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RESUMEN

Antecedentes: La pandemia por virus SARS-Cov-2 cimbro los sistemas de salud en todo el
muno Yy logré reunir a multiples equipos de investigacion esforzandose para generar una
vacuna. Dentro de todo este contexto, el embarazo se ubicé como una condicion de particular
vulnerabilidad, desconociéndose el efecto de la infeccidn y sus alcances tanto para la madre
como para el producto ya que, las mujeres embarazadas per se adquieren cambios para que
su sistema inmunoldgico sea capaz de tolerar el embarazo, lo que hacia suponer una
condicion de mayor riesgo. Son pocas las series que existen describiendo la evolucion de
pacientes embarazadas con infeccién por COVID-19.

Objetivo: Describir la frecuencia y caracteristicas de la infeccion generada por COVID 19
en pacientes embarazadas y puérperas dentro del Centenario Hospital Hidalgo de enero 2020
a diciembre 2021, asi como su evolucién, grado de gravedad y resolucion.

Metodologia: Estudio descriptivo, observacional y retrospectivo. Se recolectaron en una
base de datos todos los casos identificados con diagnostico de COVID-19 y embarazo o
puérperas, el grado de gravedad, la resolucién de la infeccion y el embarazo. El analisis de

la informacion y las pruebas de comparacion de variables se efectu6é en SSPS-22®.

Resultados: Dentro del periodo comprendido de enero 2020 a diciembre de 2021, se
encontraron 1329 adultos de los cuales 31 fueron de mujeres embarazadas, siendo el 2.3 %
de la poblacién. EI 64.5% de los casos se encontraban en el tercer trimestre, con edad media
de 27.5 (DS 7), 14 (45%) presentaron SDRA (45.2%), la mayoria fue de gravedad moderada
(8), de los cuales, el requerimiento de oxigeno suplementario fue en 5 (16.1%) puntas nasales,
9 (29%) canulas nasales y solo 2 (6.5%) ventilacion mecanica invasiva. Una paciente fallecio
secundario a la infeccién por COVID-19. Dentro de los factores de riesgo identificados para
presentar SDRA se identificd: mayor edad, media de 31.79 vs 24.06 afios (p < 0.001), edad
gestacional mediana de SDG 27.0 vs 37.5 (p 0.018). Los factores de riesgo inflamatorios
relacionados a SDRA fueron proteina C elevada a su ingreso de 88.9 vs 42.2 mg/dL (p 0.004),

ademas de ferritina mayor 132 vs 88.9 ng/mL (p 0.012), respectivamente.



Conclusiones: Las mujeres embarazadas de mayor edad y menor edad gestacional
presentaron mayor frecuencia de SDRA. Sin embargo, la mortalidad fue baja lo que coincide

con lo reportado en la literatura nacional.

Palabras clave: COVID-19, SDRA, Embarazo



ABSTRACT

Background: The SARS-Cov-2 pandemic shook health systems around the world and brought
together multiple research teams striving to generate a vaccine. Within this context, pregnancy was
placed as a condition of particular vulnerability, being unknown the effect of the infection and its
scope for both the mother and the product, since pregnant women per se acquire changes so that their
immune system is able to tolerate pregnancy, which made suppose a condition of higher risk. There
are few series describing the evolution of pregnant patients with COVID-19 infection.

Objective: To describe the frequency and characteristics of COVID-19 infection in pregnant and
puerperal patients at the Centenario Hospital Hidalgo from January 2020 to December 2021, as well

as its evolution, degree of severity and resolution.

Methodology: Descriptive, observational and retrospective study. All cases identified with diagnosis
of COVID-19 and pregnancy or puerperal women, degree of severity, resolution of infection and
pregnancy were collected in a database. Data analysis and variable comparison tests were performed
in SSPS-22®.

Results: Within the period from January 2020 to December 2021, 1329 adults were found, of which
31 were pregnant women, representing 2.3% of the population. Of the cases, 64.5% were in the third
trimester, with a mean age of 27.5 (SD 7), 14 (45%) presented ARDS (45.2%), most were of moderate
severity (8), of which the requirement for supplemental oxygen was 5 (16.1%) nasal prongs, 9 (29%)
nasal cannulas and only 2 (6.5%) invasive mechanical ventilation. One patient died secondary to
COVID-19 infection. Among the risk factors identified for ARDS were: older age, mean 31.79 vs.
24.06 years (p < 0.001), median gestational age of ARDS 27.0 vs. 37.5 (p 0.018). Inflammatory risk
factors related to ARDS were elevated protein C at admission 88.9 vs 42.2 mg/dL (p 0.004), in
addition to higher ferritin 132 vs 88.9 ng/mL (p 0.012), respectively.

Conclusions: Older and younger gestational age pregnant women presented higher frequency of

ARDS. However, mortality was low, which coincides with that reported in the national literature.

Keywords: COVID-19, ARDS, Pregnancy.



Introduccion
La infeccion por el virus SARS-CoV-2 generd la pandemia en 2020 a 2022, la cual no

ha concluido. La infeccién por COVID-19 produce sindrome respiratorio agudo severo,
neumonias graves aunado a que se asocia a importante mortalidad. EI manejo de esta
enfermedad aln sigue en investigacion, tanto la fisiopatologia como el mejor abordaje
terapéutico, no obstante, ha quedado claro que, en pacientes con enfermedad grave, el manejo
ventilatorio es esencial y una piedra angular. Dentro de todos los grupos de pacientes que
pueden llegar a tener una enfermedad grave, se encuentra grupos vulnerables como lo son
pacientes que se encuentra mas alla de los 65 afios, los nifios y pacientes embarazadas o

puérperas.

Marco Teorico
El COVID-19 generado por el coronavirus tipo 2 causante de sindrome respiratorio

agudo severo (SARS-CoV-2) es una emergencia de salud pablica mundial. EI coronavirus se
identifica como un virus de acido ribonucleico (ARN) que va en sentido positivo, envueltos,
no son segmentados, perteneciente a la familia Coronaviridae, siendo del orden los

Nidovirales.!

El SARS-CoV-2 se transmite mediante de gotitas respiratorias y requiere el contacto
directo (cuando los fluidos corporales han tocado los ojos, la nariz o la boca de otra persona,
0 un corte abierto, una herida o una abrasién). Cabe sefialar que, se ha descubierto al virus
SARS-CoV-2 puede ser viable en superficies de pléastico y también en el acero inoxidable
con una duracion de hasta por 72 horas, mientras que en cobre y carton es viable hasta por

24 horas.?

El COVID-19 puede impactar a multiples 6rganos y sistemas, no obstante, el principal
afectado es el sistema respiratorio, provocando una gran gama de sintomas, que puede ir
desde el resfriado comun hasta dificultad respiratoria grave. En particular, la enfermedad es
mas grave y mortal en los grupos de pacientes con mayor edad y con comorbilidades
preexistentes. Por otro lado, al igual que con otras enfermedades infecciosas, la
desregulacion inmunitaria podria aumentar la susceptibilidad de generar enfermedad grave y
por ende muerte por COVID-19. El embarazo es una condicion particular que puede tener

efectos significativos en los sistemas bioldgicos del cuerpo de una mujer. En particular, las
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mujeres embarazadas adquieren cambios para que su sistema inmunolégico sea capaz de
tolerar el embarazo. Estos cambios en su mayoria colocan al sistema inmunitario materno
bajo una condicion de baja regulacion. Como resultado, las mujeres embarazadas

generalmente se consideran vulnerables a las enfermedades infecciosas.®

COVID-19
La enfermedad originada por coronavirus 2019 (COVID-19) es una afeccion

altamente contagiosa e infecciosa cuya etiologia es el nuevo coronavirus SARS-CoV-2. Los
primeros casos de infeccion relacionada con COVID-19 se comenzaron a publicar por
primera vez en Wuhan, en una provincia china de Hubei, en diciembre del 2019. A partir de
ese momento la infeccion se ha propagado a mas de 216 paises y territorios a lo largo de todo

el globo.*

Virus SARS-COV2.
Hay cuatro géneros principales de coronavirus: el primero alfa (o), el segundo beta

