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RESUMEN

Existen numerosas incognitas acerca de las mujeres embarazadas durante la
pandemia del COVID-19. La experiencia clinica acerca de las complicaciones
obstétricas durante diferentes infecciones virales, (otros coronavirus) llevaron a
considerar a la mujer embarazada potencialmente vulnerable dado que los
cambios fisioldgicos que transcurren durante el embarazo presentan un impacto
significativo sobre el sistema inmune, el sistema respiratorio, la funcion
cardiovascular y la coagulacién. El verdadero impacto de SARS-CoV-2 durante
el embarazo aun debe ser determinado y se necesita de un esfuerzo global para
su abordaje y estudio. Tanto la infeccidén sintomatica como asintomatica presenta
un desafio a futuro en cuanto a la atenciéon médica, la prevencion y el manejo
clinico. Asi como el impacto directo de la enfermedad, una plétora de
consecuencias indirectas de la pandemia, en los casos estudiados en nuestra
investigacion, afecto la salud materno infantil, incluyendo el libre acceso a los
sistemas de salud en épocas de aislamiento social, la experiencia y vivencia del
embarazo en tiempos de pandemia y el derecho al respeto del embarazo, parto

y puerperio de la mujer y su familia.



INTRODUCCION

Estado del arte

Se ha identificado el coronavirus del sindrome respiratorio agudo grave de tipo
2 (SARS-CoV-2, Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2) como la
causa de una enfermedad respiratoria y febril denominada oficialmente COVID-
19 que, desde su aparicion, se ha propagado por todo el mundo. Fue declarada
pandemia mundial por la Organizacion Mundial de las Salud (OMS) en marzo
2020 (1) (2) y hasta la fecha ha infectado a mas de 700 millones de personas y
causado mas de 6 millones de muertes en todo el mundo (3), produciendo
interrupciones en los servicios esenciales de salud, seguridad alimentaria,
educacion y empleo. Las epidemias anteriores de coronavirus clasificaron a las
mujeres embarazadas como grupo de mayor riesgo de complicaciones graves
de la infeccion en comparacién con las no embarazadas. La evidencia inicial
mostréo también, que la infeccidén del SARS-CoV-2 durante el embarazo es
vinculado a una mayor probabilidad de resultados adversos maternos, fetales y

neonatales.

La primera revision sistematica y metaanalisis que exploré los resultados
obstétricos y neonatales durante la infeccién de los diferentes coronavirus fue
realizada por Di Mascio et al. (4) en el afio 2020. Se analizaron 19 estudios que
incluyeron 79 mujeres hospitalizadas: 41 embarazadas (51,9%) afectadas por
SARS-CoV-2, 12 embarazas (15,2%) por MERS y 26 embarazadas (32,9%) por
SARS. Como resultado se observé que las mujeres embarazadas hospitalizadas
con infeccion por COVID-19 tenian tasas mas altas de parto prematuro,
preeclampsia, parto por cesarea y muerte perinatal. Zambrano et al. (5), presenté
un analisis, desde el Centro para el Control y la Prevencion de Enfermedades
(CDC), sobre los efectos de COVID-19 en el embarazo que incluy6
aproximadamente 400.000 mujeres de 15 a 44 afnos con COVID-19 sintomatico,
observando que el ingreso a la unidad de cuidados intensivos, el requerimiento
de ventilacion invasiva, la oxigenacion por membrana extracorpérea y la muerte
fueron mas probables en mujeres embarazadas que en mujeres no
embarazadas. En la revision bibliografica presentada por la Dra. Jamieson en

conjunto con la Dra. Rassmusen (6), destacan que el embarazo aumenta el



riesgo de enfermedad grave asociada con COVID-19 y que la transmision

intrauterina de SARS-CoV-2 parece ser rara.

Junto con The Surveillance for Emerging Threats to Mothers and Babies Network
(SET NET) de los Estados Unidos, (7) el autor Galang R. et al. en el afio 2021,
publicé un estudio que incluyé 7950 mujeres embarazadas con COVID-19,
determind que aquellas mujeres embarazadas mayores de 25 afios con
antecedentes de obesidad, enfermedad pulmonar crénica, hipertension cronica,
y diabetes pregestacional tuvieron un aumento del 32% al 85% en el riesgo
enfermedad por COVID-19 moderada a severa en comparacion con las mujeres
embarazadas sin estas patologias, como también en aquellas con tres o0 mas

condiciones de salud inferiores a la poblacion general.

Algunos de los factores de riesgo asociados a resultados graves relacionados
con COVID-19 (ingreso a unidad de cuidados intensivos, requerimiento de
ventilacion, aumento de mortalidad), resultados adversos del embarazo y mayor
morbimortalidad fetal/neonatal son la presencia de comorbilidades previas al
embarazo, el estado nutricional (desnutricion/obesidad) y la edad materna
avanzada (entre 35-45 afios), segun un metaanalisis prospectivo secuencial que
incluyd 21977 casos provenientes de 33 paises publicado en febrero de 2023
por Smith et al. (8)

Los informes encontrados en la literatura han demostrado que la poblacion
obstétrica tiene, de hecho, un mayor riesgo de enfermedad grave asociado con

COVID-19, aunque todavia no existe clara evidencia en esta poblacién. (9) (10)

A pesar del creciente estudio sobre la infeccion del SARS-CoV-2 durante el
embarazo, es dificil sintetizar la informacién y evaluar la calidad general de
evidencia dada la heterogeneidad en los disefios de los estudios, la seleccion de
grupos de poblacién en comparacion, los métodos para evaluar la infeccién, los
riesgos especificos de cada poblaciéon en estudio, asi como los objetivos y

principales resultados de salud materno infantil.



OBJETIVOS

OBJETIVOS GENERALES

Describir el manejo clinico integral de las pacientes embarazadas o
puérperas ingresadas en internacion con sospecha o confirmacion de
infeccion por SARS-CoV-2, en la Maternidad Martin de la ciudad de
Rosario desde marzo de 2020 hasta septiembre de 2021

Evaluar las posibles complicaciones clinicas que acarrea dicha

enfermedad en el parto y puerperio

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir la prevalencia de infeccion por SARS-CoV-2 en mujeres
embarazadas o puérperas internadas por sospecha o confirmacién de
infeccion en la Maternidad Martin de la ciudad de Rosario en el periodo
de 18 meses siguientes al inicio de la pandemia

Estimar la asociacion de la infeccion por SARS-CoV-2 con otras
patologias obstétricas: diabetes gestacional, trastornos hipertensivos,
anemia

Evaluar los procesos de atencion hospitalaria de los casos sospechosos
de infecciéon por SARS-CoV-2 y la aplicacion de protocolos de atencion

nacionales e internacionales para hacer frente a la pandemia



MARCO TEORICO

En los comienzos de diciembre de 2019, una serie de casos de enfermedad
respiratoria de caracter neumonico de etiologia desconocida en la ciudad de
Wuhan, provincia de Hubei, China, fueron reportados por la Organizacion
Mundial de la Salud. Rapidamente se identificé que el brote habia sido causado
por un nuevo virus de origen zoonatico incierto, con similitudes a los coronavirus
residentes en pangolin y murciélago. (1,2) Luego se describid el patégeno
causante, SARS-CoV-2. Con el actual contexto humano de desplazamiento
rapido e interconexion global, el virus se propago vertiginosamente desde ese
entonces, convirtiéndolo en una situacién de emergencia. En solo tres meses
de su registro como virus emergente (diciembre/2019 - marzo/2020), la

enfermedad adquirié un caracter pandémico. (12)

Después de la caracterizacion de la transmisiéon del SARS-CoV-2 humano-
humano, el patégeno demostrd ser altamente contaminante. La transmision
humana se produce por contacto directo, a través de gotitas de origen
respiratorio y/o superficies contaminadas. Algunos estudios muestran que el
numero de reproducibilidad (RO) de este virus varia de 3.1 a 6.27, en funcion de
los comportamientos sociales actuales de contacto sin restricciones. Es decir,
cada persona infectada con SARS-CoV-2 puede infectar hasta otras seis
personas mas, en un escenario sin medidas de profilaxis. Y se ha demostrado
que el virus es capaz de ser transmitido por portadores asintomaticos, liberando
grandes cantidades de virus en la etapa inicial de infeccidn, lo que representa un
enorme grado de transmisibilidad y dificultad para rastrear la enfermedad en la

poblacién. (13)

Las medidas para prevenir la infeccién incluyen métodos de higiene (como
lavarse las manos con agua y jabdn y/o uso de geles con alcohol), y medidas de
control de la transmisién, que incluyen la mitigacién y supresién del contacto
interpersonal, incluido el aislamiento social hasta la cuarentena obligatoria

adoptada por algunos gobiernos. (14)

Se estima que el SARS-CoV-2 causa infeccion asintomatica o leve en el 80,2%

de los casos. En aquellos que desarrollan COVID-19, los sintomas clinicos



comunmente descritos son fiebre, tos seca, hipo o anosmia (pérdida parcial o
total de la capacidad de sentir olores), dificultad para respirar (disnea), dolor de
cabeza y neumonia. Los datos de la literatura indican que las personas mayores
a 60 anos, las personas con enfermedades cardiovasculares, diabetes,
enfermedades respiratorias cronicas, hipertension y personas inmunosuprimidas
corren el riesgo de desarrollar cuadros graves de la enfermedad con afectacién

respiratoria y sistémica. (15)

