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RESUMEN

Objetivo: Describir la evolucién clinica y condiciones materno-fetales de 33 mujeres
embarazadas con enfermedad renal cronica e infeccion por SARS-CoV-2, que cursaron
asintomaticas o con enfermedad leve a moderada en el Instituto Nacional de Perinatologia.
Material y métodos: Se realizd un estudio de una serie de casos retrospectivos, retrolectivo,
descriptivo, de abril 2020 a mayo 2021, mediante la revision completa del expediente de 33
mujeres embarazadas con diagnéstico de enfermedad renal crénica que presentaron prueba
PCR positiva para SARS-CoV-2 en algun trimestre del embarazo. Resultados: De la poblacion
incluida, la edad promedio fue de 30.8 £ 5.75 afos, el 33.3% de todos los casos correspondia
a enfermedad renal cronica en estadio KDIGO G1 A1. El 48.5% correspondia a enfermedad
renal cronica secundaria a diabetes mellitus tipo 2, otras presentaban diabetes mellitus tipo 1,
hipertension arterial sistémica cronica y lupus eritematoso sistémico generalizado. Los casos de
infeccion por SARS-CoV-2 fueron mas frecuentes en el tercer trimestre. Los sintomas mas
frecuentes manifestados fueron cefalea (12.1%) y vomito (9.1%), no existieron cambios
bioguimicos significativos. Solo una paciente desarrollé enfermedad respiratoria severa por
COVID-19 y se reporté un caso de muerte neonatal temprana. Conclusiones: Las mujeres
embarazadas con enfermedad renal crénica e infeccion por SARS-CoV-2 en el Instituto Nacional
de Perinatologia, desarrollaron enfermedad leve a moderada, con pocos cambios bioquimicos.

SUMMARY

Objective: Describe clinical evolution and maternal-fetal conditions of 33 pregnant women with
chronic kidney disease ongoing SARS-CoV-2 infection during pregnancy, from Instituto Nacional
de Perinatologia, who developed mild to moderate COVID-19 disease. Material and methods:
A case series research was conducted between April 2020 and May 2021, data was collected
by clinical record review of 33 pregnant women with chronic kidney disease ongoing SARS-CoV-
2 infection during any trimester of pregnancy. Results: From the group included, the medium
age was 30.8 £ 5.75 years, 33.3% of cases were classified as KDIGO G1A1, 48.5% of cases
were secondary to type 2 diabetes mellitus, others were secondary to type 1 diabetes mellitus,
systemic chronic hypertension and systemic lupus erythematosus. SARS-CoV-2 infections were
more frequent on third trimester. The most frequent symptoms were headache (12.1%) and
vomiting (9.1%), there weren’t significative biochemical changes. There was just one case of
severe respiratory illness (COVID-19) and one case of early neonatal death. Conclusions:
Pregnant woman with chronic kidney disease ongoing SARS-CoV-2 infection from Instituto
Nacional de Perinatologia, developed mild to moderate COVID-19 disease, with few biochemical
changes.

Key words: Chronic kidney disease; pregnancy; COVID-19; SARS-CoV-2; obstetric nephrology.



EVOLUCION CLINICA EN PACIENTES EMBARAZADAS CON ENFERMEDAD
RENAL CRONICA E INFECCION POR SARS COV 2 EN EL INSTITUTO
NACIONAL DE PERINATOLOGIA

INTRODUCCION

Una de las interrogantes mas importantes en pacientes embarazadas con infeccion por SARS-
CoV-2 es el impacto que el virus puede tener en érganos vitales tanto en la madre como en el
feto con alguna morbilidad pre existente. Esta situacion resulta desconocida y probablemente
impactante en aquellas pacientes con enfermedad renal crénica en todos los estadios, quienes
a priori ya presentan una mayor morbimortalidad y una mayor tasa de resultados perinatales
adversos. Actualmente, la infeccién por SARS-CoV-2 ha generado multiples cuestionamientos
ante el dafio multiorganico severo que ha demostrado provocar en la poblacién general y en
mujeres embarazadas que desarrollan enfermedad grave por COVID-19, ha mostrado
incrementar la morbimortalidad del binomio con desenlaces fatales para el binomio(1) (2). En el
Instituto Nacional de Perinatologia el 80% de las embarazadas tienen una patologia compleja
que las coloca en el grupo con alto riesgo de mortalidad, como a nivel mundial nuestras
pacientes también han presentado infeccion por SARS-CoV-2. Dado el incremento de la
mortalidad en estas pacientes, describimos la evolucién clinica de 33 casos de pacientes con
enfermedad renal cronica (cualquier etiologia) que presentaron la infeccion que desarrollaron
enfermedad leve a moderada.