(B), un tercero gamma (y) y por ultimo el delta (8). Los primeros coronavirus humanos se
identificaron en la década de 1960, a mediados de esta. Las variantes comunes que afectan a
personas de todo el mundo incluyen 229E, NL63, OC43 y HKUL. Entre ellos, 229E y NL63
son a-coronavirus, y OC43 y HKU1 son B-coronavirus. Los sintomas y signos habituales que
generan esta variedad de coronavirus se asimilan a los del resfriado comun, acompafados de
infecciones del tracto respiratorio superior de leves a moderadas. Algunos coronavirus
infectan también a los animales, lo que se ha asociado a mutaciones y adaptaciones que
impulsa la coevolucion estos coronavirus pueden transformarse y originar nuevos
coronavirus humanos (HCoV). Por lo que, estas infecciones dadas por HCoV son zoonoticas
y su clinica se acomparfian de sindromes respiratorios que suelen ser aun mas graves que las
infecciones generadas por los anteriores virus. Tres ejemplos recientes de este fendbmeno son:
primero el SARS-CoV-2 (el nuevo coronavirus, que origina la enfermedad por coronavirus
en 2019 o COVID-19), el segundo el SARS-CoV (que es un B-coronavirus, que causa el
sindrome respiratorio agudo severo, 0 SARS) y el tercero el MERS-CoV (un B-coronavirus,

que causa el sindrome respiratorio de Oriente Medio o MERS)*.



SARS-CoV-2 como se comentd pertenece al género Betacoronavirus en la
subfamilia Orthocoronavirinae y ubicado en la familia Coronaviridae siendo del orden
Nidovirales. La particula viral es pleomorfica y posee acido ribonucleico de sentido positivo
(ssSRNA+) no segmentado, monocatenario como su genoma. Un coronavirus contiene cuatro
proteinas de base estructural: la espiga (S), la envoltura (E), la membrana (M) y la
nucleocapside (N). Entre ellos, la proteina S juega el papel mas importante en la unién, fusion
y entrada viral. Su genoma de 30 kb de ARN es lo suficientemente grande como para producir
un sentido positivo para ser leido directamente por los ribosomas en la célula. EI genoma esta
recubierto con una proteina N, que forma una nucleocépside helicoidal. Los coronavirus
obtienen su nombre del rasgo caracteristico de su proteina S, que se asemeja a un efecto de
halo visto en un eclipse solar o0 una apariencia similar a una corona bajo un microscopio
electronico. La proteina S tiene una forma mas o menos cilindrica y esta fuertemente
glicosilada, y codifica y posee funciones tanto de union al receptor como de fusién. El
coronavirus usa su proteina S, un objetivo principal para neutralizar los anticuerpos, para
unirse a receptores especificos y mediar en la generacion de fusion de membranas para
facilitar la entrada del virus. ES una proteina trimérica, compuesta por tres cadenas
entrelazadas que tienen secuencias de aminodcidos idénticas, cada una de las cuales se
denomina protémero. Sin  embargo, los protdbmero no tienen conformaciones
tridimensionales idénticas. EI mondmero de la proteina S trimérica tiene aproximadamente
180 kDa y contiene dos subunidades funcionales distintas, S1 y S2, ambas necesarias para

mediar la union y la fusion de membranas, respectivamente?.

Mecanismo de transmision.
El SARS-CoV-2 usa el mismo receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2

(ACE2), que también usa el SARS-CoV, para propagarse principalmente a través del tracto
respiratorio. Como enfermedad infecciosa respiratoria, el virus se propaga de manera

principal por gotitas, secreciones respiratorias y contacto directo.*

La incubacion de SARS-CoV-2 es en promedio de 1 a 14 dias, pero generalmente es
de 3 a 7 dias, este puede estar presente en la region de la faringe la nariz durante algunos
dias, procedimiento a la aparicion de la clinica. Posteriormente de este periodo de incubacion,



los pacientes generan sintomas similares al resfriado como son fiebre, tos y la presencia de

malestar general®.

La glicoproteina S que se ubica en la superficie del virus se une al receptor de ACE2.
El receptor y la enzima de las células alveolares tipo 2 generan un cambio conformacional
en la glicoproteina S, generando el inicio de la digestion proteolitica por las proteasas dentro
de la célula huésped, lo que conduce a la internalizacion de este virén. Por lo que los
coronavirus generalmente ingresan a través de endocitosis o fusion directa de esta envoltura
viral, con lamembrana de su huésped. Una vez que se logro internalizar por la célula huésped,
esta particula viral queda sin un elemento que recubra su genoma, el cual ingresa al
citoplasma. Dicho genoma es de ARN a partir del cual generan directamente sus proteinas y
nuevo genoma en el citoplasma, uniéndose a los ribosomas directamente del huésped. Estos
traducen el ARN viral en proteinas de ARN polimerasa. Esta polimerasa vuelve nuevamente
a leer la cadena positiva para generar replicas de cadenas de ARN monocaternia de sentido
negativo (ssSRNA-)*.

Este resultado final de hebras de ssRNA- sera utilizado como plantilla por la ARN
polimerasa para producir hebras en sentido positivo sSSRNA+ adicionales. Los ribosomas que
se encuentran en el reticulo endoplasmico del huésped, leen estas pequefias cadenas de ARN
para asi fabriar los componente estrucutrales del virus. Dichos componentes se transfieren
desde el reticulo endoplasmico hasta el aparto de Golgi, dentro de este los genomas ssSRNA+
se empaquetan en diferentes nucleocapsides para generar nuevas particulas de virion.
Posteriormente estos virus se liberan de la célula huésped a través de exocitosis a través de
vesiculas secretoras. La replicacion del virus en las células alveolares media el dafio e induce
una respuesta inflamatoria en los tejidos. La entrada celular del virus origina la respuesta
inflamatoria mediante un reclutamiento de células colaboradoras tipo T las cuales generan 'y
liberan interferén (IFN)-gamma (IFN-y), interleucina (IL)-2 e 1L-12. Las células alveolares
lesionadas también liberan interferones, citocinas y otros componentes intracelulares. El
reclutamiento posterior de otras células inflamatorias conduce al desarrollo de una™ tormenta
de citoquinas " que puede precipitar el dafio organico y la falla multiorganica que se observa
en una enfermedad grave. Los pacientes infectados con COVID-19 han mostrado

concentraciones elevadas de mediadores inmunitarios en sangre periférica®.



El factor de necrosis tumoral (TNF)-a y la IL-1p son citocinas proinflamatorias que
provocan que la permeabilidad vascular aumente, originando aumento de la expresion de
moléculas de adhesion e inducen el reclutamiento de mas células inmunitarias, incluidos
neutrofilos y monocitos. Se unen a las proteinas de adhesion en la superficie de los tejidos y
entran en el sitio de la lesion. 1L-8 recluta neutrofilos y otras quimiocinas atraen monocitos.
El incremento de la permeabilidad vascular provoca la perdida de liquido hacia el espacio
intersticial y también en los alvéolos, lo que produce edema intersticial y pulmonar. Lo que
genera disnea, alteracion de la oxigenacion o hipoxemia. Un hallazgo que es usual en la
COVID-19 es la presencia de linfopenia, que aparentemente se origina por la liberacion de
interferones. La IL-6 estimula a las células hepéticas para que produzcan reactivos de fase

aguda como lo es la proteina C reactiva (PCR), el fibrindgeno y la hepcidina®.

Los pacientes que cursan con COVID-19 presentan diversos grados de severidad de
la enfermedad, y el 80% de ellos tiene una afeccion leve. Alrededor de 15% de los casos
generaran una enfermedad grave, la cual suele caracterizarse por disena, hipoxia y la
presencia de cambios pulmonares ne las imagnes; por otro lado el 5% esta gravemente
enfermo, con insuficiencia respiratoria por SRA, la presencia de shock y/o disfuncién

multiorganica®.