Incluso si los casos son en su mayoria leves o asintomaticos, el COVID-19 puede
evolucionar a formas graves abruptamente. La enfermedad grave se manifiesta
como neumonia inducida por virus, con aumento de la temperatura corporal,
disminucién del numero de linfocitos y células sanguineas, ademas de infiltrados
pulmonares difusos. El dafio alveolar difuso conduce a la progresion de la
disfunciéon respiratoria y se asocia con la disfuncion organica multiple,

determinando la muerte. (16)

La remision de la infeccion es variable, de 7 a 21 dias en promedio en casos
leves y moderados, y de 10 dias después de la hospitalizacidon en los casos mas

graves, con aislamiento de 14 dias. (17)

El diagndstico diferencial incluye todos los tipos de infecciones respiratorias
virales e infecciones bacterianas. Es casi imposible diferenciar el COVID-19 de
estas infecciones clinicamente o mediante pruebas de laboratorio de rutina, lo
que requiere pruebas de laboratorio especificas. El diagnéstico especifico de
infeccion por SARS-CoV-2 se lleva a cabo mediante pruebas moleculares en
muestras respiratorias, como frotis de garganta y nasofaringe, esputo, aspirados
endotraqueales y lavado broncoalveolar. El virus también se puede detectar en
las heces y, en casos graves, en la sangre. Se utilizan técnicas establecidas de
biologia molecular, destacando el método de PCR en tiempo real por
retrotranscriptasa (RT-qPCR), basado en la deteccién de ARN viral, en la region
de transcripcién del gen de la nucleocapside y/o espigas virales. También se

adoptan otras pruebas, como pruebas rapidas y serolégicas. (18)

Efectos de la infeccién por SARS-CoV-2 en el embarazo

Una de las primeras preguntas que preocupaban al ambiente cientifico luego de

la aparicién de este nuevo patégeno es si el embarazo es un factor de riesgo
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para la infeccion o para adquirir una enfermedad grave, teniendo en cuenta que
una gestacion exitosa requiere adaptaciones en el sistema inmunolégico para
recibir a un feto genéticamente extrafio y no se sabia cudl era la respuesta del

organismo de una embarazada a este nuevo microorganismo.

La evidencia actual sugiere que las mujeres embarazadas con COVID-19
presentan mas probabilidades de tener resultados adversos debido a la
infeccion. (19) Los cambios fisioldégicos que ocurren durante la gestacion hacen
que las embarazadas sean mas vulnerable a infecciones graves. (20) Cambios
anatomicos tales como un aumento en el diametro transversal de la caja toracica
y un nivel elevado del diafragma, disminuyen la tolerancia materna a la condicion
de hipoxia. (21) La adaptacién en el volumen pulmonar y los mecanismos de
vasodilatacién pueden provocar edema de la mucosa respiratoria y aumento de
las secreciones en el tracto respiratorio superior. Ademas, las alteraciones en la
inmunidad celular contribuyen a un aumento en la susceptibilidad de mujeres
embarazadas a padecer infecciones por organismos intracelulares como
aquellas de tipo virales. (22) Estas modificaciones en el sistema inmunoldgico,
asi como alteraciones en el sistema cardiaco, pulmonar y otros, pueden resultar
en una mayor susceptibilidad o una mayor morbimortalidad durante el embarazo.
(23) (24)

Datos limitados determinan que el SARS-CoV y el sindrome respiratorio de
Oriente Medio (MERS), presentan tasas de mortalidad en embarazadas que
oscilan entre el 25% y el 30%. Un estudio publicado en 2004 (25), incluy6 12
pacientes embarazadas infectadas por SARS-CoV vy sus resultados obstétricos
con una alta incidencia de aborto espontaneo (57%), cuatro pacientes
presentaron nacimientos pretérmino y dos pacientes restriccién del crecimiento
fetal. Sin embargo, el tamafo de la muestra fue pequefo y la probabilidad de
ocurrencia para dichos eventos en la poblacién general deberia tenerse en

cuenta para un mayor analisis.

El brote de SARS-CoV-1 durante 2002-2003 se asocié con una alta tasa de
mortalidad materna (tasa de letalidad del 25%), abortos espontaneos durante el
primer trimestre y restriccion del crecimiento intrauterino en el segundo y tercer
trimestre. (25) Similarmente, Alfaraj et al (26) informaron una serie de casos de
11 pacientes con infeccion por MERS-CoV, con una tasa de letalidad del 35%
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para las embarazadas y 27% para los recién nacidos. Como contrapostura, un
reciente editorial sobre COVID-19 en el embarazo argumenta que las pautas de
manejo deben basarse en datos de la epidemia actual en lugar de la experiencia
limitada de brotes anteriores, ya que pueden diferir tanto su epidemiologia, curso

clinico y respuesta al tratamiento. (27)

De hecho, la revision de Zaigham y Andersson, con 108 mujeres embarazadas
con diagnéstico confirmado de infeccion por SARS-CoV-2 (19) mostré solo tres
casos de enfermedad materna con ingreso a ciudades intensivos (3%) sin
fatalidades confirmadas. Las admisiones a terapias intensivas reportadas por
Breslin et al. (28), involucraron a madres con indice de masa corporal (IMC) alto
(>35) y antecedentes de comorbilidades complejas, que llevan a la pregunta si
el SARS-CoV-2 aumenta el riesgo de morbilidad severa solamente en aquellos

embarazos de alto riesgo.

No esta claro el efecto de la infeccién por el SARS-CoV-2 en el embarazo. Por
tratarse de un virus de reciente aparicion, faltan datos sobre los resultados
asociados con la infeccion durante el primer o el segundo trimestre y sobre el
riesgo de teratogenia. (29) Dentro de los estudios iniciales no se incluyeron
grupos de comparacion apropiados; sin embargo, estudios posteriores que
presentan como grupo control mujeres no embarazadas en edad reproductiva
han sugerido que el embarazo es un factor de riesgo para enfermedad grave.

(30). Son necesarios estudios futuros para abordar este interrogante.

El temprano estudio de Allotey J, et al., quienes realizaron una revision
sistematica y metaanalisis que incluyé 435 estudios, demostrd que las mujeres
embarazadas y puérperas con diagnéstico de COVID-19 admitidas en el hospital
se presentaban en un alto porcentaje de forma asintomatica (74%), con menores
probabilidades de reportar sintomas de fiebre, disnea, tos y mialgia en
comparacion con las mujeres no embarazadas en edad reproductiva. Ademas,
tienen mas del doble de probabilidades de ser admitidas en una unidad de
cuidados intensivos (UCI) (odds ratio [OR] 2,13, intervalo de confianza del 95 %
[IC] 1,563-2,95, 7 estudios, n = 5601,), de requerir asistencia mecanica
respiratoria (OR 2.59, IC = 95% 2.28-2.94, 6 estudios, n = 601,044) y de la
necesidad de oxigenacion por membrana extracorporea (ECMO) (OR 2.02, IC =
95% 1.22-3.34, 2 estudios, n = 461 936). Dentro de la revisidn se evaluaron los

11



factores de riesgo de padecer enfermedad grave en el embarazo que incluyeron:
la edad materna avanzada, un indice de masa corporal elevado, etnia no blanca,
comorbilidades preexistentes y trastornos especificos del embarazo, como
diabetes gestacional y preeclampsia. Se encontr6 ademas una mayor
probabilidad de experimentar un parto prematuro y finalizacion por cesarea y
recién nacidos con mayor tasa de muerte fetal o admision a unidad de cuidados
intensiva neonatal (UCIN). (31)

Estos hallazgos son similares al estudio presentado por el Centro para el Control
y la Prevencion de Enfermedades (CDC) de Estados Unidos, de mas de 300,000
mujeres en edad reproductiva con sintomas de SARS-CoV-2, que también
mostrd un elevado porcentaje de hospitalizacion, un mayor riesgo de ingreso en
UCI y necesidad de uso de ventilacion mecanica, como también un aumento en
la tasa de riesgo de mortalidad entre mujeres embarazadas en comparacion con
no embarazadas en edad reproductiva; sin embargo, faltaba el estado de
embarazo en mas de la mitad de los casos notificados. (32) Segun estimaciones,
la tasa de letalidad del COVID-19 es del 0,68% en la poblacion general. (33)

Un estudio de Colombia que incluyé 5641 embarazadas sintomaticas con
hisopados positivos para SARS-Cov-2, presentaron un mayor riesgo de
hospitalizacion y muerte teniendo en cuenta principalmente la edad, el acceso a
seguro médico y la presencia de comorbilidades (obesidad, asma, diabetes y
patologia cardiovascular) en comparacion con mujeres no embarazadas

sintomaticas positivas en edad reproductiva. (34)

