe un numero establecido de consultas para
valorar como adecuado el control prenatal en pacientes con COVID 19, debido a que
dependera del estado materno y fetal, el cual debera individualizarse a cada paciente.

Se clasificé a las pacientes en tres grupos dependiendiendo de la severidad de la
enfermedad durante su estancia en nuestra unidad médica, y hasta su egreso,
asignando a cada paciente en su maxima expresion de severdidad, acorde a su
evolucion clinica, encontrando que 25% de las pacientes presentaron un cuadro grave,
16.7 % correspondieron a una infeccion moderada, y 58% de las pacientes presentaron
un cuadro leve, por lo que se puede establecer que la primera complicacion de las
pacientes embarazadas con COVID 19, fue la neumonia grave. Las tasas de neumonia
(Martinez-Portilla et al; 2020) fueron del 9,9% en mujeres embarazadas y del 5,6% en
mujeres no embarazadas (OR 1 - 99, IC del 95%: 1 - 81-2 - 19; p <0 - 001). Nosotros
encontramos una tasa de neumonia moderada a severa en un 16.7% y 25%
respectivamente. Las tasas de intubacion fueron 8,1% en mujeres embarazadas y 8,6%
en mujeres no embarazadas (OR 0,93, IC 95% 0 70-1 25; p = 0 65), en nuestro estudio
encontramos un porcentaje de intubacién del 25% con requerimiento de servcio de
terapia intensiva en un 22%.

Se han descrito factores de riesgo que parecen estar asociados tanto con la infeccion
por SARS-CoV2, asi como la admision hospitalaria, y a la evolucién clinica de la misma,
por lo cual se buscaron comorbilidades en las pacientes que fueron hospitalizadas,
dentro de las cuales en primer lugar, se encuentra la obesidad como la principal
comorbilidad, estando presente en 47.2% de las pacientes, solo en 2.8% de las
pacientes se documenté hipertension arterial sistémica, y en 25% de las pacientes se
observo algun desorden hipertensivo inducido por la gestacion donde el 11.1% de las
pacientes desarrollo preeclampsia con criterios de severidad, asi mismo se encontrd
que 4 pacientes presentaron diabetes mellitus, una de ellas con diabetes mellitus tipo
1, y 12.5% de las pacientes diabetes gestacional. Como establece (Alvarado & Majluf,
2020) Quizas, las miertes ocurridas en México en edad mas joven en comparacion con
otros paises puedes ser relacionados con la alta frecuencia de factores de riesgo
vascular y la consiguiente disfuncion endotelial.
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Como se comenté previamente un 25% de las pacientes cursaron con infeccion grave,
de las cuales 22.2% de las pacientes requirieron atencion médica en la unidad de

cuidados intensivos, (Fan, Shangrong et al. 2021) establecen una tasa de ingreso
del 17.5%, por lo que se observa mayor porcenta de ingreso a unidad de cuidados

intensivos en nuestro estudio, 2.8% de las pacientes con infeccion grave tuvieron
descenlace fatal previo a su ingreso a la unidad de cuidados intensivos adultos, asi
mismo, se requiri6 de manejo avanzado de la via aérea en 25 % de las pacientes,
correspondientes a las que cursaron con infeccidon grave, asi como ingreso a unidad
de cuidados intensivos.

En relacion al porcentaje de mortalidad se establecid que 6 (8.3%) pacientes
lamentablemente fallecieron, de las cuales 2 (33.3%) pacientes, fallecieron el dia de
ingreso, sin ocupar el servicio de terapia intensiva, 4 (66.6%) pacientes fallecieron en el
servicio de terapia intensiva, no se cuenta con muestra representativa para establecer
relaciéon de dias de ventilacion mecanica invasiva o de estancia en terapia intensiva
adultos ya que oscilan desde 2 a 26 dias. Sin embargo en el 100% de las pacientes se
observa al menos una comorbilidad asociada a la mortalidad, 2 (33.3%) pacientes
presenta obesidad, en 4 (66.6%) pacientes se documentd una alteracion en el
metabolismo de los carbohidratos, y en 3 (50%) de las pacientes se observo la
presencia de preeclampsia con criterios de severidad. (Martinez-Portilla et al; 2020)
realizaron un estudio en México el analisis de pacientes emparejados incluy6 datos de
5183 mujeres embarazadas y 5183 no embarazadas con COVID-19. Las tasas de
mortalidad fueron 1,5% en mujeres embarazadas y 0,8% en mujeres no embarazadas
con COVID-19 (OR 1 - 84, IC 95% 1 - 30-2 - 609; p = 0 - 001). Sin embargo nuestro
estudio muestra una tasa de mortalidad del 8.3%, se cree que el aumento en la
mortalidad en nuestra unidad médica corresponde a que es una unidad médica de
referencia de pacientes con neumonia severa.