Manifestaciones clinicas.
La clinica es variada y presenta sintomas como fiebre, fatiga, tos seca, anorexia,

mialgia, la sensacion de falta de aire (disnea) y produccion de esputo. Existe un aumento
significativo de mortalidad asociado con la edad, siendo por encima de 80 afios donde se
observa este aumento. La mediana de edad de las personas afectadas por complicaciones
graves relacionadas con la COVID-19 oscila entre los 49 y los 56 afios. A medida que
progresan los sintomas, estos pacientes pueden llegar a genera neumonia con SDRA, que
requiere cuidados intensivos. Usualmente los nifios son asintomaticos o presentan
sintomatologia leve. La susceptibilidad entre hombres y mujeres suele ser la misma; sin

embargo, los pacientes masculinos tienen mas riesgo de peores resultados y muerte?.
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Diagnostico.
El diagnostico se vuelve un factor esencial ante una enfermedad nueva, se tiene que

procurar una herramienta rapida, practica y reproducible, se ha utilizado desde la
identificacion inicial de los ensayos moleculares del SARS-CoV-2 para su deteccion,
principalmente mediante la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) en modalidad de
tiempo real. La prueba serologica es una prueba basada en un ensayo inmunoabsorbente
ligado a enzimas (ELISA) que detecta anticuerpos ya sea IgG e IgM contra el SARS-CoV-2
en suero o plasma. EI ELISA utilizado por los CDC utiliza proteina SARS-CoV-2 S
purificada (sin virus vivo) como antigeno. El problema con las pruebas seroldgicas es que no
se puede descartar por completo la reactividad cruzada con los anticuerpos generados por

otros coronavirus®.

Tratamiento.
El tratamiento se basa en el estado sintomético que se traduce en el estado de

gravedad, casos leves tomando en cuenta los niveles de saturacion de 94% a 97%, sin oxigeno
suplementario el tratamiento es de soporte y ambulatorio, recomendando el aislamiento en
casa con tratamiento sintomatico, en caso de progresion de sintomas se recomienda el ingreso
hospitalario para soporte con un dispositivo que puede proveer mayor cantidad de oxigeno.
Los casos moderados con saturacion de 90% a 94% en aire ambiente, requiere hospitalizacion
e inicio con oxigeno con terapia de alto flujo, casos severos con saturacion < 90% requeririan
ventilacion con apoyo de cénulas de alto flujo o alguna otra modalidad de ventilacion no
invasiva, el traslado a UCI y en caso de presentar SDRA con caida de niveles de saturacion
a pesar de tratamiento previo se inicia ventilacion invasiva mediante intubacion endotraqueal,

aunado al manejo de SDRA%.

Tratamiento con medicamentos.
Agentes antivirales: Remdesivir los hallazgos preliminares del estudio ACTT-1,

mostré que remdesivir se asocio con una mediana de tiempo de recuperacién mas corta en
comparacion con el placebo (11 frente a 15 dias). El ensayo también mostré un beneficio
significativo en la mortalidad (grupo de remdesivir 4,0 % frente al grupo de control 12,7 %)
esto respaldando el uso de remdesivir, con resultados variables a lo largo de los estudios en

todo el mundo, pero siendo a su favor en todos ellos. Recibiendo la autorizacion de poder
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comercializarlo con condicional de la Comision de Europa el 3 de julio 2020 para tratar
paciente con COVID-19, aunque la OMS desaconsejo su uso, la FDA lo aprob6 el 22 octubre
2020. Siendo el primer farmaco aprobado para el tratamiento de la covid-19 en adultos

hospitalizados y menores de 12 afios que pesen por lo menos 40 kg “.

Corticoesteroides, son beneficiosos en varias afecciones relacionadas con COVID-
19, como sepsis, neumonia 'y SDRA, en el ensayo Recovery, disminuyo la mortalidad hasta
en un tercio en paciente criticos, siendo mas util en pacientes con ventilador, no siendo
efectivo en pacientes con sintomas menos graves. El informe recomendo el uso de terapia
con corticoides sistémicos durante 7-10 dias en pacientes con COVID-19 grave y critico y
ningun tratamiento con corticosteriodes para pacientes no graves en los que puede causar

dafio®.

Hidroxicloroquina, los resultados del tratamiento con cloroquina (500 mg cada 12 h)
e hidroxicloroquina no son alentadores. El ensayo Recovery encontr6 que la
hidroxicloroquina no disminuyo a 28 dias la mortalidad en comparacion con el estandar de
atencion habitual. Ademas, los pacientes que recibieron hidroxicloroquina tuvieron una
estadia hospitalaria media mas larga y un aumento del riesgo para progresar a ventilacion

avanzada invasiva 0 muerte que aquellos que recibieron el estandar de atencidn®.

Terapia inmunologica: plasma convaleciente; existe evidencia limitada, se demostro
que el plasma con titulos altos de anticuerpos logra ser mas eficaz que el plasma con titulos
bajos en aquellos paciente no intubados, pero se sefiala que FDA aprobo su uso en EUA el
23 de agosto de 2020 para utilizar el plasma de pacientes convalecientes en aquellos que
estan hospitalizados con COVID-19, incluidos los corticosteroides, inhibidores de

interleucina, interferones e inhibidores de cinasa®.

VACUNA
Los cientificos estan realizando investigaciones sobre el desarrollo de vacunas contra

el COVID-19. Actualmente, hay méas de 100 vacunas que son candidatas contra la COVID-
19 en desarrollo, algunas de las cuales continuan en la fase de prueba en humanos, cuatro
vacunas son efectivas para la prevencion de COVID-19: las vacunas Pfizer/BioNtech,
Moderna, Oxford y Sputnik V*.
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Vacuna Pfizer/biontech. El 9 de noviembre de 2020, Pfizer junto a su socio aleméan
BioNTech informaron que su vacuna experimental resultoé ser mas del 90 % efectiva en la
prevencion de COVID-19 en participantes donde no tienen evidencia de infeccidn previa por
SARS-CoV-2, segln los datos iniciales de la Fase 3. Segun Pfizer, la vacuna previno la
aparicion de sintomas de la COVID-19 hasta en el 90 % de los 94 pacientes que se les
administraron la vacuna en comparacion con el placebo. El 11 de diciembre de 2020, la FDA
autorizo el uso de vacuna Pfizer/BioNTech para uso de emergencia en personas mayores de
16 afios en EE. UU. Siendo la primera vacuna COVID-19 aprobada por la FDA. Esta vacuna
es una vacuna de ARN mensajero (ARNm), también conocida como BNT162b2, basada en
el antigeno generado por la glicoproteina S encontrada en el SARS-CoV-2 y formulada en

nanoparticulas lipidicas (LNP)*.

Vacuna moderna. El 16 de noviembre de 2020, Moderna, Inc., una empresa
farmacéutica estadounidense, anuncié que su vacuna tenia una eficacia del 94,5 %. EI 18 de
diciembre de 2020, la FDA permitio el uso en personas mayores de 18 afios dentro de los EE.
UU. EI ingrediente activo de la vacuna Moderna es un ARNm sintético que codifica la

glicoproteina S estabilizada antes de la fusion del SARS-CoV-2*,

Vacuna de Oxford. Otra vacuna desarrollada por la Universidad de Oxford en Reino
Unido, y otro gigante farmacéutico como lo es AstraZeneca, resultd altamente eficaz: dos
dosis completas dieron una proteccion del 62 %, y media dosis aunada posteriormente de
una dosis completa del 90 %. EI mecanismo de la vacuna se basa en su efecto sobre la
proteina S del SARS-CoV-2. El equipo de Oxford-AstraZeneca se basé en una version
modificada del adenovirus encontrado en chimpanceés que causa el resfriado, conocido como
ChAdOx1. Adenovirus derivado de chimpancé con deleciones E1 y E3 que codifican

proteina S de longitud completa con un péptido sefial activador del plasmindgeno tisular®.