Un estudio de cohorte prospectivo del Reino Unido usando el sistema de
registros UKOSS (UK Obstetric Surveillance System) (35) presento la incidencia,
caracteristicas y resultados de mujeres embarazadas hospitalizadas con
infeccion por SARS-CoV-2 sintomatico y asintomatico. La mayoria de las
mujeres admitidas con infeccion confirmada eran asintomaticas 64%. El motivo
de consulta mas comun por la que las mujeres asintomaticas ingresaban en el
hospital era el trabajo de parto (68%). Las mujeres hospitalizadas con SARS-
CoV-2 sintomatico tenian mas probabilidades de tener sobrepeso u obesidad,
ser de raza negra, asiatica u otro grupo étnico minoritario y tener antecedentes
de comorbilidades como asma e hipertension. Las pacientes presentaron mas
probabilidades de tener una cesarea o un parto vaginal instrumentado,
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independientemente del estado de sus sintomas, aunque el riesgo fue mayor en
aquellas sintomaticas de SARS-CoV-2. Presentaban ademas mayor
probabilidad de tener un parto prematuro impulsado por el aumento de
nacimientos iatrogénicos en aquellas pacientes sintomaticas conduciendo asi
también a una mayor probabilidad de ingreso a la unidad neonatal. No hubo un
aumento significativo de muertes fetales y neonatales en mujeres embarazadas
hospitalizadas con SARS-CoV-2 en comparacién con aquellas sin la infeccion, o

entre aquellos con sintomas y aquellos que eran asintomaticos. (35)

Segun diferentes reportes, el periodo de posparto es también considerado de
riesgo, similar a lo observado con el brote de influenza H1N1 durante el 2009.
(36). Por ejemplo, un analisis de cohorte prospectivo de la ciudad de Nueva York
mostro un alto riesgo de enfermedad grave durante el puerperio; entre pacientes
con presentacion asintomatica durante embarazo, empeoramiento clinico o con
sintomas ocurridos durante los primeros 7 dias después nacimiento. El riesgo de
complicaciones durante el posparto (por ejemplo, fiebre, hipoxia o necesidad de
readmision) fue mayor entre pacientes con COVID-19 (12,9%) en comparacion

con aquellos sin la infeccién (4.5%, P < .001). (37)

Un estudio de analisis multivariado de 24.805 mujeres en Brasil que comparo
mujeres no embarazadas infectadas con SARS-CoV-2 con aquellas
embarazadas o puérperas (definido como hasta 42 dias después del parto),
asocio el periodo posparto con probabilidades mas altas de muerte (OR = 1,90,
IC 95 %: 1,53-2,35). Con mayor frecuencia si la edad era superior a 35 anos y

si presentaban antecedentes de diabetes gestacional. (38)

Tratamiento de SARS-CoV-2 durante el embarazo

Diferentes instituciones sanitarias internacionales han desarrollado pautas de
tratamiento para el cuidado de los pacientes con COVID-19 que se actualizan
peridodicamente. (39) Numerosos ensayos clinicos que evaluan tratamientos para
COVID-19 han excluido a las personas embarazadas; sin embargo, el
tratamiento recomendado para la poblaciéon no embarazada no se le debe privar
a las embarazadas bajo una autorizacién de uso de emergencia; esto incluye

terapias con remdesivir, dexametasona y anticuerpos monoclonales. (40)
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Debido a que, si consideramos a la gestacion un factor de riesgo de progresion
a enfermedad grave, las embarazas deberian considerarse prioritarias a recibir
el adecuado tratamiento ambulatorio o profilactico posterior a la exposicién al

SARS-CoV-2, principalmente aquellas no vacunadas.

Por otro lado, estudios recientes postulan que el uso de medicamentos como la
cloroquina, la hidroxicloroquina y la ivermectina no estarian dentro de las
recomendaciones para el tratamiento en embarazadas, principalmente el uso de
la ivermectina se puede asociar al riesgo de parto pretérmino, aborto y anomalias

congénitas. (41)

Los algoritmos clinicos para la atencién de pacientes embarazadas y no
embarazadas con COVID-19 generalmente son similares; sin embargo, es
preciso destacar ciertas diferencias importantes. Por ejemplo, la saturacion de
oxigeno periférico durante el embarazo debe mantenerse mayor o igual al 95%
y la frecuencia respiratorio materna debe ser menor de 30 respiraciones por
minuto, si estos parametros son inferiores, debe indicarse oxigenoterapia
mediante una canula nasal y/o pronacion o semipronacién espontanea, para
asegurar una correcta difusién de oxigeno favorable a través de la placenta. (42)
El momento del parto debe ser individualizado en cada caso, sopesando los
beneficios y los riesgos para el paciente y el feto. En el escenario de un paciente
con hipoxemia refractaria después de las 32 semanas de gestacion o en el
contexto de una enfermedad critica persistente 0 que empeora, es razonable

considerar la finalizacion del embarazo. (43)

Otro punto a considerar es que la infeccion de COVID 19 puede predisponer a
enfermedad trombdtica debido a la excesiva inflamacion (tormenta de
citoquinas), activacion plaquetaria, disfuncion endotelial y estasis. El incremento
del riesgo de muerte se asocia con un marcado incremento de los valores de
dimero-D. Actualmente es considerada como una coagulopatia asociada a
COVID-19 (CAC). (44) En particular, en el embarazo es un desafio excepcional
y el régimen oOptimo de tromboprofilaxis no esta establecido. Los grupos de
expertos (45) sugieren administrar Heparina de Bajo Peso Molecular (HBPM) a
mujeres embarazadas infectadas por COVID-19 con al menos un factor de riesgo
trombdotico moderado o severo durante el periodo en el que estan presentes los
sintomas clinicos hasta concluida la enfermedad. En pacientes posparto con
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infeccion reciente por COVID-19, los beneficios de la tromboprofilaxis con HBPM
superan al riesgo hemorragico, si se acepta que existe una fuerte correlacion
entre las alteraciones fisiolégicas y el riesgo de complicaciones
tromboembdlicas. Aunque el parto vaginal se asocia con un menor riesgo de
tromboembolismo en comparacién con el parto por cesarea, parece prudente
recomendar HBPM en mujeres con factores de riesgo ademas de las infectadas
por COVID-19. Después del parto por cesarea, la recomendacion de
tromboprofilaxis es aun mas fuerte. La prolongacion del mismo en pacientes
externadas, ya sea que continuen su embarazo o luego del parto, requiere de
una estratificacion en base a sus factores de riesgo y evolucién del cuadro

infeccioso. (44)

Efectos del SARS-CoV-2 en los resultados del embarazo

La salud materna y perinatal puede verse afectada por la infeccion, pero hasta
ahora son poco claros los efectos de la infeccion por SARS-CoV-2, ya sea a corto
o largo plazo. Varios estudios han demostrado que durante el embarazo aumenta

el riesgo de complicaciones perinatales.

Segun Wei SQ et al., en una revision sistematica y un metaanalisis que incluyo
42 estudios con un numero total de 438,548 pacientes embarazadas, el COVID-
19 se asocidé con un mayor riesgo de preeclampsia, parto prematuro, muerte fetal
e ingreso a unidad de cuidados intensivos, en comparacion con aquellas sin
infeccion. (46) En los casos de enfermedad grave por COVID-19 (definida como
presencia de disnea, frecuencia respiratoria de 30 respiraciones por minuto y
saturacion de oxigeno del 93% y/o menos sobre aire ambiente, o hallazgos
consistentes con neumonia) fue fuertemente asociada con preeclampsia,
diabetes gestacional, finalizacién por cesarea, parto prematuro, bajo peso al
nacer y el ingreso a la UCIN, en comparacion con enfermedad moderada
(definida como prueba positiva para SARS-CoV-2 sin sintomas graves). (47)

Otro aspecto gestacional extremadamente importante es la placenta. La placenta
es la interfaz entre los lechos vasculares maternos y fetales, mediando el
intercambio de nutrientes y desechos, asegurando la supervivencia fetal. Este
organo se establece durante las primeras etapas del desarrollo embrionario,

constituyéndose a través de la invasion de las células placentarias, los
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trofoblastos, y en la remodelacion de la vascularizacion uterina que sufre
cambios significativos durante el embarazo. Este o6rgano mantiene una
homeostasis altamente confiable en esta interfaz extremadamente
vascularizada. (48) Una revision sistematica y metaanalisis centrado en los
efectos de la infeccion por COVID 19 y la presencia de preeclampsia mostraron
mayores probabilidades de padecer la misma incluso en sus formas mas
severas: eclampsia, hemolisis, enzimas hepaticas elevadas y bajo nivel de

recuento de plaquetas con desarrollo de sindrome de HELLP. (49) (50)

AUN no esta claro si el COVID-19 se manifiesta en el embarazo con un sindrome
similar a la preeclampsia o si es una infeccion con resultados de SARS-CoV-2
en un mayor riesgo de preeclampsia. La incertidumbre persiste porque las
placentas de las mujeres con COVID-19, en comparacion con los controles,
muestran cambios vasculares compatibles con la preeclampsia, pero el estado
de inflamacion sistémica e hipercoagulabilidad que se encuentran en pacientes
no embarazadas con enfermedad grave y COVID-19 también es una

caracteristica de la preeclampsia. (51)