ANTECEDENTES

Hasta el momento la evidencia no reporta un incremento en el riesgo de adquirir la infeccion
durante el embarazo, y el curso de la enfermedad podria ser similar al de las mujeres no
embarazadas (3). Sin embargo, quienes desarrollan la enfermedad grave tienen mayor riesgo
de mortalidad. En México, en el ultimo afo la enfermedad por COVID-19 ha desplazado a los
trastornos hipertensivos del embarazo y hemorragia obstétrica como primeras causas de
mortalidad materna, actualmente la enfermedad por COVID-19 es la primera causa de
mortalidad materna con el 36.1% de casos. Ante los cambios fisiologicos durante el embarazo
que ocurren a nivel cardiovascular, pulmonar, hematologico, hepatico, renal e inmunoldgico
condicionando un estado hipervolémico, protrombodtico y de inmunosupresion (1), no queda
claro cual seria la interaccion y el impacto de estos en el binomio y sus efectos placentarios.

Dubey et al. publicé un metaanalisis en el 2020 que incluyé 790 pacientes con la infeccion, éste
reportd que mujeres embarazadas con enfermedad por COVID-19 presentaron eventos
adversos relacionados a incremento en tasa de cesareas (72%), nacimiento pretérmino (23%),
bajo peso al nacimiento (7%) (4). Por otro lado, se ha descrito que las embarazadas que
desarrollan la enfermedad tienen edad avanzada y comorbilidades asociadas como: sobrepeso
u obesidad, asma bronquial, hipertension arterial sistémica crénica, y diabetes mellitus tipo 2
(5); que aunado a la infeccidon por SARS-CoV-2, genera retos en el manejo al incrementar el
riesgo de desenlaces fatales, aumentando la incidencia de nacimiento pretérmino y resolucion
via abdominal.

Actualmente se ha observado un incremento en la incidencia mujeres con enfermedad renal
cronica, esto debido a que en primer lugar la obesidad, la diabetes mellitus y la hipertension
arterial sistémica crénica representan una de las pandemias de nuestro siglo, que generan en
comun un dafio renal crénico. Asi mismo, al presentarse en poblacion mas joven y con las
medidas terapéuticas de las que se dispone, la tasa de fertilidad en estas pacientes ha
incrementado generando retos en el seguimiento y manejo obstétrico dada la tendencia a una
evolucidon obstétrica torpida, ademas que este grupo de mujeres no escapan de ser mas
proclives al desarrollo de la enfermedad por COVID-19.



La enfermedad renal crénica, es actualmente un problema mayor de salud publica, una entidad
poco reconocida debido a los cambios fisioldgicos asociados al embarazo, con aumento en su
incidencia y prevalencia relacionada a una mayor tasa de desarrollo de enfermedades crénico
degenerativas. EI 50% de la poblacion con enfermedad renal crénica corresponde a mujeres en
edad reproductiva (6). Aun en mujeres con estadio |, existe un aumento en la morbimortalidad
y mayor tasa de resultados perinatales adversos que la poblacion en general, entre los cuales
se incluyen: nacimiento pretérmino, alteraciones en el crecimiento fetal, trastornos hipertensivos
del embarazo, asi como el riesgo de deterioro de la funcién renal con un incremento significativo
del riesgo de preeclampsia temprana, aborto, nacimiento pretérmino y muerte fetal (2,6). Los
principales factores relacionados a esto son una tasa de filtracion glomerular preconcepcional
<40 ml/min, hipertensién en descontrol y el grado de proteinuria (2).

En mudltiples revisiones sistematicas que incluyen estudios realizados en Estados Unidos,
Arabia Saudita, Corea del sur, Canada y China, se ha descrito que las embarazadas con
enfermedad renal crénica y SARS-CoV-2 podrian tener una mayor tasa de riesgo de desarrollar
complicaciones respiratorias, incluso un sindrome imitador de preeclampsia, en el cual se
pueden presentar sintomas de severidad (cefalea, acufenos, epigastralgia) y observarse
alteraciones en pruebas de funcién hepatica, renal, o sintomas de severidad. Todo lo anterior
conlleva a realizar intervenciones como resolucién del embarazo pretérmino, incrementando el
riesgo de muerte fetal y/o neonatal (1).

Hasta el momento se reportan que el SARS-CoV-2 se liga a los receptores de enzima
convertidora de angiotensina Il mediante la proteina de espiga. En el embarazo existe un
incremento significativo de estos receptores en el riidn, placenta y utero que incrementan
tedricamente la vulnerabilidad de la mujer embarazada a la infeccion por SARS-CoV-2. Que
condicionado a multiples comorbilidades maternas se desarrollara la enfermedad grave por
COVID-19.