Vacuna Sputnik V. La vacuna rusa Sputnik V fue generada por el Instituto de
Investigacion Gamaleya en coordinacion con el Ministerio de Defensa ruso. Se administré a
18.794 voluntarios que recibieron tanto una primera dosis asi como una segunda dosis de la

vacuna o el placebo. Mostr6 una eficacia muy alta; superior al 95%, Es una vacuna que se
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basa en vectores de adenovirus utilizando un modelo de dos disparos con dos vectores

adenovirales humanos diferentes, Ad5 y Ad26, para cada disparo®.

Embarazo y COVID-19.
El COVID-19 puede afectar a multiples dérganos y sistemas, aunque afecta

principalmente al sistema respiratorio, donde su afectacion puede causar una gran gama de
sintomas, yendo desde un resfriado comun hasta dificultad respiratoria grave. En particular,
la enfermedad es mas grave y mortal en los grupos de mayor edad y en las personas que
tienen una comorbilidad preexistente. EI embarazo es una condicién particular que puede
tener efectos significativos en los sistemas bioldgicos del cuerpo de una mujer. En particular,
las mujeres embarazadas adquieren cambios para que su sistema inmunolégico sea capaz de
tolerar el embarazo. Estos cambios en su mayoria colocan al sistema inmunitario materno
bajo una condicion de baja regulacion. Como resultado, las mujeres embarazadas

generalmente se consideran vulnerables a las enfermedades infecciosas®.

Los cambios en la fisiologia y el sistema inmune son variados, pero de los mas
importantes se comenta, que el Utero agrandado aumenta la presion abdominal y levanta el
diafragma. En respuesta a los cambios hormonales, el angulo subcostal de la caja toracica
aumenta y las costillas se expanden hacia afuera durante el embarazo, al mismo tiempo, la
distensibilidad de la pared toracica disminuye (35-40 %). Estos factores pueden explicar el
fenomeno comiin de que muchas mujeres embarazadas sientan “disnea fisiologica”. El
aumento de la ventilacion por minuto en reposo agrava la sensacion subjetiva materna de
disnea durante el embarazo, y la "disnea fisiologica" comin puede complicar el diagnéstico
de enfermedad pulmonar®, en relacion a el sistema inmunoldgico, debe reconocerse que un
embarazo exitoso consta de tres etapas especificas, que se enfrentan a diferentes desafios
inmunoldgicos respectivamente®. La etapa proinflamatoria (implantacion y placentacion en
el primer trimestre), la etapa antiinflamatoria (crecimiento fetal en el segundo trimestre) y la
segunda etapa proinflamatoria (inicio del parto respectivamente) son las tres etapas
especificas’, por ejemplo, cualquier sefial proinflamatoria en curso en el segundo trimestre
puede provocar un aborto espontaneo, y cualquier agresion proinflamatoria resultante en el
tercer trimestre, como una infeccion, puede provocar un parto prematuro®. Aunque las células

inmunitarias innatas (p. ej., células NK y monocitos) durante el embarazo estan bien
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preparadas para defenderse de la invasion de patdgenos extrafios por parte del sistema
inmunitario materno, algunas respuestas inmunitarias adaptativas estan reguladas a la baja
(como la disminucion del ndmero de células T y células B)°, como se menciond
anteriormente, las mujeres embarazadas en el primer y también en el tercer trimestre de
embarazo se encuentran en un estado proinflamatorio, y la tormenta de citoquinas inducida
por el SARS-CoV-2 en estos periodos puede exacerbar la gravedad del estado inflamatorio,

luego de los resultados adversos obstétricos™®.

Presentacion clinica en el embarazo.
Dentro de una revision que incluyo 364 mujeres embarazadas, se encontraron que 25

fueron asintomaticas, de las pacientes sintomaticas (339), los sintomas mas frecuentes fueron
fiebre (62,4%) y tos (45,3%). Otros sintomas comunes incluyeron mialgias, diarrea, disnea,
dolor de cabeza y opresion en el pecho. Para casi todas las mujeres embarazadas, el
diagnostico se realizo en base a una combinacion de sintomas clinicos, pruebas de acido
nucleico para el nuevo coronavirus (PCR) y tomografia computarizada (TC). Veintidos
(6,0%) de estas pacientes embarazadas desarrollaron neumonia con severidad grave. Entre
ellos, 10 casos (2,8 %) requirieron ventilacion mecanica e ingresaron en la unidad de
cuidados intensivos (UCI). Dos de estos diez pacientes murieron de neumonia grave y
disfuncion organica maltiple. La gran mayoria de las pacientes se encontraban cursando el
tercer trimestre del embarazo, y solo cuarenta y cinco casos se encontraban en el primer o

segundo trimestre (12,4%)°.

En el estudio de casos y controles realizado por Zhang et al., no hubo diferencia entre
16 mujeres embarazadas que presentaron COVID-19 y 45 mujeres embarazadas que no
tubieron COVID-19 en cuanto a las complicaciones del embarazo, incluida la eclampsia, el
sufrimiento fetal y la ruptura prematura de membranas*!. Dentro de la revision de realizada
por Mona Mirbeyk, de 386 mujeres embarazadas con COVID-19 hubo 257 ceséareas y 42
partos vaginales. La tasa relativamente mas alta de cesareas reflejaria la existencia de

indicaciones para una cesarea, asi como el papel de la prevencion de la transmision vertical®.

En otro estudio de cohortes, en el cual se incluyeron 706 mueres durante el embarazo,

aquellas mujeres que tuvieron el diagnéstico de COVID-19 presentaron tasas mas altas de
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hipertensidn inducida por el embarazo, preeclampsia/eclampsia, e infecciones que requieren
antibiéticos, ademas de un aumento en el riesgo de ingreso en UCIl/unidad de alta y la
necesidad de enviar un nivel superior de atencion. En este estudio 11 (1.6%) fallecieron; 4
presentaron preeclampsia severa (1 sobreafiadida a hipertension cronica y 1 asociada a
miocardiopatia), 3 de las 4 mujeres tuvieron insuficiencia respiratoria que amerito la
necesidad de ventilacion mecénica y la cuarta mujer murié de una embolia pulmonar. Cinco
pacientes tuvieron empeoramiento de la insuficiencia respiratoria antes del parto, 2 de estas
se tuvieron que someter a cesarea, pero a pesar del aporte intensivo de soporte respiratorio
fallecieron. Las ultimas 2 mujeres restantes presentaron fiebre, tos y dificultad para respirar
en los 7 dias posteriores a el parto que curso sin incidentes y fallecieron poco después, esto
a pesar de la atencion en UCI*2. En general, las mujeres con diagnostico de COVID-19
tuvieron una tasa mas baja de presentar inicio espontaneo de trabajo de parto pero una tasa
aumentada de parto por cesarea, esto refleja tasas mas altas de complicaciones en este grupo.
Para el parto prematuro entre las mujeres con diagnostico de COVID-19 las indicaciones
fueron preeclampsia/eclampsia/HELLP (31 [24,7 %]), pequefio para la edad gestacional (24
[15,5 %]) y sufrimiento fetal (17 [13,2 %]), pero cabe sefialar que en general, el 83 % de los
partos prematuros (n = 130) en mujeres con diagnostico de COVID-19 se realizaron por
indicacion médica; de ahi el mayor riesgo en este grupo (RR, 1,97; IC 95%, 1,56-2,51)*2. Las
mujeres con diagndstico de COVID-19 dieron a luz antes que las que no tuvieron el
diagnostico de COVID-19 después de aproximadamente 30 semanas de gestacién, con la

mayor diferencia en menos de 37 semanas de gestacion'?.

Se ha demostrado que los nacimientos prematuros son mas comunes en madres
positivas para SARS-CoV-2 y es mas probable que sus recién nacidos sean admitidos en la
unidad de cuidados neonatales!®. También se identificd una asociacion significativa de
preeclampsia, diabetes gestacional y bajo peso al nacer e infeccion por SARS-CoV-2 en

mujeres embarazadas .