El informe de UKOSS 24 sobre 1148 mujeres embarazadas ingresadas en el hospital
coninfeccion confirmada por SARS-CoV-2 en el Reino Unido entre el 1 de marzo y el
31 de agosto de 2020, se encontré que las mujeres hospitalizadas con SARS-CoV-2
sintomatico eran mas propensas a ser de raza negra, Asiatico u otro origen étnico
minoritario (ORa 6,24, IC del 95%: 3,93-9,90, ORa 4,36, IC del 95% 3,19-5,95 y ORa
12,95, IC del 95% 4,93-34,01 respectivamente), tener sobrepeso u obesidad
(ORa1,86, IC del 95% 1,39-2,48 y ORa 2,07, IC del 95% 1,53-2,29 respectivamente)
y tener una comorbilidad médica (ORa 1,83; IC del 95%: 1,32-2,54).

Se resolvieron 53 embarazos ( 77.7%) de los cuales el 30.5% se resolvieron por via
vaginal y 47.2% de las pacientes se resolvi6 mediante césarea kerr, el resto de los
embarazos egresaron para continuar la gestacién, asi como 2 pacientes tuvieron aborto
del primer trimestre y un embarazo ectopico, sin embargo, se observa un elevado
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porcentaje de resolucion via abdominal, en este estudio no se consideré como variable
la indicacion para resolucion del embarazo. Sin embargo el estudio UKOSS refiere un
59% de las mujeres con resolucion via césarea, con un 50% con indicaciéon por
complicacién materna o fetal, y el resto por indicacion obstétrica, en nuestro estudio, no
consideramos la indicacién de la resolucion de la gestacion.

Se evalud la calificacion de apgar al minuto y a los 5 minutos en los embarazos que se
resolvieron, independientemente de la via de resolucion, se obervo, una mayor
incidencia en puntaje de 8 puntos en el primer minuto con un total de 48.6 %, en la
evaluacion a los 5 minutos se encuentra mayor incidencia en puntaje de 9 con un 65.3%,
acorde a la GPC IMSS-632-13 sobre diagnostico y tratamiento de la asfixia neonatal,
no se incluyo dentro del estudio los resultados de gasometria en los recien nacidos, sin
embargo no existe puntuacion de apgar de 3/10 durante el primer minuto, por lo cual el
estudio no es concluyente para determinar aumento en el riesgo de asfixia neonatal, en
madres con SARS CoV2. Sin embargo durante el estudio Se documento el ébito en
dos pacientes con infeccion por SARS CoV2 (2.8%) fetos, uno de ellos fue una muerte
fetal inutero, en paciente con presencia de preeclampsia con criterios de severidad mas
covid, la segunda muerte fetal se observd en una paciente con COVID 19 severo, con
presencia de hipertension arterial + preeclampsia sobreagregada, lo cual muestra un
descenlace fetal adverso en pacientes con SARS CoV2 con presencia de
comorbilidades. Sin embargo no se observa una relacion directa sobre el COVID 19,
con un pronostico fetal adverso, ya que la puntuacion de apgar al minuto y a los 5
minutos estan emparejados con los obtenidos por recien nacidos con madres sin COVID
19.

No se cuenta con informacion disponible para determinar el porcentaje de ingreso a la
unidad de cuidados intensivos neonatales de recien nacidos hijos de madres con SARS
CoV2, sin embargo se reporta por el servicio de pediatria, que no se obtuvieron
resultados confirmatorios para COVID 19 mediante PCR en estos pacientes.

Ruptura de membranas: Asi mismo, se evalu¢ la incidencia de ruptura de membranas
en pacientes con infeccién por SARS CoV2, encontrando 8 (11.1%) pacientes con
presencia de ruptura de membranas de las cuales la mitad corresponden a embarazos
de término y la otra mitad a embarazos pretérmino cercano a término, no se cuenta con
estudio de comparacion para establecer una relacion estadistica, sin embargo se
observa un mayor porcentaje de presentacion a comparacion de las pacientes
embarazadas sin COVID 19.