Asimismo, se han realizado descripciones de hallazgos histopatolégicos en placentas de
embarazadas que presentaban la infeccion al momento de la resolucion del embarazo, entre
los cambios descritos muestran incremento de fibrina subcoridnica y perivellosa. En cuanto a
los hallazgos en pacientes que habian presentado la enfermedad durante el tercer trimestre,
pero no al momento de la resolucion se reportan zonas vellosas avasculares, con zonas de
infarto, e incremento de globulos rojos en circulacion fetal. No se reportaron cambios
inflamatorios crénicos o agudos (7).

OBJETIVO

Describir la evolucion clinica y condiciones maternas, fetales y placentarias en 33 mujeres
embarazadas con enfermedad renal crénica e infeccion por SARS-CoV-2 que estuvieron
hospitalizadas por una indicacion obstétrica adicional a la infeccion, que cursaron asintomaticas
o con enfermedad leve en el Instituto Nacional de Perinatologia, centro de tercer nivel en
México.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio de una serie de casos retrospectivo, retrolectivo, descriptivo. Se llevé a
cabo la revision del expediente de 47 mujeres embarazadas con diagnéstico prenatal y durante
el embarazo con enfermedad renal cronica que presentaron pruebas PCR positivas para SARS-
CoV-2 de abril 2020 a mayo 2021, en 14 de ellas el expediente se encontraba incompleto o
existid una pérdida de seguimiento, por lo que solo se realizd el analisis Unicamente en 33
pacientes.



RESULTADOS

En el Instituto se realizd tamizaje universal para detectar infecciéon por SARS-CoV-2, a toda
paciente que ingresaba a hospitalizacion por indicacion obstétrica adicional a la infeccion por
SARS-CoV-2. De la muestra general, la edad promedio fue de 30.8 + 5.75 afios, el 45.5% de
las pacientes cursaron su primer embarazo, el 18.2% el segundo embarazo, 21.2% el tercer
embarazo y el 15.2% el cuarto o quinto embarazo. El 24.2% (8) tenia partos previos, el 18.2%
reporté antecedente de uno o dos abortos. Respecto al antecedente de cesareas el 36.3% de
mujeres presentaron esta via de nacimiento, de estas el 30.3% una cesarea y el 6% mas de 2
cesareas. Se registraron 17 (51.5%) pacientes originarias de Ciudad de México, 13 (39.4%) del
Estado de México, 2 (6.1%) de Querétaro y 1(3%) de Hidalgo. En la tabla 1 se muestran las
caracteristicas clinicas de las pacientes.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas del grupo de pacientes.

Caracteristicas clinicas Porcentaje

Semanas de gestacion de inicio de control prenatal

= 18 SDG 21.9%

= 20SDG 12.5%
Anos de evolucion de la enfermedad

= Reciente 18.2%

n 2 anos 182%

n 3 anos 30%

n 4 anos 61%

= Mas de 5 afios 36.3%
Diagndstico de enfermedad renal crénica en embarazo 21.2%

Comorbilidades

»= Nefropatia por IgA 3%
= Hipertension arterial sistémica cronica 18.2%
» Diabetes mellitus tipo 2 48.5%
» Diabetes mellitus tipo 1 6.1%
= Lupus eritematoso sistémico 21.2%
o Nefritis lupica 24.2%
= No clasificada 62.5%
= Clasificacion IV 37.5%
» Hipotiroidismo 18.2%
= Sindrome nefrético 15.2%

Estadio KDIGO

= Desconocido 9.1%
= G1A1 33.3%
= G1A2 9.1%
= G1A3 6.1%
= G2A2 3%

- 9.1%
A




= G4A3 6.1%
= G5A3 9.1%
= G5T 3%

Todas las pacientes realizaron estudios de laboratorio iniciales, la mayoria inicié seguimiento
en el instituto en el segundo trimestre, el 34.4% de pacientes iniciaron a la semana 18-20 de
gestacion, el 12.4% llegaron al instituto después de las 34 semanas de gestacion.

En la tabla 2 se muestran los resultados mas relevantes de los estudios de laboratorio tomados
al iniciar el control prenatal. Las pacientes con diagndstico de lupus eritematoso sistémico con
niveles basales de complemento presentaron un rango de C3 de 116 - 146 mg/dL, Unicamente
en un caso se reportd concentraciones bajas de complemento con una concentracion de 60.1
mg/dL; el C4 reporté un rango de 8.6 - 26.5 mg/dL. En cuanto a las concentraciones de glucosa,
15% de pacientes con diabetes mellitus tipo 1 y 2, reportaron concentraciones por encima de
126 mg/dL, el nivel de glucosa mas elevado fue de 287 mg/dL, en ellas se realizé hemoglobina
glucosilada desde su primera consulta, en el 33.2% de las mediciones se reportaron niveles
>6.5%, reportando adecuado control inicial inicamente en el 6% de ellas y 94% en descontrol.