Basado en la hipdtesis de una relacion entre SARS-CoV-2 y el dafio multifactorial
endotelial, Papageorghiou et al. reportaron una fuerte asociacién entre COVID-
19 y preeclampsia en el estudio INTERCOVID, un analisis observacional,
prospectivo, longitudinal, multinacional, que incluyé 2184 mujeres embarazadas.
De ellas, el 92.7 % de las mujeres embarazadas diagnosticadas con COVID-19
tenian una confirmacion por PCR RT positiva, mientras que solo el 50% de las
1459 embarazadas de la poblacién de grupo control ("no infectada") se sometio
a pruebas a través de una PCR RT o una prueba de anticuerpos. Este estudio
demostrd que las mujeres con diagnostico de COVID-19, en comparacion con el
grupo control, tenian un riesgo sustancialmente mayor de complicaciones graves
del embarazo, como preeclampsia, eclampsia, sindrome HELLP. También
encontraron un aumento en la asociacion para el ingreso en la UCI o derivaciéon
a un nivel mas alto de atencién e infecciones que requieren antibiéticos, parto
prematuro y bajo peso al nacer. El riesgo de mortalidad materna fue del 1,6%,
es decir, 22 veces mayor en el grupo de mujeres con diagnéstico de COVID-19.
Estas muertes se concentraron en instituciones de regiones menos

desarrolladas, lo que implica que cuando los servicios integrales de UCI no estan
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completamente disponibles, el COVID-19 durante el embarazo puede ser letal.
Es importante destacar que las mujeres con diagnéstico de COVID-19
analizadas en este estudio, ya presentaban un alto riesgo de preeclampsia y
COVID-19 debido a sobrepeso preexistente, diabetes, hipertension vy
enfermedades cardiacas y respiratorias crénicas, lo que podria reflejar la
asociacion conocida con estas comorbilidades y/o el dafo renal agudo que
puede ocurrir en pacientes con COVID-19. Debido a que existe una alta
prevalencia de pacientes infectados por SARS-CoV-2 que son asintomaticas, el
riesgo de clasificacion erronea y mala interpretacion es alto. Aunque fue de gran
apreciacion el minucioso trabajo que realizaron los autores al presentar
estadisticas adecuadas, el sesgo presentado en los casos asintomaticos (tanto
por COVID-19 y posiblemente, para la preeclampsia) podrian conducir a una

sobreestimacion del efecto. (52)

En un estudio de casi 500.000 hospitalizaciones en 703 hospitales de EE. UU,,
las embarazadas con diagnostico de COVID-19 eran solo un poco mas
propensos a tener finalizacién por cesarea (33.5% vs 32.0%; P = .0093), trabajo
de parto prematuro con parto prematuro (4.8% vs 3.6%; aRR = 1.2) que aquellos
sin COVID-19, sin implicar una significancia clinica. Los investigadores notaron
que las incidencias en los riesgos de cesarea y parto prematuro podrian estar
relacionadas con diferentes practicas de intervencion obstétrica y segun areas

geograficas. (53)

Transmision vertical de la infeccion

Con la aparicién de un nuevo virus, una pregunta critica que surge es si el mismo
puede atravesar la placenta y causar efectos adversos en el feto como se ha
visto con varios otros patégenos (por ejemplo, zika, citomegalovirus, rubéola). La
transmision de patdégenos puede ocurrir durante el embarazo y antes del inicio
del trabajo de parto (intrauterino); durante el trabajo de parto y parto (intraparto);
o luego del nacimiento, ya sea a través de la lactancia materna o a través del

contacto con la madre u otros (postparto).

Se desconoce si el SARS-CoV-2 puede transmitirse de la madre al feto en el
utero o durante el parto. Aunque en tres revisiones sistematicas no se notificé

ningun hallazgo relativo a la infeccion intrauterina (54) (55) (56), otros estudios
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que presentan datos cientificos de anticuerpos IgM neonatales contra el SARS-
CoV-2 indican lo contrario. (57) (58) Ademas, debido al aumento de parto por
cesarea que se presenta como denominador comun en casi todos los datos de
los estudios cientificos, no esta claro si la transmision también puede ocurrir
durante el parto vaginal. En anteriores brotes epidémicos de otros coronavirus,
como el sindrome respiratorio agudo grave (SARS) y el sindrome respiratorio por
coronavirus de Oriente Medio (MERS), no se documentaron casos de

transmision intrauterina de la madre al feto. (25)

Con respecto al feto y al recién nacido, la inmadurez de los sistemas inmunes
innato y adaptativo los hace altamente susceptibles a las infecciones. (17) Los
factores de desregulacion como las citocinas y la cascada del complemento
pueden tener consecuencias perjudiciales sobre el desarrollo y funciéon del
cerebro. (18) Definir si un agente infeccioso puede infectar al feto o recién nacido

por transmision vertical es por lo tanto de particular interés. (19)

Una revision sistémica de 49 estudios, incluy6 datos de embarazadas positivas
para COVID-19 y la posibilidad de transmision vertical. Se evalué el modo de
parto, el tipo de alimentacién neonatal y la interacciéon del binomio en 655
mujeres y 666 neonatos. (59) De todos, 4% (28 de 666) fueron positivos en el
periodo postnatal. De los bebes nacidos por parto vaginal, 2.7% (8 de 292) fueron
testeados positivos en comparacién con 5.3% (20 de 374) de parto por cesarea.
Con respecto a los neonatos que recibieron lactancia materna, 4.7% (7 de 148)
fueron testeados positivos comparados con 5.3% (3 de 56) que recibieron leche
de formula y en cuanto a aquellos con internacion junto a su madre fueron
positivos 3.7% (4 de 107) comparado con 13% (6 de 46) que fueron aislados de

la madre en el periodo postnatal.

En la revision sistematica y metaanalisis presentado en el 2021 por Kotlyar M. et
al (60), se evalu6 la probabilidad de transmisién vertical en pacientes con
infeccion de COVID-19 cursando el tercer trimestre de embarazo. Incluyé
estudios de cohorte, series de casos y reportes de casos con un total de 936
neonatos de los cuales 27 resultaron positivos para SARS-CoV-2 en los
hisopados nasofaringeos (3,2%), determinando que la transmision vertical es
posible, pero parece ocurrir en la minoria de los casos de infeccion materna. Sin
embargo, dada la escasez de datos sobre el primer trimestre, segun lo revisado
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aun no se podria hacer una evaluacion sobre las tasas de transmision vertical al
comienzo del embarazo y el riesgo potencial de morbilidad y mortalidad fetal

consiguiente.

En la revision realizada por Wong Y.P. et al. del 2023, explora la evidencia
reciente de la transmisién vertical del SARS-CoV-2, las vias de entrada a las
células, las respuestas placentarias a la infeccion por SARS-CoV-2 y sus
posibles efectos en la descendencia. Analiza mas a fondo cémo la placenta sirve
como frente defensivo contra el virus al ejercer diversas vias de defensa celular
y molecular. Una mejor comprension de la barrera inmune placentaria y sus
estrategias de defensa involucradas en la restriccion de la transmisiéon
transplacentaria pueden proporcionar informacion valiosa para el futuro
desarrollo de terapias antivirales e inmunomoduladoras para mejorar los

resultados en el embarazo. (61)

Los datos de la bibliografia sugieren que la infeccién de COVID-19 no deberia
ser una indicacion de parto por cesarea, no deberia considerarse una
contraindicacion para la lactancia materna o indicacion de alimentacion con
férmula o aislamiento del infante de la madre en cuanto a la transmision vertical.
Las cesareas deben realizarse segun indicaciones obstétricas habituales.
Madres que amamantan y comparten habitacion con sus bebés debe respetar
las precauciones de higiene de COVID-19 y uso de barbijo si esta disponible. No
hay evidencia que aislar al recién nacido de su madre sea beneficioso y es
probable que el contacto piel a piel inmediato y la internacion conjunta ayude con

la lactancia y la vinculacion. (62) (63)

Vacunacion contra COVID 19 en embarazadas

Existen cada vez mas pruebas de que la vacunacion contra la enfermedad grave
del SARS-CoV-2 tiene el potencial para reducir considerablemente la carga de
la enfermedad por el virus de COVID-19 (64), pero aun no existen claros
lineamientos universales que refuercen a cumplir con la vacunacién de mujeres
embarazadas contra el COVID-19 y en este punto, las estrategias de vacunaciéon
para embarazadas varian en los diferentes paises. La mayoria los ensayos de
investigacion en vacunas de COVID-19 no incluyeron a mujeres embarazadas

debido a razones éticas. (65)
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Marchand et al. realizé una revision sistematica y metaanalisis para determinar
la eficacia de las vacunas contra COVID-19 administradas durante el embarazo
comparando los resultados maternos y neonatales entre mujeres embarazadas
vacunadas y embarazadas no vacunadas. Los autores concluyeron que hubo
una reduccion significativa del riesgo de infeccion por SARS-CoV-2 durante el
embarazo o el posparto en las mujeres embarazadas vacunadas (P <0,0001).
(66)

La bibliografia mas reciente presenta resultados favorables para la promocién de
la vacuna contra el COVID-19 en la poblacién gestante. Un metaanalisis
presentado en 2022 incluyé diez estudios observacionales (n = 326,499) que
sugieren que la vacunacion contra el COVID-19 previene la infeccion vy
hospitalizacion de manera efectiva. Ademas, se observo un rol protector de la

vacunacioén contra los ingresos a UCI neonatales por COVID-19. (67)