El feto y el recién nacido.
Siempre la pregunta fundamental al surgir un nuevo virus es saber su puede atravecar

la placenta y ademas de eso causar efectos en el feto, como es conocido con otros patdgenos.

La transmision puede ocurrir al inicio del trabajo de parto (intrauterino); posterior durante el
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trabajo de parto y parto (intraparto); o después, por la via de la lactancia o por estar en
contacto con la madre u otras personas (posparto).'®> Se han disefiado varios sistemas para
categorizar la transmision perinatal del SARS-CoV-2,% aunque existen casos donde se a
documentado la transmision intrauterina,'’ esta resulta ser rara. Parece que la infeccion
requiere alcanzar y atravesar la placenta aunado a la presencia de altos niveles de viremia,81°
junto a esto se comenta que es probable que la placenta no co-exprese niveles altos de los
factores principales que facilitan la entrada del SARS-CoV-2 en las células, como la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE2) y la serina proteasa transmembrana 2
(TMPRSS2),'81° J]a gran mayoria de infecciones por SARS-CoV-2 encontradas en los bebes

después de su nacimiento se deben a estar en exposicion a cuidadores infectados.

Sin embargo, los datos sobre la seguridad de una madre infectada con SARS-CoV-2 que
amamanta son tranquilizadores.®™ No se ha identificado SARS-CoV-2 con la capacidad de
replicacion dentro de la leche materna®® aunque las muestras de leche materna
ocasionalmente resultan positivas para la prueba de reaccion en cadena de la polimerasa.?!
Una revision sistematica no encontrd un aumento en la transmisién posnatal tardia (definida
como que ocurre después de las 72 horas de vida) asociada con la lactancia. Sin embargo,
por otro lado, se encontrdé un mayor riesgo de transmitir la enfermedad posnatal tardia en
aquellos bebes que no fueron separados de sus madres infectadas posterior al nacimiento.??
Este posible aumento del riesgo debe sopesarse frente a los beneficios conocidos del vinculo
madre-hijo y el riesgo minimo de enfermedad infantil grave. La mayoria de las guias apoyan
el alojamiento conjunto del recién nacido con una madre infectada, particularmente cuando

la madre esté afebril y asintomatica. *°

Dentro de la mortalidad de neonatos en una revision la gran mayoria de los neonatos
sobrevivio sin aparentes complicaciones,® dentro de esta revision de menciona Karami et al.
que informo una muerte de una madre por COVID-19 y también su feto, donde el producto
nacié muerto con un puntaje de Apgar de 0 pero no fue considerado para diagnéstico de
COVID-19. En esta revision, 5 de los productos enfrentaron condiciones criticas como
taquicardia, hemorragia y choque refractario; 3 productos fallecieron sin embargo fueron
negativo para ARN del SARS-CoV-2, el cuarto tubo neumonia dando positivo para SARS-

CoV-2 en prueba de hisopado, mejorando y siendo dado de alta, el quinto se comenta
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prematura (31 SDG y 2 dias), presento Apgar 3, 4y 4, y posterior se identifico caso definitivo
COVID-19 de desarrollando CID, se estabilizo al dia 14 y fue dado de alta, este recién nacido
estuvo en contacto cercano con la madre después del parto, teniendo como resultado de esta

revision 299 vivos y 3 fallecidos (1%).

Vacunas en Embarazo.
El primer ensayo de vacuna en mujeres embarazadas comenzé en febrero de 2021. Es

un estudio de fase I1/111 en curso, aleatorizado, controlado con placebo, observador ciego de
700 pacientes embarazadas sanas de mayor e 18 afios, que fueron vacunadas durante 24-34
semanas de gestacion. En un estudio observacional de 122 mujeres embarazadas (edad
gestacional de 35 a 41 semanas), se descubrid que las vacunas de ARNm de COVID-19
inducen una respuesta inmunitaria materna robusta, con transferencia transplacentaria de
anticuerpos detectable en la sangre del cordon umbilical tan pronto como 16 dias después de
la primera dosis. Un estudio de cohorte de 131 vacunadas en edad reproductiva (84
embarazadas, 31 lactantes y 16 no embarazadas) mostré que los titulos de anticuerpos
generados por la vacuna eran equivalentes en mujeres embarazadas y lactantes
comparandolas con mujeres no embarazadas y también la presencia de anticuerpos en la leche
materna de mujeres inmunizadas con vacunas de ARNm de COVID-19. Ademas, ningun
problema de seguridad surgio de este estudio?®.

Aungue no siempre se recomienda la vacunacion explicitamente, la mayoria de las
sociedades cientificas y agencias reguladoras, incluidas la ACOG, el Royal College of
Obstetricians and Gynecologists (RCOG), la Royal Australian and Colegio de Obstetras y
Ginecdlogos de Nueva Zelanda (RANZCOG), CDC y la Sociedad Italiana de Obstetricia y
Ginecologia (SIGO) recomiendan vacunar a pacientes embarazadas’. Actualmente, la OMS
recomienda la vacunacion en mujeres embarazadas “cuando los beneficios de la vacunacién
para la mujer embarazada superan los riesgos potenciales” (por ejemplo, mujeres con alto
riesgo de exposicion o con alto riesgo de desarrollar COVID-19 grave, como tener
comorbilidades), mientras que recomienda la vacunacion en mujeres que amamantan como

en otros adultos®*
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Embarazo y COVID-19 en México.
En México, la morbimortalidad materna general se ha estimado como una Razén de

Mortalidad Materna (RMM) de 34.5 muertes por cada 100 000 nacimientos estimados. Los
factores de riesgo, como los embarazos adolescentes, la diabetes, la obesidad y la
hipertension, tienen una mayor prevalencia. Las autoridades sanitarias mexicanas han
informado un menor uso de los servicios de salud reproductiva por parte de las mujeres en
edad fertil, lo que sugiere que la presencia de la infeccion por SARS-CoV-2 podria aumentar
las tasas de morbilidad y mortalidad materna. Este aumento de la mortalidad materna por
factores indirectos del uso y disponibilidad de los servicios de salud se estima en un rango
de 8,3 a 38,6% mensual en paises de ingresos bajos y medios. Dado que el COVID-19 es una
enfermedad emergente, la informacion sobre su epidemiologia en mujeres embarazadas es
limitada.?> Dentro de una revision de cohorte retrospectivo usando la base de datos nacional
abierta de COVID-19 de la secretaria de salud se incluyeron mujeres en edad fértil (13 a 49
afios), obteniendo 73,755 edad fértil de las cuales 18,390 con prueba positiva para SARS-
COV-2, de estas 17,942 sin embarazo y 448 se encontraban embarazadas. Las pacientes
embarazadas tenian mayor riesgo de ser hospitalizadas (RR = 2,10, IC 95%,1.82-2.55). Diez
(2,2%) de las gestantes fallecieron. Tanto en pacientes embarazadas como no embarazadas,
la edad fue significativamente mayor entre los pacientes que fallecieron; la mediana de edad
de las pacientes embarazadas que fallecieron fue de 34,5 afios (RIC = 25,5-39) vs 29 afios
(RIC =25-32; P <0,001). Nueve de las pacientes embarazadas que fallecieron presentaban
neumonia, nueve estaban hospitalizadas, tres en UCI y dos manejadas con asistencia
ventilatoria mecénica. Sin embargo, este estudio concluyo que las mujeres embarazadas que
fueron positivas para COVID-19 no tenian mayor riesgo de mortalidad o complicaciones
respecto a un grupo control de mujeres en edad fértil que no estaban embarazadas pero eran
positivas para COVID-19.%

En otro estudio realizado en México por Nina y colaboradores, una cohorte de 42,525
casos de mujeres embarazadas y puérperas sospechosas de infeccion de COVID-19, de entre
estas se confirmo el diagnostico en 14,137 (33,2%) mediante laboratorio, del grupo
diagnosticado 299 fallecieron, registrandose una letalidad del 2,1%, de los casos positivos

7064 (50%) pacientes embarazadas desarrollaron sindrome de dificultad respiratoria aguda
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y recibieron asistencia médica intrahospitalaria. La edad media de las pacientes embarazadas
hospitalizadas fue de 27,7 + 0,1 afios. 2

Los esfuerzos por describir como la infeccion por COVID afectaron a las diferentes
poblaciones en nuestro pais ha resultado en diversos estudios descriptivos. Esta tesis se
plantean cuales pueden ser los factores de riesgo para generar SDRA en paciente
embarazadas en las pacientes atendidas en nuestra institucion. El identificar factores de riesgo
ayudara a identificar pacientes con mayor riesgo de progresion a SDRA y por ende

mortalidad, lo que podria permitir generar protocolos de prevencion y manejo.