El 12% de las pacientes presentaron anemia, tomando en cuenta un punto de corte de
hemoglobina de 11 mg/dL. Las pruebas de funcion renal reportadas de manera inicial indicaron
una depuracion de creatinina en rangos de hiperfiltracion glomerular (>128 ml/kg/hr) en 31% de
las pacientes, cambio que puede ser fisioldgico en el embarazo o reflejar los primeros cambios
de nefropatia diabética. En referencia a tasas de filtracion glomerular el 9% de las mujeres se
encontraron dentro de rangos normales, y el 15% presentaron tasas por debajo de 40
ml/kg/hr. En cuanto a los rangos de creatinina, las concentraciones en el embarazo
consideradas patologicas son por encima de 0.8 mg/dL. Esto se reportd en el 27% de las
pacientes, siendo el nivel mas alto de 7.10 mg/dL en el caso de una paciente con embarazo de
13 semanas de gestacion con diagndstico reciente de enfermedad renal cronica de etiologia
desconocida. El 51% de éstas reportaron una relacion de proteina/creatinina alterada (>0.3),
con un rango maximo de 19.0, la cuantificacion de proteinas en 24 horas promedio fue de 101.22
1 56.3 mg/24 horas y la cuantificacion maxima de 10,944 mg/24 horas, 42% de éstas en rangos
> 300 mg/24 horas. La cuantificacion de albumina se realizé en 14 de las pacientes de manera
inicial, reportando resultados alterados en 21% de ellas (> 30 mg/dL).

Tabla 2. Resultados de laboratorios basales y durante la infeccién por SARS COV 2.

Laboratorios Valor promedio en Valor promedio de resultados de
resultados de laboratorio | laboratorio durante la infeccién
basales (x DE) por SARS CoV 2 (x DE)
Glucosa (mg/dL) 110 £ 53.7 251 £60.75
HbA1c (%) 7.28 % + 1.45 -
Hemoglobina (g/dL) 124 £1.97 12.07 £ 1.83
Hematocrito % 36.48 + 5.37 35.7+£54
Acido urico (mg/dL) 4.7 +2.03 583+1.7
TSH 3.96 +4.6 -




(mg/24 horas)

Creatinina (mg/dL) 1.2+1.5 142 +1.7

BUN (mg/dL) 19.9+21.9 18.11+11.5
Urea (mg/dL) 31.2+225 38.6 £ 23.9
EGO

pPH 6.54 +.719 6.5+ 0.90
Densidad 1.02 + 0.007 1.018 + 0.008
Proteinas (mg/dL) 72.1+£125 105.53 + 142.41
Eritrocitos (#/campo) 17 +23.3 239.1 + 1042.25
Depuracion de 101.22 + 56.3 -

creatinina (mg/24 horas)

Relacion PRU/CRU 37+56 47+7.0
Proteinas urinarias 395 + 126.89 -

Albumina en orina
(mg/24 horas)

103.34 + 126.8

Al realizar una comparacion del trimestre mas frecuente en que se presento la infeccion por
SARS-COV-2, se detectaron con mayor frecuencia pruebas positivas en el tercer trimestre (39.4
% de los casos), siguiendo en frecuencia el segundo trimestre con el 30.3% de casos y en el
primer trimestre se reporté unicamente en el 12.1% de casos. En dos casos se reportd una
prueba positiva para SARS-Cov-2 positiva en el primer trimestre y una segunda en el tercer
trimestre. Esta tendencia se muestra en el grafico 1.
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Grafico 1. Casos de infeccion por SARS COV 2 por trimestre de embarazo



En dos pacientes se presentd la infeccion en el primer trimestre, y reinfeccion en el tercer
trimestre. En su mayoria las pacientes cursaron asintomaticas en el 72.7%, mientras el 18.2%
de las pacientes reportaron sintomas. El mas frecuente de estos fue cefalea (12.1%) y vémito
(9.1%), ninguna de ellas presento diarrea. Solo un caso de las pacientes admitidas y detectadas
en esta serie, reportd desarrollo de neumonia con dificultad respiratoria, saturacion baja de
oxigeno, tos y fiebre. Esta paciente disponia de diagnostico de diabetes mellitus tipo 2 e
hipertension arterial sistémica cronica de 4 afnos de evolucion, con enfermedad renal cronica
secundaria KDIGO GIV con proteinuria en rango nefrético durante el evento. Fue trasladada a
otra unidad, requirid oxigeno suplementario con puntas nasales y se agregd manejo antibiotico
con cefalosporina de tercera generacion, tromboprofilaxis con heparina no fraccionada y
eritropoyetina. Se reporta en el seguimiento a las 24 semanas, remodelacion cardiaca
progresiva desencadenando insuficiencia cardiaca valvular, derrame pleural secundario y
pericardico minimo, sin requerir manejo adicional. Se decidi6 iniciar terapia renal sustitiva tres
veces por semana, con doble esquema de medicacién antihipertensiva. Se resolvié el embarazo
hasta las 34 semanas de gestacion, feto con restriccion del crecimiento intrauterino y
preeclampsia agregada con datos de severidad. No se lograron obtener los datos neonatales.