Es menester considerar el acceso de esta poblacién a la vacunacion contra el
COVID-19 como un punto clave para disminuir la probabilidad de enfermedad

critica y muerte en las embarazadas.
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Estadistica nacional

En Argentina se reporto el primer caso de COVID-19 a principios del mes marzo
de 2020 en un viajero proveniente de Europa (68). Segun el informe diario de la
sala de situacion del Ministerio de Salud de la Nacion (69), al dia 14 de marzo
del 2022 se han confirmado un total de 8.970.405 casos, en todas las provincias
de Argentina, 30.638 de los casos corresponde a mujeres embarazadas, de las
cuales se informa 233 embarazadas infectadas fallecidas (46 personas
embarazadas fallecidas en 2020; 180 personas embarazadas fallecidas en 2021;
7 personas embarazadas fallecidas en 2022). El mayor numero de infectadas se
encuentra en el rango de 25 a 35 afios, con una mediana de edad de 29 afos
para los casos confirmados y una mediana de 32 afos para las embarazadas
fallecidas. De ellas 4 estaban inmunizadas con 1 dosis de vacunacion (aplicacion
mas de 21 dias previo al fallecimiento) y 3 tenian 2 dosis con mas de 21 dias

antes del fallecimiento.

Dentro de los casos que presentaron enfermedad grave se encontré que el 1.7%
requirio internacion en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), representando 520
internaciones, de las cuales 233 casos requirieron Asistencia Respiratoria
Mecanica (ARM).

Dentro de este grupo, el 40,3% (n=94) contaban con el dato de antecedentes de
comorbilidades, de las cuales 84% (n=79) de las comorbilidades mas frecuentes

fueron obesidad, hipertension y diabetes.

En el panorama global promovido por la pandemia de COVID-19, los estados
nacionales tomaron varias medidas para contener la expansion de la transmision
del patégeno. Fueron suspendida las clases en universidades y escuelas,
cerrado negocios no esenciales y hubo recomendaciones para el aislamiento
social y cuarentena obligatoria. Psicolégicamente, el aislamiento social se asocia
con tasas mas altas de sintomas depresivos. Los momentos de crisis pueden
conducir a un aumento en el numero de suicidios, traumas psicoldgicos y
desarrollo de trastornos. Seran necesarios futuros estudios y analisis para saber
cuales son las repercusiones psicologicas de la pandemia en la poblacién de

mujeres embarazadas, sus familias y profesionales de la salud involucrados en
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la atencion de pacientes afectados por esta pandemia, que exceden los objetivos

alcanzados de este estudio.
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MATERIALES Y METODOS

Se realizd un estudio observacional descriptivo retrospectivo.

La poblacion en estudio estuvo integrada por todas las mujeres que, cursando
embarazo, parto o puerperio fueron admitidas para internacién con sospecha o
confirmacion de infeccidn por SARS-CoV-2, en el Servicio de Obstetricia de la
Maternidad Martin de Rosario desde el mes de marzo de 2020 al mes de

septiembre de 2021.

El proyecto de investigacién fue previamente presentado al Comité de Etica y
docencia de la Maternidad Martin de Rosario y Municipal. Luego de la
aprobacion, se realiz6é una busqueda de los hisopados realizados en ese periodo
en la Maternidad Martin para SARS-CoV-2 por PCR de la base de datos del
laboratorio del CEMAR.

Se accedid a las historias clinicas de aquellas pacientes con hisopados
detectables y fueron revisadas de manera retrospectiva para caracterizar a la
poblacion en estudio. Se utilizé una base de datos Excel para la recoleccion de

los mismos.

Se excluyeron del estudio a las pacientes que fueron hisopadas de forma
ambulatoria o por guardia sin admision a internacion, y aquellas que fueron

hisopadas en otro efector de salud.
Las variables analizadas fueron las siguientes:

e Edad, paridad y escolaridad de la paciente

o Edad gestacional al ingreso y tipo de parto

e Asociacion con otras patologias obstétricas

e Momento del hisopado

e Complicaciones relacionadas a la infeccion

e Estudios complementarios y tratamiento indicado
¢ Morbimortalidad materna y neonatal

e Hisopado neonatal y lactancia materna

e Dias de internacién
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Se anonimizaron los datos. Toda la informacién de las participantes se manejo
respetando la confidencialidad de los datos personales. No se entrevistaron
participantes ni se obtuvo informacion directamente de ellas. No se solicitd

consentimiento informado especifico para este estudio.
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RESULTADOS

La Maternidad Martin de Rosario es un hospital de segundo nivel de atencion
ubicado en el centro de la ciudad de Rosario, Santa Fe, en el quinto y sexto piso

del Centro de Especialidades Médicas Ambulatorias de Rosario (CEMAR).

En el sexto piso funcionan las zonas de admision, preparto, parto, quiréfanos, y
neonatologia de bajo y alto riesgo, mientras que el quinto piso esta reservado

para las zonas de internacion y el personal.

Al llegar las pacientes a la maternidad, ingresan por admision, a través de una
recepcion, a la zona de preparto, para luego acomodarse en una de las siete
habitaciones individuales con bafo privado a las que pueden acceder con un
acompanante. Las salas de preparto tienen dos accesos: uno para los familiares,

y el otro para el cuerpo meédico.

En el quinto piso, en la zona de internacién hay un total de 16 habitaciones con
bafio completo, que se dividen en 11 habitaciones de tres camas cada una para
la internacidn general, mientras que para la internacion de alto riesgo hay cuatro
habitaciones con dos camas cada una y otra mas con una sola cama. Estas cinco
habitaciones estan reservadas para las pacientes que requieren aislamiento por
patologias infecto-contagiosas, abortos, partos prematuros, entre otras

situaciones clinicas que demanden un cuidado especial.

Junto con la declaracion de estado de pandemia, tanto la Organizacion Mundial
de la Salud como las diferentes escuelas e instituciones internacionales
brindaron guias y protocolos para los circuitos de atencion y manejo adecuado

de las pacientes y personal en los efectores de salud. (Grafico 1 y 2)

A fin de aplicar y garantizar el cumplimiento de los mismos, la Maternidad Martin
desarrollo protocolos de circulacion y manejo interno, y de atencion para
pacientes con sospecha de COVID-19.

Se asignd personal para un area de triage en el sector de planta baja, con el
correspondiente equipo de proteccion personal (EPP: barbijo, protector facial,
bata descartable, cofia, etc.) quien realizaba un interrogatorio a la paciente y su

acompanante, toma de temperatura a los dos y entrega de tapa boca si no lo
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poseian. Si la paciente o acompanante presentaban sintomas o signos
sospechosos de infeccion por SARS-CoV-2, debian esperar cerca de puerta de
ingreso al CEMAR para ser trasladados por el camillero o recibir la autorizacion

para tomar el ascensor.

Para realizar el circuito de ingreso en estos casos el personal de triage debia
comunicar al Servicio de Obstetricia por teléfono, dando aviso con toda la
informacion relevante segun cada caso. El camillero con el adecuado EPP,
esperaba a la salida del ascensor, para acompanarlos al ingreso por guardia por
sus propios medios o en silla de ruedas segun la evaluacién de la capacidad de
la mujer para trasladarse. El circuito se encontraba sefalizado por una linea roja

en el piso (Foto 1).

Para la atencién de los casos con sospecha de infeccion, se asigné uno de los
prepartos como habitacion exclusiva para admisién, evaluacion e internacién de
preparto con aislamiento adecuada para posible situacion de parto. Un médico
obstetra de guardia y un enfermero asignado por el equipo, con elementos de
EPP colocados, evaluaban a la paciente. El camillero esperaba en zona de retiro
de EPP (area con elementos de higiene y limpieza para descartar el equipo

contaminado), la evaluacién del médico (Foto 2).

Fotoly?2
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Foto 3 Foto 4

El resto del equipo de guardia designados como personal espejo permanecian
en el pasillo de circulacion mixta frente a la puerta de la habitacién (que
permanecia siempre cerrada), para prestar asistencia al personal a cargo de la

atencion de la paciente.

En la evaluacion, el equipo determinaba, mediante el interrogatorio y el examen
clinico detallado, si la paciente continuaba siendo de riesgo de enfermedad por

COVID-19, o si se trataba de otra patologia.

En caso de persistencia de la sospecha, el personal espejo, de acuerdo a la
primera evaluacion, daba aviso al resto del personal sobre los preparativos
necesarios para gestionar la derivacion de la paciente o para enfrentar posible
internacién y urgencias (parto inminente, cesarea de urgencia). EI médico
asignado permanecia junto a la paciente en la habitacion hasta la resolucion del
caso o determinacion de su destino final (internacion, traslado). El resto del
personal médico y de enfermeria aseguraban que las puertas de las otras
habitaciones con pacientes internadas permanezcan cerradas, y que no haya
circulacion de pacientes y familiares por el pasillo de uso publico.
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En los casos de atencidon del parto, la paciente no podia ser trasladada a la
habitacion de parto de uso general, y debia realizarse en la misma habitacion
junto con su acompanante. Si las condiciones del recién nacido eran las
adecuadas, el bebé era recepcionado por el personal de enfermeria,
procediéndose al clampeo tardio del cordon, y luego era recepcionado por un
médico neonatdlogo a través de la puerta de ingreso al pasillo de uso mixto (Foto
3y4).