Planteamiento del problema
La pandemia por COVID-19 afecté a todos los estratos y a todos los grupos de

poblacion, dentro de estos grupos existen aquellos que son mas vulnerables como las
pacientes embarazadas entre otros, diversos estudios han reportado una mortalidad de
alrededor de 2% de mortalidad; y hasta un 50% desarrolla SDRA. EXisten escasos estudios
en nuestra poblacion, al ser una enfermedad emergente, es esencial también describir esta
enfermedad en estos grupos, ya que permitira conocer los factores de riesgo para desarrollo

de formas graves.

Justificacion

Las enfermedades emergentes siempre generan muchas interrogantes, desde su
etiologia, su progresion, el tratamiento; estas interrogantes surgieron con la presencia del
COVID-19. La mortalidad y gravedad de esta enfermedad en pacientes embarazadas esta
escasamente descrito en la literatura, principalmente en nuestra poblacion, por lo cual es
fundamental reportar las principales caracteristicas, el comportamiento y evolucion en
nuestra poblacion de mujeres embarazadas con infeccién por COVID-19. La creacion de
protocolos de abordaje clinico permitira disminuir las complicaciones en este grupo de

pacientes atendidos en nuestra institucion.
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OBJETIVOS

Objetivo Especifico
Describir la frecuencia de COVID 19 en pacientes embarazadas y puérperas dentro

del Centenario Hospital Hidalgo de enero 2020 a diciembre 2021

Objetivos Secundarios
Describir la gravedad de COVID-19 en pacientes embarazada y puérperas dentro del

Centenario Hospital Hidalgo.
Describir el nimero de casos de COVID-19 en pacientes embarazadas y puérperas.

Describir la resolucion de casos de COVID-19 en pacientes embarazadas y

puérperas.

MATERIAL y METODOS

Tipo de estudio.
Estudio descriptivo, observacional y retrospectivo.

Universo de estudio.

Pacientes que cursaron con embarazo o puerperio y diagnostico de caso confirmado
de COVID-19, hospitalizado dentro del Centenario Hospital Miguel Hidalgo de enero 2020
a diciembre 2021.

Criterios de elegibilidad.
Criterios de inclusién: Toda paciente embarazada o en puerperio con diagnéstico de

COVID.19, que halla requerido hospitalizacion.

Criterios de exclusion: Paciente embarazada que no cumpla diagnostico confirmado
de COVID-19

Criterios de eliminacion: Ninguno.

Metodologia
Se realiz0 una investigacion en el sistema de expediente clinico electronico del

Centenario Hospital Miguel Hidalgo (CHMH), con las palabras: Embarazo y COVID-19
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incluidas en el diagnostico, dando como resultado 55 expedientes, a los cuales se les
aplicaron los criterios de elegibilidad, obteniendo 31 pacientes en total, se observa el

diagrama de toma de acciones en la Figura 1.

Pacientes totales con
covid-19

Pacientes con
diagnostico de
embarazo/puerperio

55 pacientes

31 pacientes con 22 Pacientes embarazadas
criterios para COVID-19 sin diagnostico de COVID-19

17 Pacientes sin SDRA 14 Pacientes con SDRA

Figural. Busqueda de pacientes, y seleccion de pacientes para base de datos

Se consideraron las siguientes definiciones para infeccién por COVID:

Caso sospechoso: a) Un paciente con enfermedad respiratoria aguda (fiebre y al
menos un signo /sintoma de enfermedad respiratoria) y sin otra etiologia que explique
completamente la presentacion clinica y antecedentes de viaje o residencia en un pais/area o
territorio que informa la transmisién local de la infeccion por COVID-19 durante los 14 dias
anteriores al inicio de los sintomas o b) Un paciente con cualquier enfermedad respiratoria
aguda y que haya estado en contacto con un caso de COVID-19 confirmado o probable en
los 14 dias anteriores al inicio de sintomas; o ¢) Un paciente con infeccion respiratoria aguda
grave (fiebre y al menos un signo/sintoma de enfermedad respiratoria y que requiere

hospitalizacién sin otra etiologia que explique completamente la presentacion clinica.

Caso probable: Un caso sospechoso para el que las pruebas de laboratorio para
COVID-19 no son concluyentes.
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Caso confirmado: Una persona con laboratorio confirmado de COVID-19, sin

considerar los sintomas.

Instrumentos de recoleccion de datos.
Se recopilaron los datos en una base de datos en el sistema Excel Microsoft Office,

posterior el analisis se realiz6 en el sistema IBM SPSS®.

Las variables recopiladas fueron, la edad, las semanas de gestacion, los dias de
hospitalizacion, el indice de oxigenacion, si tuvieron intubacion o no, la presencia o0 no se
SDRA, la cantidad de productos, la gravedad de SDRA, el tipo de aporte ventilatorio, las
semanas de gestacion, el trimestre en el que se encontraban, la via de resolucion del parto, si
el producto al momento de resolucién fue a término o no, y la mortalidad, los laboratoriales:
leucocitos, linfocitos, neutréfilos, hemoglobina, plaquetas, procalcitonina, proteina C,
troponina, fibrindgeno, dinero D, ferritina, TP, TTP, INR, glucosa, BUN, urea, creatinina,

electrolitos séricos: Na, K, CI, P, Mgy Calcio, los cédigos utilizados se describen en la tabla

1.

Variable Tipo de variable | Definicion/descripcion Codificacion
SDRA Cualitativa Sindrome de dificultad | 0= Negativo
ordinal respiratoria aguda, definido por | 1= Leve (300-200)
PA/Fio2, menor de 300 2= Moderado (200-100)
3= Severo (<100)
Tdias Cuantitativa NUmero de dias desde el inicio | numérica
discreta de sintomas hasta el dia de la
hospitalizacion.
Thosp Cuantitativa Numero de dias desde ingreso | Numérica
discreta hasta su egreso
Intubacion | Cuantitativa Si requiri6 ventilacion mecanica | 0= no
nominal invasiva 1=si
Tipo de | Cualitativa El tipo de dispositivo de | 0= Sin O2
soporte nominal ventilacion de apoyo maxima | 1= Puntas nasales
ventilatorio que llego a requerir. 2= Mascarilla
3= Canulas de alto flujo
4= Ventilacion mecénica
invasiva
Edad Cuantitativa NUmero de afios cumplidos al | Afios.
continua momento de ingreso hospitalario
indice  de | Continua indice de oxigenacion dado por | Numérica.
oxigenacion la division de la presion parcial
(Pa/FI) de oxigeno en arteria y el
porcentaje de oxigeno aportado

23




SDG Cuantitativa La edad gestacional identificada | Semanas de gestacion.
continua por semanas de gestacion
Trimestre Cualitativa En que trimestre se encuentra la | 0= puérpera/no se identifica
de ordinal paciente  al momento del | SDG
gestacion diagndstico. 1=0-13 SDG
2=14- 27 SDG
3=28-42 SDG
Vacunacion | Cualitativa Si se aplicd vacunacion o no 0= No vacunada
nominal 1= Vacunada
Muerte Cualitativa Si la paciente fallecié 0=No
nominal 1=Si
via Cualitativa La via por la cual se resolvio el | 0= Sin resolucion
resolucion nominal embarazo, 1= cesarea
del parto 2= parto
3= laparotomia
4= Legrado
Producto Cualitativa Si al momento de obtencion del | 0= sin resolucion
termino o | nominal producto, este se encuentra en | 1= Termino
sin término termino o no. 2= pretérmino
Egreso Cualitativa Motivo de egreso del hospital 1= Mejoria
nominal 2= Traslado
3= Alta voluntaria
4= Defuncion