En las pacientes diabéticas, el 24.2% presentd un descontrol metabdlico que requirid incremento
en la dosis de insulina, se reportaron unicamente glucosas en este grupo, reportando un rango
de glucosas de 175 a 311 mg/dL. No existio un cambio evidente en la hemoglobina o el
hematocrito. De las creatininas registradas existio una diferencia de 0.2 mg/dL respecto a la
cuantificacion basal y en la infeccion, asimismo en concentraciones de urea con un cambio de
7.4 mg/dL. Un cambio significativo en los resultados del examen general de orina fue en las
proteinas, con un incremento aproximado de 30 mg y en el numero de eritrocitos identificados.
Durante la infeccion en 6 de las pacientes se reportd en el examen general de orina la presencia
de cilindros hialinos, granulares y/o céreos. No se dispuso de valores comparativos para
determinar depuracion de creatinina, proteinas o albumina en orina de 24 horas. De los datos
recolectados de la relacion proteina/creatinina, existié un incremento en la media de un punto,
lo que significa un incremento de un gramo de proteinas urinarias.

Se registraron algunas complicaciones fetales, entre las mas importantes: tres casos de feto
grande para edad gestacional, dos casos de restriccion del crecimiento intrauterino, un caso de
obito fetal y tres casos de aborto. En la tabla 3 se muestran las complicaciones fetales
registradas en este grupo de embarazadas.

Tabla 3. Complicaciones fetales y neonatales

Complicaciones fetales/neonatales Frecuencia
Aborto inevitable 2 (6%)
Aborto diferido 1 (3%)

Aborto por interrupcion médica del embarazo 1 (3%)

Feto grande para edad gestacional 3 (9%)
Polihidramnios 1 (3%)
Restriccion del crecimiento intrauterino 2 (6%)
Sindrome de Down 1 (3%)
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Muerte neonatal temprana 1 (3%)

El 30.2 % de las pacientes lograron llegar al término del embarazo. En un caso se decidio
realizar la interrupcion del embarazo en el primer trimestre ya que el estadio avanzado de la
enfermedad renal cronica KDIGO G4 A3 condicionaba mayor riesgo de morbimortalidad
materna, es importante recalcar que esta paciente desconocia el diagndstico de nefropatia
previo al embarazo, y al momento de la evaluacion era portadora del diagnéstico de infeccion
por SARS-CoV-2, desconociendo diagnostico de nefropatia previamente. El 18% de los casos
se resolvieron en el segundo trimestre, la edad mas temprana de resolucién fue a las 29
semanas de gestacion, en una paciente de 30 afios con diagndstico de lupus eritematoso
sistémico con nefritis lupica no clasificada por indicacion de preeclampsia con datos de
severidad y por feto con restriccion del crecimiento intrauterino con alteracion en la
hemodinamia con datos de redistribucion de flujo (alteracién de arteria umbilical con onda
reversa, indice cerebro placentario alterado y arterias uterinas). En el grafico 2 se puede
observar la frecuencia de semanas de gestacion de resolucion del embarazo.

Edad gestacional de resolucion
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Grafico 2. Resoluciéon del embarazo acorde a edad gestacional.