En los casos que debia realizarse una cesarea de urgencia, el equipo indicado
para la atencion de quiréfano con el adecuado equipo de EPP permanecia en el
sector hasta la resolucion del caso y que la paciente esté en condiciones de ser
trasladada al area de internacién del quinto piso. EI acompafnante permanecia

en la habitacion hasta el traslado definitivo.

Las habitaciones de alto riesgo fueron asignadas como de aislamiento,
reduciendo la capacidad de internacién del efector. Una vez en la habitacién en
aislamiento, la paciente (con barbijo quirdrgico) y su hijo asintomatico (en el caso
de puerperio) se ubicaban a una distancia mayor a 2 metros. Los casos
sospechosos no compartian habitacion con otros pacientes sospechosos o
confirmados. El bebé debia estar a cargo de un cuidador sano (un familiar o
alguien designado por la madre) con proteccion de barbijo quirdrgico y bata. No
recibian visitas. El cuidador debia ser la misma persona durante toda la
internacion, y en ningun caso podia tratarse de personas mayores de 60 afos, o
que presenten factores asociados a mayor riesgo de formas graves de COVID-
19 o que requieran aislamiento sanitario preventivo por haber sido identificados

como contactos estrechos u otros motivos.

Para el control de la evolucion clinica del binomio, se ingresaba a la habitacion
con las medidas de proteccion correspondiente en turnos asignados, y se
reforzaban las medidas de higiene y limpieza de las habitaciones. En el momento
del aislamiento fue importante informar a la persona/familiar acompafiante sobre
las medidas de aislamiento y prevencidén que debia mantener el grupo
conviviente. Esta educacion estuvo a cargo de médicos obstetras, neonatélogos,

y enfermeros cada uno en relacidon a su competencia.

28



Durante el periodo en el que se realiz6 este estudio (de marzo de 2020 a
septiembre de 2021) el total de los hisopados encontrados de la base de datos
del laboratorio del CEMAR fue de 137 pacientes, de las cuales 43 fueron
hisopados detectables para SARS-CoV-2. Fueron excluidas 3 pacientes por no
contar con el acceso a las historias clinicas correspondientes. Se incluyeron 40
pacientes, segun los criterios de inclusion mencionados anteriormente de un total

de 4960 nacimientos en ese lapso de tiempo.

En cuanto a las caracteristicas basales de las pacientes (Tabla 1), el 90% tenia
entre 15-35 anos, con una media de 22 afios. El 80% habia cursado algun afio
de estudios secundarios y solo una paciente habia comenzado los estudios
universitarios. El 50% era primigesta (25% secundigesta y 25% tres gestas o
mas). Mas del 94% tuvo al menos un control prenatal y mas de la mitad (67%)
tuvo cinco o mas controles prenatales, observandose un cumplimiento de los
controles prenatales por los centros de salud a pesar de las adversidades de la
pandemia. Un 75% de las pacientes presentaron una gestacion a término, con
una media de 38 semanas. Un 80% de las pacientes no presentaron
antecedentes personales de jerarquia. Un 12% presentaron como antecedente
diagnostico de anemia durante el embarazo (definido como hemoglobina (Hb) <

11 g/dL) y un 15% antecedente de cesarea previa.

Solo una paciente presentaba antecedentes de tabaquismo en algun trimestre
del embarazo y dos pacientes refirieron consumo de sustancias durante el

embarazo.

No hubo registro del estado de vacunacién contra el COVID-19 de las pacientes
incluidas en el estudio. Se puede estimar que la mayoria de ellas no se
encontraban correctamente inmunizadas debido a que la campana de

vacunacion en nuestro pais comenzo en el mes de diciembre del 2020.

El motivo de consulta mas frecuente en la poblacion estudiada fue en un 62%
trabajo de parto en forma espontanea, el segundo motivo en un 15% fue
sindrome febril y en un tercer lugar (un 10%) rotura prematura de membranas
(Grafico 3).
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El momento del hisopado en el 30% de las pacientes fue durante el embarazo y
la mayor frecuencia de hisopados en un 67.5% fue en el puerperio durante la

internacion en la maternidad.

Al momento de evaluar la presentacion clinica, la mayoria de las pacientes (85%)
se presentaron a la guardia de forma asintomatica, debido a que el motivo de
consulta fue por causa obstétrica y no por sintomas de posible causa infecciosa.
Solo un 15% de las pacientes consultaron por sindrome febril y fueron hisopadas
en el acto en la guardia. El signo mas predominante que se detectd durante la
internacion de las pacientes fue fiebre en un 80%. Esta mayor pesquisa puede
deberse a la frecuencia de controles de signos vitales por parte del equipo de
enfermeria durante la internacion nosocomial. Los sintomas que continuaron en
frecuencia fueron: malestar general (30%), tos (22,5%) y cefalea (17,5%)
(Grafico 4).

En el 90% de los casos se finalizd el embarazo. Con relacion a la via del
nacimiento, hubo un 61.1% de partos vaginales, uno de ellos en aislamiento, y
un 38.9% de cesareas. En porcentaje restante representé a aquellas pacientes

que cursaron internacion durante el embarazo sin finalizacién del mismo.

Hubo 34 nacidos vivos y 2 muertes fetales. Mas del 92% de los nacidos vivos

presentaron un peso adecuado (de 2500 kg o mas).

En un 89% fueron nacimientos de fetos vivos a término. EI 10% de los
nacimientos fue pretérmino (4 pacientes), dos fueron fetos nacidos vivos de 33.2
y 34.3 semanas; y otros dos fueron fetos nacidos muertos de 36.3 y 35.4
semanas. Tres recién nacidos ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales (UCIN), dos de ellos eran los pacientes pretérminos que presentaban
bajo peso para la edad gestacional y un tercer paciente con diagndstico de alto

peso al nacer.

Se hisopo en un 33% a los recién nacidos resultando todos ellos negativos para
SARS- CoV-2. El criterio de hisopado no estaba presente al momento de evaluar
los datos en las historias clinicas. El resto de los pacientes no fueron hisopados
(Tabla 2).
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No hubo registros de muerte materna. La tasa de mortalidad materna fue nula
para un 95% de las pacientes sin tener datos correspondientes del porcentaje
restante (5%) por ser trasladadas a otros efectores de la ciudad sin poder
acceder a los registros de las historias clinicas de dichas pacientes. Con respecto
a la morbilidad materna, solo cuatro pacientes registraron complicaciones
durante el puerperio. Tres pacientes (7.5%) presentaron infecciones durante el
postparto, una paciente del sitio quirdrgico y dos pacientes asociado a cuadros
de infeccion urinaria y endometrial respectivamente. Hubo un solo caso de

hemorragia postparto con resolucién inmediata sin mayores complicaciones.

Con respecto a la mortalidad neonatal, dos pacientes presentaron cuadros de
muerte intrauterina. Los dos casos presentaban un embarazo pretérmino y
tenian comorbilidades. Una de las mujeres tenia 39 anos al momento de la
consulta, cursaba un embarazo de 36,3 semanas, con antecedentes de diabetes
pregestacional en tratamiento con insulina e hipotiroidismo, consulté a la guardia
por cuadro de dolor abdominal agudo. Cursaba aislamiento en su domicilio por
presentar diagnostico de COVID-19 con hisopado positivo ambulatorio. La
segunda paciente de 18 afos, cursaba un embarazo de 35,4 semanas, con
antecedente en actual embarazo de preeclampsia, consulté a la guardia por
cuadro de contracciones asociado a malestar general con sintomas de tos y
vomitos, motivo por el cual se solicitdé hisopado para SARS-CoV-2. En ambos
casos por sospecha diagnostica de feto muerto se decidio realizar cesarea con
confirmacion del cuadro clinico. La segunda paciente fue derivada al Hospital
de Emergencias Clemente Alvarez debido a la complejidad de su cuadro de
preeclampsia con compromiso de funcién hepatica y renal con posterior alta por

dicho efector.

A fin de seguir el lineamiento de las pautas y guias nacionales e internacionales,
(70) con lo que respecta a las indicaciones médicas para el postparto, en un 90%
se indicé como analgésico solamente paracetamol, ya que presentaba un perfil
de mayor seguridad en aquellas pacientes COVID-19 positivas y en casi un 68%
se indico tromboprofilaxis como proteccién de riesgo de eventos trombdticos con
dosis de enoxaparina adecuada al peso materno. Aproximadamente la mitad de
las pacientes recibid sulfato ferroso como suplemento debido a las carencias

nutricionales de hierro en nuestra poblacion.
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De rutina, como parte del algoritmo de manejo clinico de la paciente con COVID-
19, se tomaban muestras para realizar cultivos de sangre y orina a las pacientes
sospechosas de infeccion viral que habian sido hisopadas. Los hemocultivos
fueron negativos en un 90% (el porcentaje restante fueron pacientes sin datos
en su historia clinica) y de los urocultivos un 82.5% negativos y un 7.5%
presentaron positividad para gérmenes comunes como Escherichia Coli y

Enterococcus Faecalis recibiendo tratamiento antibiotico dirigido.