Tabla 1, Variables cuantificadas, libro de cddigos

Analisis estadistico.
Se realiz6 un andlisis de las variables cualitativas con estadistica descriptiva y las

variables cuantitativas con medidas de tendencia central. Identificacién de variables, para
identificacion de la normalidad o la no normalidad de los datos obtenidos para cada variable
y ante una muestra menor de 50 unidades, se consider0 la realizacion de prueba de Shapiro-
Wilk, para identificar la distribucion, los resultados se pueden observar en la tabla 1, se
categorizo a cada variable en base a su distribucion, y partiendo de eso posteriormente se
identificaron las comparaciones. Para su analisis la poblacion fue dividida en funcion de la
presentacion o no de SDRA, en dos grupos. Se analizaron los factores de riesgo al ingreso y
las caracteristicas de la poblacion que presenté SDRA. Un analisis bivariado se establecio
mediante analisis con X?, exacta de Fisher y U de Mann Whitney, ademas de T student para
las variables con distribucién normal. Finalmente se describié los casos asociados a
mortalidad con estadistica descriptiva. Para el analisis se utilizd el programa IBM SPSS®

version.
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RESULTADOS
Un total de 31 pacientes fueron analizadas, lo que correspondio al 2.3% del total de

la poblacion adulta hospitalizada por COVID-19 (1391), 29 (93.5%) presentaron embarazo
con producto Unico, 2 (6.4%) embarazo gemelar. La media de edad fue de 28 afios (DS 7),
rango minimo 17 y maximo de 42, la mediana de semanas de gestacion fue 34.4 (IQR 27-
39). La mayoria, 20 pacientes (64.5%) se encontraban dentro del tercer trimestre del
embarazo y 7 (22.5%) en el segundo trimestre, se demuestra de manera visual en una grafica
de pastel esta distribucién de semanas de gestacion en trimestres en la grafica 1, solo una
paciente se encontraba vacunada con dos dosis, sin especificar el tipo de vacuna. La mediana
de dias de hospitalizacion fue 2 dias (IQR 1-9). Con relacion a SDRA, 14 pacientes (45%) lo
presentaron, de entre estos 4 fueron leve (12.9%), moderado 8 (25.8%), grave 2 (6.5%). Con
respecto a los dispositivos de 02, 15 (48.4%) no requirieron oxigeno, 5 (16.1%) utilizaron
puntas nasales, 9 (29%) canulas nasales y solo 2 (6.5%) ventilacion mecénica invasiva, todo
lo anterior se observa y se describen las desviaciones estandar y rangos inter cuartiles delas

variables en la Tabla 2.

Tabla 2. Caracteristicas de la poblacién
Caracteristicas n (%)
Tipo de embarazo
producto Unico 29 (93.5 %)
gemelar 2 (6.4 %)
Edad, media 27.5(DS7)
Semanas de gestacion, mediana 34.4(IOR, 27-39)
Dias de sintomas previo a ingreso 3.0(IOR 1-8)
Dias de hospitalizacién 2 (IOR, 1-9)
Trimestre de gestacién
Primer trimestre 2 (6.4%)
Segundo trimestre 7 (22.5%)
Tercer trimestre 20 (64.5%)
PA/Fl, mediana 319 (IOR 128-490)
SDRA 14 (45.2%)
Leve 4(12.9%)
Moderado 8 (25.8%)
Grave 2 (6.5%)
Paraclinicos
Leucocitos cel/mm3, mediana 9.5(IQR, 6.8-10.9)
Linfocitos cel/mm?3, mediana 1.35(DS 0.51)
Plaquetas cel/mm?3, mediana 233,129 (DS 72,471)
Proteina C mg/L, mediana 48.7 (ICR, 29.3-115)
Fibrindgeno mg/dL, mediana 504 (IQR, 375-552)
Dimero D mg/L, mediana 1741 (IQR, 1025-2767)
Ferritina ng/mL, mediana 70.1 (IQR, 22.5-152.7)
Creatinina mg/dL, mediana 0.6 (IQR0.5-0.6)

Tabla 2, caracteristicas de la poblacion.
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Con respecto a las pacientes que presentaron SDRA versus las que no, se encontro
una diferencia en edad, con una media de 31.79 vs 24.06 afios (p < 0.001), mediana de SDG
27.8 vs 37.5 (p 0.018), proteina C al ingreso de 88.9 vs 37.6 mg/dL (p 0.004), ferritina 129
vs 31.85 ng/mL (p 0.012) y dias de hospitalizacién 5 vs 2 (p<0.001), otra variable

significativa fue la procalcitonina, comparacion de medianas de 0.2 vs 0.05 (p 0.022).

Se analizaron ademas variables como linfocitos 1.2 vs 12.02 (p 0.07), hemoglobina
11.87 vs 12.02 (p 0.37), plaquetas 236,142 vs 230,647 (p 0.41), y comparacion de medianas
con creatinina 0.55 vs 0.60 ( p 0.37), dias de sintomas 4 vs 3 ( P 0.68), neutrofilos 8.41 vs
6.63 (p 0.149), y troponina 0.012 vs 0.012 (p 0.54) las cuales no fueron estadisticamente
significativas. La comparacion de estas variables en pacientes con SDRA y sin SDRA se

observa en la tabla 3, aunado a los valores de p significativo resaltado con letras negritas.

Tabla 3. Caracteristicas de grupos con SDRA

Variable SDRA No SDRA p
Edad, media. 31.79 24.06 <.001*
Linfocitos, media. 1.20 1.48 .0705*
Hemoglobina, media. 11.87 12.02 .3784*
Plaquetas, media. 236,142.86 230,647.06 .4188*
Glucosa, mediana 100.5 80.0 .036 **
Creatinina, mediana 555 0.60 377 %4
SDG, mediana 27.8 37.5 .018 **
Dias sintomas, mediana 4 3 681 **
Dias hospitalizacién 9.5 1 <.001 **
Neutrdfilos, mediana 8.41 6.63 149 **
Procalcitonina, mediana .2 .05 .022 **
Proteina C, mediana 88.9 37.6 .004 **
Troponina, mediana 0.012 .012 544 **
Fibrinogeno, mediana 525.40 478.30 755 %
Dimero D, mediana 1495.5 1915.04 769 **
Ferritina, mediana 129 31.85 .012 **

Tabla 3, Caracteristicas de grupos con SDRA versus No SDRA
Solo 2 pacientes requirieron ventilacion mecanica de las cuales una fallecid
secundario a complicaciones por COVID19 durante el puerperio, con producto vivo a

término. En el otro caso la paciente fue extubada y egresada sin complicaciones posteriores.

En 11 (35%) pacientes no se pudo documentar la resolucion del embarazo. El
desenlace del embarazo se registré en 20 pacientes,18 obtuvieron producto vivo sano sin
complicaciones, un embarazo ectopico el cual no se pudo identificar semanas de gestacion

por no tener FUM dentro del expediente y un aborto (8 sdg), de las 20 la via de resoluciones
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fue: una (5%) por legrado, otra (5%) por laparotomia (embarazo ectdpico), 2 (11%) parto via

vaginal y 16 (84%) por cesérea.

Dentro de los partos que tuvieron resolucion 6 (31%) fueron prematuros 'y 12 (63%)
a término, los motivos de egreso de las pacientes la gran mayoria fue por mejoria 27 (87%),
por traslado 2 (6%), alta voluntaria 1 (3%), y como se menciono antes una paciente fallecio,

se demuestra de manera visual estos resultados en la grafica 2.