El caso de o6bito fetal ocurrié en una paciente a las 39.6 semanas de gestacion, con diagndstico
de diabetes mellitus tipo 2 en descontrol, quien desarrollé preeclampsia con datos de severidad
a esta edad gestacional. Como antecedentes importantes referia tabaquismo en el primer
trimestre e infeccién por SARS-CoV-2 en el segundo trimestre. A su llegada a urgencias
reportaba presion arterial de 200/100 mmHg, glucosa capilar de 200 mg/dL y se corrobord
mediante ultrasonido ausencia de frecuencia cardiaca fetal, presencia de suturas imbricadas y
derrame pleural bilateral importante. Se reportaron los siguientes laboratorios a su ingreso: TGO
39 Ul, TGP 21 Ul, DHL 248 mg/dL, fosfatasa alcalina 125 mg/dL, creatinina sérica 0.7 mg/dL,
urea 36 mg/dL, BUN 16.8 mg/dL, hemoglobina 14.2 g/dL, hematocrito 38.6%, plaquetas
299,000/L, examen general de orina: densidad 1.028, pH 6, proteinas 500 mg/dL, glucosa 300
mg/DL, cuerpos ceténicos 5 mg/dL, sangre 10 /uL, nitritos negativos, eritrocitos: 0-1 por campo.
Al momento de su ingreso se realizé PCR para SARS-CoV-2 la cual reportd negativa. Se realizod
induccién del trabajo de parto con misoprostol. Se obtuvo recién nacido sin frecuencia cardiaca
masculino, de 2515 gramos, al nacimiento la valoracidon clinica por genética reportd los
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siguientes hallazgos: 6bito en estado de maceracién con descamacion extensa, remodelacion
craneal con suturas abiertas, aumento de volumen a nivel de cara y cuello, aparente telecanto,
pabellén auricular izquierdo con rotaciéon posterior, con presencia de apéndice preauricular,
pabellon auricular derecho sin anomalias. Extremidades integras, con clinodactilia de quinto
dedo, pliegues sin anomalias. A la exploracion fisica no se encontraron malformaciones
congénitas, unicamente dismorfias menores. Los hallazgos histopatolégicos placentarios
reportados en este caso fue corddn con trombosis segmentaria, vasculopatia trombética fetal
con vellosidades avasculares.

De las 24 pacientes que se disponen los datos del momento de la resolucion, 15 de éstas, es
decir el 62.5%, dispuso de una prueba positiva para SARS-CoV-2 al momento de la resolucién
del embarazo.

Se registraron 21.2% de casos de preeclampsia en este grupo de pacientes, en su mayoria
preeclampsia con datos de severidad. Un caso a las 21 semanas de gestacion, tres casos de
28.6 a 34.4 SDG, y dos casos hasta después de las 37 SDG.

El 45.5% de los casos se resolvieron por via abdominal, siendo las principales indicaciones de
estas: diabetes mellitus tipo 1 y 2 en descontrol (9.1%) y riesgo de pérdida de bienestar fetal
(6.1%). El 9.1% de las cesareas se realizaron por indicacion electiva. Se realiz6 maduracion
cervical y revisién de cavidad en los casos de o6bito fetal, aborto diferido, inevitable y la
interrupcion del embarazo sin complicaciones. No existieron casos de hemorragia obstétrica.
Entre las dificultades descritas Unicamente durante la cesarea se reportaron tejidos friables,
fibrosos y pérdida de planos anatomicos, relacionados a los casos de cesarea iterativa. Solo un
caso en el puerperio quirurgico inmediato presentd un hematoma de pared como complicacion,
el cual requirié reintervencion quirdrgica con laparotomia exploradora para realizar drenaje y
hemostasia. En dos de los partos se reporté desgarro perineal de primer grado y parauretral
izquierdo.
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Grafico 2. Vias de resolucion del embarazo

Resultados neonatales
En cuanto a los resultados neonatales, el rango de peso al nacimiento fue de 810 a 4070
gramos, el 45.4% de las pacientes nefropatas presentaron pesos bajos. El porcentaje de recién
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nacidos femeninos y masculinos fue similar. El 27.2% de los casos se reporté con un capurro
de 39 semanas de gestacion, la edad gestacional mas temprana de resolucion fue a las 29
semanas de gestacion. El rango mas frecuente de talla fue de 40-50 cm. Al momento del
nacimiento, la mayoria de los neonatos presentaron un grado de silverman de 0-2 puntos en el
68.8%, el 31.3% un silverman de 3-4 puntos. Se registraron dos neonatos (6.1%) que requirieron
CPAP al nacimiento, el primer caso nacimiento a las 37 semanas de gestacion por antecedente
de dos cesareas y diabetes mellitus tipo 2 en descontrol, requiriendo CPAP desde el nacimiento
nacimiento hasta 48 horas ante Silverman de 2 puntos con quejido espiratorio. Se detectd una
cardiopatia al nacimiento: coartacion adrtica yuxtaductal, se mantuvo en hospitalizacion por 19
dias con prueba negativa para SARS CoV 2, posteriormente fue trasladado a otra institucion
para manejo terapéutico. El segundo caso que requirid al nacimiento como intervencion
neonatal la colocacién de CPAP, fue en la resolucién de un embarazo de 34.4 semanas de
gestacion, con diagndstico materno de lupus eritematoso generalizado, nefritis lUpica clase IV y
preeclampsia con datos de severidad, se obtuvo un recién nacido con silverman de 4 puntos,
se coloco el CPAP y tres horas después se retird. Se mantuvo en hospitalizacién por 13 dias,
en vigilancia de crecimiento y desarrollo, presenté adecuada evolucion clinica. Dos neonatos
(6.1%) requirieron ventilacion mecanica al nacimiento. El primer caso resultante de un embarazo
de 29.6 semanas con lupus eritematoso sistémico materno y el segundo caso, un embarazo de
31.6 semanas con diabetes mellitus tipo 2, ambos resueltos via abdominal pretérmino por
indicacion de preeclampsia con datos de severidad. En el primer caso, se report6 resultado de
PCR para COVID-19 neonatal para SARS-CoV-2 negativa. La defuncién ocurrio a las 48 hrs de
nacimiento por choque cardiogénico y sepsis neonatal. El segundo caso con PCR neonatal para
infecciéon por COVID-19, con una estancia hasta este momento de 30 dias, con deterioro
cardiorrespiratorio importante. Al momento del nacimiento se realizaron en 20 recién nacidos
vivos pruebas para SARS-COV-2, 12.1% correspondiente a cuatro casos se reporto la prueba
positiva.