Se evalud peso acorde para edad gestacional con una incidencia del 48.6 % para peso
acorde a edad gestacional, en 9 pacientes que representa el 12.5 % se documento
restriccion del crecimiento intrauterino, y solo en 6.9 % se documento feto grande para
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edad gestacional, no se cuenta con estudios comparativos para emparejar datos
estadisticos, sin embargo se observa ligero aumento en el porcentahe de restriccion del
crecimiento intrauterino, pudiendo ser un precedente para nuevas lineas de
investigacion.

El porcentaje de parto pretérmino documentado fue del 20.8 %, tomando como punto
de corte embarazos menores de 37 semanas de gestacion. (Wood et al, 2020) en
encontré una distribucion de nacimientos con edad gestacional similar, sin presencia de
diferencia en la tasa general de partos prematuros con un porcentaje de 7.9%, asi
mismo reporta no existir comparacion con el parto prematuro iatrogénico con el
espontaneo, una variable que no se tomo en cuenta en nuestro estudio, sin embargo
se documento un porcentaje del 20.8% lo cual representa casi el triple que en el estudio
referido. El estudio PregCOV-19 presenta resultados similares a los obtenidos en
nuestro estudio, donde se estima un porcentaje de riesgo de parto pretermino en
aproximadamente 17% de las pacientes, sin embargo ellos si consideraron la causa de
resolucion como variable, encontrnado que el 94% de los partos pretérminos fueron
iatrégenos y se realizaron para mejorar la oxigenacion materna.
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XIV. CONCLUSION.

La pandemia por COVID-19 se ha vuelto un reto mundial, al generar impacto social,
cultural, econémico, a generado una restructuracion de los sistemas de salud, asi
como ha generado que se busquen herramientas de mejora para el diagnostico,
tratamiento y prevencién de la enfermedad, sin embargo, al ser un patégeno nuevo
el impacto generado a la salud ha sido devastador.

Nuestro estudio ha encontrado que las pacientes embarazadas con infeccion por
SARS CoV-2, muestran una relaciéon importante en cuanto a la evolucion clinica, y
complicaciones, asociado a la presencia de comorbilidades, encontrando en primer
lugar a la obesidad. Asi mismo se observo la presencia de enfermedades
hipertensivas asociadas al embarazo en los cuadros severos, sin embargo debido a
la fisiopatologia no es posible determinar si el COVID 19 aumenta el riesgo de
padecer enfermedades hipertensivas asociadas al embarazo, o las enfermedades
hipertensivas favorecer la infeccion por SARS CoV2 en las pacientes embarazadas.

Se observo que las comorbilidades juegan un rol importante en la evoluciéon de la
enfermedad, aumentando el riesgo de intubacién endotraqueal, ingreso a unidad de
cuidados intensivos, y muerte materna.

El adecuado control prenatal es piedra fundamental de la deteccion de
complicaciones durante el embarazo normal, es por ello que representa una pieza
fundamental en el control e identificacion de complicaciones en pacientes
embarazadas con infeccion por SARS Cov-2.

Las pacientes embarazadas tienes mayor riesgo de contraer infeccién por SARS CoV
2, por la respuesta inmunitaria, asi como por los cambios fisioldgicos durante el
embarazo, asi mismo tienen mayor riesgo de complicaciones maternas y fetales, que
las mujeres embarazadas sin COVID 19.

La mujer gestante tiene un porcentaje de mortalidad asociado a neumonia severa por
infeccion de COVID 19 de un 8.3%.

Los recien nacidos, hijos de mamas con infeccion por SARS CoV 2 tienen un puntaje
de apgar al minuto y a los 5 minutos, similar a pacietnes sin infeccion por SARS CoV2,
sin embargo, se observa un aumento en la incidencia de parto pretérmino
probablemente de origen iatrégeno, asi como un aumento en la ruptura de
membranas pretérmino, y en la restriccion del crecimiento intrauterino.

Debe establecerse adecuada cobertura hacia las mujeres embarazadas, en la

vacunacion contra SARS CoV2, y a pesar de ello, insistir en: disminuir comorbilidades
maternas, continuar con las medidas de sana distancia y medidas higiénicas.
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