La valoracion clinica se realizaba por el médico obstetra de guardia o en aquellas
pacientes internadas, el médico obstetra de sala en conjunto con el especialista
en clinica médica. De acuerdo con la sintomatologia clinica y respiratoria se
evaluaba la solicitud de estudios complementarios. En el 15% de las pacientes
(6 pacientes) que realizaron radiografia de térax se observo un patron de
infiltrado intersticial bilateral. Tres de las pacientes se encontraban cursando su
tercer trimestre de embarazo y las tres restantes en el periodo de puerperio. De
las pacientes embarazadas, dos de ellas recibieron tratamiento sintomatico,
antibiotico, tromboprofilaxis segun peso con alta hospitalaria y seguimiento
telefénico con su centro de salud correspondiente. Ambas tuvieron
posteriormente un parto vaginal a término en la Maternidad Martin. La tercera
paciente luego del nacimiento de su bebe por cesarea en contexto de cuadro de
rotura prematura de membranas, debié ser derivada a un efector de mayor
complejidad clinica (Hospital Roque Saenz Pefa) por sospecha diagndstica de
neumonia bilateral y necesidad de oxigenoterapia. Las pacientes cursando su
puerperio, solo dos de ellas recibieron antibioticoterapia y todas recibieron alta

hospitalaria con seguimiento y control telefonico.

El resto de los estudios de imagenes complementarias, ecografia abdominal y
ginecoldgica, se solicitaban de acuerdo al criterio médico segun evaluacion
individual de cada paciente. No hubo hallazgos significativos en las ecografias
solicitadas excepto en dos pacientes que presentaron engrosamiento
endometrial en escenario de sindrome febril persistente con posterior legrado
uterino cuyos cultivos de loquios correspondientes fueron negativos para los

gérmenes estudiados (Tabla 2).

La lactancia materna se indico en un 83% de las pacientes con COVID-19 en su
puerperio, respetando siempre las pautas y medidas de proteccion.
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En un 55% se prolongd la internacion materno-neonatal, ocasionando menor
disponibilidad de camas y menor flujo de pacientes en la Maternidad Martin. Un
45% de las pacientes presentaron una estadia en su posparto de 48 horas, sin

necesidad de prolongar su internacion (Gréfico 5).

De la totalidad de las pacientes el 92.5% recibi6 el alta hospitalaria con pautas
de alarma y medidas de aislamiento. Tres pacientes fueron derivadas a efectores
de mayor complejidad debido a requerimiento del cuadro clinico.
Lamentablemente no se contd con la base de datos o historia clinica de dichas

pacientes para evaluar su evolucion.
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DISCUSION

Los resultados del estudio permitieron hacer estimaciones sobre las
caracteristicas poblacionales, sociodemograficas y clinicas, y resultados
obstétricos y perinatales de las mujeres atendidas durante los meses de
pandemia y aislamiento en el Servicio de Obstetricia de la Maternidad Martin de
Rosario. A nuestro entender, es el primer estudio que utilizé este enfoque en una
institucion individual de Rosario. De los 4960 nacimientos registrados en el
periodo de tiempo estudiado, solo 43 pacientes presentaron hisopado positivo
para COVID-19. Por ser un efector de segundo nivel de atencion, nuestro
hospital no fue asignado por la Municipalidad de Rosario de primera linea para
la atencién de los casos sospechosos de infeccion por COVID-19, lo que podria

responder a la baja incidencia de la infeccidon en nuestro estudio.

El cumplimiento de las recomendaciones para la atencion de embarazadas y
recién nacidos con relacion a COVID-19 presentadas por el Ministerio de Salud
de la Nacion (70), fue un punto clave en la organizacién de la atencioén y
estrategias de manejo clinico de las pacientes que se presentaron en nuestra
institucion. La adecuacion de los protocolos establecidos para el disefio de uno
propio adaptado a nuestras necesidades y exigencias permitio desarrollar
nuevas herramientas para la practica clinica cotidiana: nuevas dinamicas de
trabajo asegurando efectividad y seguridad de los profesionales implicados en el
manejo de las embarazas con COVID-19. Se destacé el cumplimiento de las
recomendaciones de la nacion para garantizar la mejor calidad de atencién del
binomio, a saber: una sala de triage crucial para el ingreso de las pacientes; el
aislamiento y bioseguridad para aquellas embarazadas positivas; la posibilidad
de un acompanante sin infeccion; modo de finalizacion del embarazo de criterio
obstétrico segun condicion de la salud materna (de preferencia parto vaginal); el
contacto piel a piel inmediato en el nacimiento y la indicacion de la lactancia

materna, entre otras.

En las guias internacionales presentadas por The Royal College of Obstetricians
and Gynaecologists (RCOG) (71) y el Centro de Medicina Fetal y Neonatal de
Barcelona (72) se presentan pautas y recomendaciones sobre la conducta y el

manejo de una paciente sospechosa de COVID-19 durante el embarazo. La
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mayoria de las consideraciones expuestas en nuestro protocolo fueron similares
a las presentadas por estas sociedades con adaptaciones segun el nivel de

atencion de nuestro hospital.

Allotey J. et al. presenta en su revision que la mayoria de las mujeres
embarazadas infectadas por SARS-CoV-2 se presentan sin sintomas, como lo
observado en nuestra investigacion con una alta frecuencia de pacientes

admitidas al hospital asintomaticas. (31)

En el estudio UKOSS (35) el principal motivo de consulta fue el trabajo de parto
en un 68%, en nuestra institucién presentaron el mismo motivo de consulta en
un porcentaje similar (62% en la Maternidad Martin). Al presentar la mayor
frecuencia de sintomas durante el periodo de posparto, la forma de nacimiento
no se vio desviada hacia el parto por cesarea (39% cesarea vs 61% parto
vaginal), aunque presentd un porcentaje superior con respecto al porcentaje
anual de cesareas presentada por la institucion (aproximadamente el 28%). Esto
podria deberse a la escasez de informacién clara y oportuna en el inicio de la
pandemia con cierta incertidumbre en la toma de decisiones por parte del equipo

meédico de guardia.

El sintoma de mayor frecuencia en el periodo postparto fue fiebre principalmente
en las primeras horas (24-48 horas). Considerando el periodo de incubacion de
la infeccidn por SARS-Cov-2, se puede estimar que las pacientes se habrian
infectado por via comunitaria y no dentro del nosocomio. Esto podria estar
asociado a la gran transmisibilidad del virus y a la heterogeneidad en la
implementacion de medidas de higiene y proteccion en las diferentes

comunidades.

El estudio INTERCOVID demostr6 que las mujeres embarazadas con
enfermedades preexistentes (diabetes, obesidad y diabetes gestacional
insulinizada) tienen una probabilidad significativamente mayor de contraer la
infeccion por SARS-CoV-2. (52) En nuestro analisis, con respecto a la relacion
entre la infeccion por COVID-19 y las comorbilidades maternas, un 80% de las
pacientes no presentaron antecedentes de patologias de riesgo, pero el pequefio
porcentaje de pacientes con antecedentes como diabetes pregestacional y

preeclampsia desarrollaron complicaciones obstétricas neonatales severas,
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particularmente diagnostico de muerte fetal. No se puede determinar si existe
una relaciéon especifica entre estos resultados y la infeccion por el virus, pero

podria ser un agravante cuando preexisten condiciones clinicas graves.

La mayoria de las pacientes no presentaron complicaciones del curso clinico de
la infeccidén y las que si lo hicieron fueron diagnosticadas en forma oportuna.
Esto permiti6 que la solicitud médica de estudios complementarios fuera lo
estrictamente necesario sin llevar a sobrediagndsticos incorrectos. Aquellas
pacientes identificadas de mayor riesgo fueron derivadas rapidamente a

efectores de mayor complejidad.

El control, seguimiento e intervencion del médico clinico hacia la paciente
mantuvo los lineamientos establecidos por las guias nacionales e
internacionales. Se indicaron analgésicos recomendados en sus dosis
adecuadas y la utilizacion de antibioticoterapias fue solo para los casos
estrictamente necesarios. Esto permitio la correcta evaluacién de las pacientes
y evitar un solapamiento del cuadro clinico viral y otros diagnosticos

diferenciales.

También se respetaron las normativas en cuento a la indicacion de terapias de
tromboprofilaxis en aquellas pacientes infectadas durante el embarazo y el
periodo posparto inclusive en su posterior seguimiento ambulatorio junto a su

centro de salud.

Solo tres recién nacidos ingresaron a la unidad de cuidados intensivos
neonatales, mostrando una alta tasa de internacion conjunta con su madre y
destacando la importancia de la indicacion de lactancia materna con las medidas
de proteccion adecuadas. Desde la toma de decisiones y accionar médico se
enfatizé en favorecer el intimo vinculo del recién nacido con su madre y la

importancia de sus beneficios para la salud del binomio.