De acuerdo a los resultados histopatolégicos recabados de 17 placentas enviadas al
departamento de patologia del Instituto, el rango de peso placentario fue de 100 a 880 gramos,
este fue clasificado en tamano normal, pequefio o hipertréfico acorde al percentil adecuado para
edad gestacional. EI 40% de las placentas eran normales en cuanto al tamafio, el 30% pequenas
y 30% hipertroficas. El hallazgo mas frecuente reportado fue la presencia de edema de corddn
y corddn grueso (29.4%). Se describen los hallazgos en la tabla 4.

Tabla 4. Hallazgos histopatologicos en placentas

Hallazgos % (n=17)
Tamano de placenta
Pequefia 30%
Normal 40%
Hipertrofica 30%
Infartos laminares deciduales 23.5%
Cordon grueso 29.4%
Edema de cordoén 29.4%
Cordon delgado 23.5%
Dismadurez vellosa 23.5%
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Nodos sincitiales aumentados 23.5%
Maduracion vellosa incrementada 17.6%
Cambios isquémicos cronicos 17.6%
Calcificaciones distroficas 17.6%
Hematoma parenquimatoso/decidual 17.6%
Corangiosis 17.6%
Corioamnionitis cronica 17.6%
Fibroesclerosis de vasculatura de placa coriénica 11.8%
Vasculopatia decidual 11.8%
Vellosidades avasculares 6.1%
Trombosis segmentaria 5.9%
Hipoplasia vellosa terminal 5.9%
Calcificacion de membrana subtrofoblastica 5.9%
Vasculopatia trombdtica fetal 5.9%
Autolisis 5.9%
Deciduitis aguda neutrofilica 5.9%
Degeneracion fibrointima acentuada 3%
DISCUSION

En la literatura, asi como en este estudio, se confirma que la mayoria de las pacientes con
enfermedad renal crénica e infeccion por SARS-COV-2 manifestaron sintomas generales leves,
con una evolucion benigna de la enfermedad. La mayoria de los casos identificados ocurrieron
en tercer trimestre, esto puede estar relacionado a que se realiza tamizaje a todas las pacientes
que ingresan al area de hospitalizacion a resolucion o por alguna indicacion obstétrica, en la
mayoria después de la semana 28 de gestacion.

En la literatura, el nacimiento pretérmino por condiciones maternas o fetales secundarias a la
enfermedad grave por COVID-19, es una de las principales complicaciones descritas a nivel
mundial. En este estudio se presentan condiciones similares, ya que el 70% se resolvié a
edades gestacionales pretérmino. Cabe destacar que esta intervencion fue principalmente
orientada por el descontrol o complicaciones secundarias a la patologia de base principal
(diabetes mellitus tipo 2, lupus eritematoso sistémico, etc). En las pacientes diabéticas existio
una tendencia al descontrol glucémico importante durante la infeccidn requiriendo ajuste en los
esquemas de insulina, condicionando la resolucion del embarazo pretérmino ante el mayor
riesgo de obito fetal. Esto también ocurrid en las pacientes con diagndstico de lupus eritematoso
sistémico generalizado en las cuales ya es conocido que se puede desarrollar un sindrome
imitador de preeclampsia requiriendo resolucion temprana del embarazo, misma situacién se ha
descrito hasta el momento en las pacientes sin comorbilidades con infeccion por SARS-CoV-2.
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La importancia de realizar una valoracion obstétrica adecuada y mantener el conocimiento de
los riesgos radica en que la determinacion errénea de un caso con preeclampsia con datos de
severidad, analizando de manera aislada los cambios en las pruebas de funcion hepatica, renal
o incluso sintomatologia como cefalea, acufenos y fosfenos, puede derivar en resolver de forma
prematura el embarazo, con un impacto importante en el bienestar materno y neonatal a corto
y a largo plazo.