Semanas de gestacion Motivo de egreso

1 ER TRIMETRE
7%

2 DO TRIMESTRE
24%

3 ER TRIMESTRE
69%

E1ERTRIMETRE m2 DO TRIMESTRE

=3 ER TRIMESTRE B Mejoria M Traslado m Alta voluntaria B Defunciéon

Grafica 1. Semanas de gestacion Grafica 2. Motivo de egreso

DISCUSION
En los resultados del trabajo se pudo observar como la mayor edad esté relacionada a

mayor riesgo de genera SDRA en la COVID-19, esto coincide con la nueva informacion que
se ha venido generando, en las revisiones ya comentadas como lo es la de Jose Villar (2021)*?
y J. Jamieson Denise (2022), donde comentan edad mayor o igual a 35 afios, generan mayor
riesgo para hospitalizacion en personas embarazadas, aunque esto también se ha observado
en paciente no embarazados?’, en otra revision ya realizada en México por Rios-Silva (2020)
la media de edad de mujeres con prueba positiva fue de 36 afios de edad, corroborando
nuevamente la edad como factor de riesgo para infeccion por SARS-CoV2, ya dentro de
poblacion mexicana, otro elemento a destacar es la presencia de la presentacion durante el
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periodo de gestacion, donde se encontrd que la gran mayoria se presenta en el tercer trimestre,
esto nuevamente se presenta en la revision echa por Mirbeyk Mona (2021), donde de 302
neonatos, 257 (85%), se encontraban dentro del tercer trimestre, en comparacion con este
estudio que fueron 20 (69%).

En relacion a el tipo de resolucion aqui vemos que la mayoria fue mediante cesérea,
16 (84%), comentando la misma revision por Mirbeyk (2021), nuevamente la informacion
es similar, con 257 (86%) cesareas y 42 (14%) por parto vaginal, aunado a que el parto
vaginal en este estudio fue de 2 (11%), el detalle aqui parece ser como comentan los demas
estudios que el aumento de la cesarea fueron mas por indicacion médica, en Mirbeyk, se
comenta que la revision incluyo los estudios realizados en los primeros seis meses de la
pandemia cuando habia un alto grado de estrés y miedo, y se comentd esto como una posible
explicacion de tasa de cesareas, creemos también que la poca informacion con la que se
comentaba y ante el riesgo de que la paciente pudiera tener una mala evolucién produjo que
en cuanto se tuviera el diagnostico de COVID-19 y fuera un producto a término se realizara

cesarea sin evidencia de sufrimiento fetal o alguna otra razon.

Los indicadores de laboratorios y biomarcadores ya se han demostrado que estan
asociado a gravedad y la mortalidad en COVID-19, previamente se ha identificado el
recuento de linfocitos bajos es un indicador temprano para gravedad, aunado a un dimero D
elevado, la disminucion de plaguetas, la proteina C reactiva, niveles aumentados de ferritina
y niveles elevados de procalcitonina.?® Dentro de nuestra revision identificamos que una
elevada determinacion de proteina C, procalcitonina y ferritina se asocié a un aumento de
frecuencia de enfermedad grave. A diferencia de otros estudios, la trombocitopenia, la
linfopenia no fueron asociadas a progresion a enfermedad grave, de la misma manera no se

reportd lesion renal aguda al diagndstico.

La mortalidad dentro de multiples estudios, como en el de Baud D (2020), fue de
alrededor de 6%, otra revision por Luxi Nicoleta (2021), con una gran muestra (101.710
embarazadas diagnosticadas con COVID-19), se observo también mayor riesgo de generar
enfermedad grave, donde 114 fallecieron (0.11%).2° En la revision de Mirbeyk la mortalidad

fue de 0.5%, especificamente en México, la mortalidad materna se ve afectada por factores
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socioeconémicos como educacion, la residencia rural y la etnia indigena,* aunado a esto
también se tiene que la morbilidad y la mortalidad por COVID-19 en México exhibieron una
variabilidad geografica que puede correlacionarse con las diferencias sociodemogréaficas
interestatales en la disponibilidad y el acceso a los servicios de salud,! por lo que los datos
pueden variar de cada estado a estado. En la revision nacional realizada por Mendez-
Domiguez (2021), se obtuvo que la letalidad entre mujeres embarazadas con diagndstico de
COVID-19 de 2,8%, todo lo anterior en comparacion a nuestro estudio que se tiene una
mortalidad de 3%, se puede observar como parece correlacionarse con la estadistica nacional,

mas no con la internacional que es significativamente menor.

El presente estudio corrobora lo previamente descrito en nuestra poblacion, pacientes
con mayor edad y una determinacion elevada de marcadores inflamatorios al diagndstico se
relaciona con la progresion de la enfermedad a infeccion grave y SDRA. En pacientes
embarazadas dentro de nuestra poblacion se observo una mayor frecuencia dentro del tercer
trimestre de embarazo lo cual pudiera ser un sesgo ya que la politica de ingreso a los
hospitales, incluso ginecoldgicos, fue la toma de muestra para COVID-19, lo que pudo haber
aumentado la frecuencia de infeccion en estas pacientes al momento de acudir a consulta
médica por trabajo de parto. Llama la atencion que la mayoria de las pacientes fueron
llevadas a cesarea 84 vs 11 %, lo que se correlaciona con la escasez de protocolos de

actuacion al inicio de la pandemia.

Limitaciones de tu estudio, al ser retrospectivo, género en ocasiones dificultad para
la obtencion de datos puesto que no en todos los pacientes se contaron con laboratoriales
completos, otro elemento que no toda la informacion se encontraba de manera detallada o
faltante en el expediente electrdnico, otro punto fue la poca cantidad de pacientes que se
tuvieron dentro de este periodo de tiempo, a pesar de incluir todos los casos, estos fueron
pocos, otro elemento relacionado a logistica y estructura funcional de los hospitales, fue que
el hospital principal encargado de atender a paciente embarazadas en el estado de
Aguascalientes es el hospital de la mujer, de donde eran referidas estas pacientes, esto afecto
en la toma de decisiones, en el hecho de que al momento de ingresar a urgencias y tener un
producto viable respiratoriamente, se practicara cesarea, con intenciones de resolucion del

parto sin este precisamente tener repercusion respiratoria directamente haciendo poco
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evidente que se pudiera beneficiar de la mejora en la mecanica ventilatoria al momento de la

extraccion del producto.

Conclusiones
La frecuencia de embarazo y COVID-19 en nuestra poblacién y dentro de nuestra

institucion fue de 2.3%, menos del 50% de las mujeres embarazadas desarrollaron SDRA,
presentandose en mujeres de mayor edad y con menos de 30 SDG. De acuerdo con lo
esperado; revisado en la bibliografia, las pacientes con SDRA presentaron marcadores
inflamatorios méas elevados como proteina C reactiva y ferritina. La experiencia en nuestro
centro fue buena, con la mayoria de los casos con resolucion satisfactoria, la mortalidad, sin
embargo, fue de 3%, similar a la reportada en otros estudios en México, pero mayor a lo
reportado en lo internacional, es por ello que se requiere mayor descripcion de estos casos

para establecer la experiencia y posiblemente protocolos a seguir en nuestra poblacion.
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GLOSARIO
ACE2: enzima convertidora de angiotensina 2

CNAF: canulas nasales de alto flujo.
CO2: Dioxido de carbono.
COVID-19: Coronavirus 2019
DHL.: Deshidrogenasa lactica

Dintub: Dias que curso con intubacion

Disp O2: Méaximo dispositivo de oxigeno suplementario que requiero

FiO2: Fraccion inspirada de oxigeno.

Lac: Lactato.

PA/Fio2: indice de Kirby o indice de oxigenacion.
pAO?2: Presion arterial de oxigeno.

PCR: Proteina C reactiva.

PH: Potencial de Hidrogeno

PO2: Presion parcial de Oxigeno

SARS-CoV 2: Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2.

Sat: Saturacion.

SDG: Semanas de gestacion.

SDRA: Sindrome de distrés respiratorio agudo.

Tdias: Tiempo en dias con sintomas previo a la hospitalizacion.
Thosp: Tiempo en dias que duro en hospitalizacion

UCI: Unidad de cuidados intensivos.
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