Rios-Silva hasta el momento ha sido el Unico en describir la mortalidad en pacientes similares
en un estudio de cohorte realizado de la base de datos de la secretaria de salud en México. Se
concluyé que las pacientes embarazadas con enfermedad renal cronica presentan un riesgo de
mortalidad con un HR 1.72 (1.25-2.38) estadisticamente significativo (8). No existen otros
estudios de cohorte de embarazadas con nefropatia que hasta el momento confirmen
incremento en los resultados perinatales adversos. Claramente, es posible sostener la teoria de
que este grupo de pacientes hay un alto riesgo de enfermedad grave, sobretodo las que
manifiestan un estadio avanzado. Se ha reportado que lo que condiciona un riesgo relativo
incrementado de fatalidad de enfermedad por COVID-19, es la presencia de comorbilidades
como enfermedad renal cronica: RR 4.87 (4.63-5.12), hipertensién arterial sistémica cronica:
RR 3.68 (3.60-3.77), diabetes mellitus: RR 3.85 (3.76-3.94), obesidad RR 1.47 (1.43-1.50) (9).

Cabe destacar, que a pesar de no disponer de estudios amplios de embarazadas con nefropatia
cronica, y que los hallazgos en el presente estudio fueron en pacientes que Unicamente
desarrollaron enfermedad de leve a moderada; se han descrito casos de lesién renal aguda en
mujeres embarazadas sanas con enfermedad grave por COVID-19, con una incidencia
importante del 29%. Se considera que la vulnerabilidad a la lesién se ve incrementada ante los
cambios hemodinamicos que ocurren en el periodo gestacional, lo que tedricamente generaria
en pacientes con dafio renal cronico un deterioro significativo en la funcién renal, sobretodo en
los estadios mas avanzados, en los que ya se conoce que un episodio de lesion renal aguda
puede llevar a la madre a pérdida irreversible de funcién renal.

En Inglaterra, Gleeson describié un reporte de caso de una mujer embarazada con antecedente
de trasplante renal por enfermedad renal cronica en estadio avanzado, quien recibia tratamiento
inmunosupresor e inmunomodulador y desarrollé enfermedad por COVID-19 a las 30 semanas
de gestacion, requirié Unicamente vigilancia, oxigenoterapia y resucitacion hidrica. En este caso
se describid que no existi6 un cambio significativo en la funcion renal, manteniendo niveles
séricos de creatinina dentro del limite inferior considerado patoldgico en el embarazo: 0.9 mg/dL.
Incluso el embarazo cursé sin complicaciones hasta las 40 semanas de gestacion, realizando
la induccién del parto hasta esa fecha, obteniéndose un recién nacido femenino sano con
adecuado peso.

El tipo de disefio de esta tesis y los retos clinicos que sucedieron durante la pandemia, son las
dos principales limitaciones de este analisis. En nuestro instituto, las pacientes embarazadas
complicadas con enfermedad grave se trasladaron a unidades especializadas para su manejo,
en esta serie de casos, se encontré Unicamente una paciente que desarrollé enfermedad grave
por COVID-19, quien fue enviada a otra unidad ante datos de descompensacion
cardiorrespiratoria. Por lo que ante esta situacion, no se puede asegurar una tasa de mortalidad
materna nula en nuestro grupo de pacientes atendidas con nefropatia cronica.

Este estudio agrega informacion sumamente importante, ya que no se describe en estudios
previos la evolucidon clinica, bioquimica, o resultados histopatoldégicos placentarios
especificamente de pacientes embarazadas con dafo renal cronico e infeccion por SARS-CoV-
2.
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Ante el reporte de posibles cambios clinicos, bioquimicos, hemodindmicos y resultados
perinatales adversos que per se ya se han descrito en embarazadas con enfermedad renal
cronica, se confirma en este estudio que estos si existen, y el cuestionamiento adecuado por
consiguiente seria si el SARS-CoV-2 multiplica el riesgo de resultados perinatales adversos.
Estos datos podrian reportarse al incrementar el nUmero de casos analizados.

CONCLUSION

Las mujeres embarazadas con enfermedad renal crénica e infecciéon por SARS-CoV-2 en el
Instituto Nacional de Perinatologia, desarrollaron enfermedad leve y pocos cambios
bioguimicos, gracias a intervenciones perinatales tempranas, logrando resultados similares a la
poblacién general.
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