En un estudio de cohorte de la Red Nacional Canadiense de Seguridad de las
Vacunas (CANVAS) (73), se evaluo frecuencia eventos de salud importantes
entre mujeres embarazadas después de la vacunacion COVID-19 en
comparacién con controles de embarazadas no vacunadas y mujeres no
embarazadas vacunadas. Los eventos de salud significativos mas comunes

después dos dosis de vacunas en mujeres embarazadas fueron malestar o
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mialgia. Eventos de salud graves, definidos como cualquier evento que resulte
en una visita al departamento de emergencias o ingreso hospitalario, fueron
raros (<1% en todos los grupos). Los resultados adversos del embarazo fueron
resultados combinados de aborto espontaneo y muerte fetal y se informo en una
frecuencia similar en embarazadas vacunadas (1,4%) y embarazadas no

vacunadas (2,1%).

Datos de varios sistemas de vigilancia de EE.UU. de la seguridad de las vacunas,
incluido el Sistema de notificacion de eventos adversos a las vacunas (VAERS),
V-safe, el Registro de Embarazo y Vacunacion contra el COVID-19 v-safe,
tampoco han detectado preocupacion sobre la seguridad para las personas que
recibieron vacunacion contra COVID-19 durante el embarazo o para sus bebés.
(74) (75)

La ultima actualizacion en vacunacion contra COVID-19 y embarazo del Health
Partners Institute en octubre de 2022 (76), Kharbanda et. al, concluye que no
existe mayor riesgo de aborto espontaneo ni de defectos de nacimiento
importantes después de la vacuna COVID-19 durante el embarazo

indistintamente del tipo de vacuna o momento del embarazo.

La vacunacién para COVID-19 entre personas embarazadas sigue siendo menor
que entre las mujeres no embarazadas en edad reproductiva. (77) Dados los
riesgos de presentar enfermedad grave y resultados adversos del embarazo
relacionados con la infeccién de COVID-19, es imperativo continuar difundiendo
datos sobre la seguridad y efectividad de la vacuna en el embarazo y alentar a
los profesionales de la salud a promover la vacunacion durante todos los

trimestres del embarazo. (78)

El bajo indice de mortalidad y de complicaciones maternas agudas graves
observado, podria indicar que se brindaron cuidados obstétricos de calidad y que
las intervenciones clinicas se aplicaron oportunamente. A partir de los datos
obtenidos se puede inferir que la necesidad de condiciones obstétricas
esenciales esta cubierta en el hospital y que hay un aceptable nivel de alerta e
identificacion temprana de las complicaciones inclusive con las dificultades y

barreras presentadas en condiciones de aislamiento y pandemia.
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CONCLUSION

Comprender la susceptibilidad a la infeccion durante el embarazo es un reto,
dado que el numero de infecciones observadas depende no sélo de ello, sino
también del nivel de exposicién al patdégeno. Segun los datos existentes (6), los
profesionales de la salud deben tener en cuenta que las mujeres embarazadas
se encuentran en un grupo de riesgo frente al virus y que en su mayoria pueden
ser asintomaticas o manifestar menos sintomas que la poblacién general. Las
pacientes deber recibir informacion adecuada sobre el posible aumento de

gravedad de la infeccion por el virus del COVID-19. (31)

Como se demuestra en la literatura, (8) las pacientes embarazadas que
presentan comorbilidades deberian ser mas cautelosas con respecto al riesgo,
lo que resultaria en un menor nivel de exposicidon generando mayor prevencion.
Se les debe alentar a emprender medidas de seguridad para reducir la
probabilidad de infeccidn, incluyendo la vacunacion oportuna para disminuir el
riesgo de enfermedad severa y complicaciones graves. (67) Las vacunas
actuales contra el COVID-19 son fomentadas y declaradas seguras por la FDA

para su uso en personas embarazadas. (79)

Los resultados en este grupo son predominantemente buenos, pero en los casos
de enfermedad con complicaciones severas, a las mujeres embarazadas se les
debe garantizar el acceso equitativo a las terapias eficaces y seguras contra el

virus como las implementadas en la poblacion general.

La alta proporcién de partos por cesarea y partos prematuros iatrogénicos
demuestra una clara evidencia del impacto indirecto del SARS-CoV-2 en la
atencion y via del parto. Esto debe tenerse en cuenta para prevenir situaciones
como la prematuridad neonatal y las complicaciones asociadas. (80) Aunque la
transmision vertical transplacentaria del SARS-CoV-2 parece ser poco comun,
otros riesgos persisten silentes. El impacto en el corto y largo plazo de la
infeccion materna por COVID-19 en el recién nacido sigue siendo una cuestion
sin resolver y se observara en el desarrollo neurocognitivo de las proximas

generaciones. (81)
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Nuevos estudios y analisis de prevalencia, presentacion y resultados obstétricos
neonatales deben desarrollarse para evaluar el impacto de la vacunacion
implementada globalmente en esta poblacion especifica y brindar informacién
precisa y adecuada con fuertes recomendaciones para mejorar la calidad de

atencion médica y los resultados en el periodo de embarazo y puerperio.

Actualmente, se encuentra en desarrollo un estudio descriptivo retrospectivo del
Centro Latinoamericano de Perinatologia/ Salud de la Mujer y Reproductiva
(CLAP/SMR) sobre los eventos adversos fetales y neonatales en mujeres
inmunizadas con vacunas COVID-19 durante el embarazo. Dentro de los centros
de registro de datos, encontramos tres de Argentina, especificamente de nuestra
ciudad: Maternidad Martin; Hospital Roque Saenz Pefia; Hospital Escuela Eva
Perdn. Los resultados arrojados seran fundamentales para nuestra poblacion,
asi como para la toma de decisiones meédicas que permitan proteger tanto a la
madre como al feto y recién nacido de las posibles complicaciones producto de
la infeccion por COVID-19.
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APENDICES

Tabla 1. Caracteristicas basales de las pacientes.

Tabla 1. Caracteristicas basales

Edad (n, %)

<15 afios 1 2.5%
15-35 afios 36 90.0%
>35 afos 3 7.5%

Gestas (n, %)

Primigesta 20 50.0%
Secundigesta 10 25.0%
2 0 mas gestas previas 10 25.0%

Escolaridad (n, %)

Primaria 7 17.5%
Secundaria 32 80.0%
Universitaria 1 2.5%

Controles (n, %)

Ninguno 2 5.4%
<5 10 27.0%
5 0 mas 25 67.6%

Edad gestacional (n, %)

Pretérmino 10 25.0%

Término 30 75.0%
Anemia (n, %)

Si 5 12.5%

No 35 87.5%
Terminacion (n, %)

Parto vaginal 22 61.1%

Cesarea 14 38.9%
Estado al nacer (n, %)

Vivo 34 94.4%

Muerto 2 5.6%



Tabla 2. Estudios complementarios.

Estudios complementarios
Hemocultivo (n, %)
Positivo
Negativo
Urocultivo (n, %)
Positivo
Negativo
Hematocrito (media, desvio)
Hemoglobina (media, desvio)
Globulos_blancos (media, desvio)
Radiografia de térax (n, %)
Si
No
Ecografia abdominal (n, %)
Si
No
Ecografia ginecoldgica (n, %)
Si
No
Hisopado RN (n, %)
Si

No

0

36

3

33

31.4

10.2

12458.8

31

35

34

12

24

0.0%

100.0%

8.3%
91.7%
3.3

1.1

5186.1

22.5%

77.5%

12.5%

87.5%

15.0%

85.0%

33.3%

66.7%
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Grafico 1. Coronavirus (COVID-19) Infection in Pregnancy. Royal College Of
Obtetricians & Gynaecologyst.

Quick reference summary of acute COVID-19 care
Quick reference summary of acute COVID-19 care in pregnancy
or up to 6 weeks postpartum (see section 6 for further detail)

Most common symptoms: cough; fever; dyspnoea; myalgia; sore throat
Risk factors for severe disease: high BMI (> 25 kg/my), aged > 35 years; pre-existing comorbidity; Black, Asian or minority ethicity

T
Initial assessment, taken in the context of risk factors (e g. Black, Asian or minority ethnicity, BMI > 25 kg/m?, age > 35 years, soci i vation) and

Does the woman fit the following criteria?
Sp0z z $4% with no desaturation on exertion, RR < 20 breaths/min, HR < 110 bpm, and low clinical concern

==

Can be cared for in the community i yspital required with
i v il Investigate:
Give safety net advice 1 Bloods: FBC. USE, LFT, LDH, coagulation, ferritin, troponin, ABG
[ 2. specific investigations for anti-spike Cov-2 if tibedy decisions
Consider ECG, ECHO, CT/CTPA, influenza testing
top i tool. Consider sepsis.
Oz to Sats > 943, monitoring RR and Sats hourly
ih Iy IV access
should be offered. Blood culture

v antibictics if additional bacterial infection likely
Cautious 1V fluid (200-500 ml) if lactate > 2 mmol/l and reassess

ERURE RN

e 19 = transient risk factor ‘current systemic Fluid balance monitoring
infection”
= - severity of disease
an additional transient risk factor point 1
t -
Rssessment
Is the patient:

< 28 weeks of gestation with a score 24
OR

2z 28 weeks of gestation with ascoreof 2 3

OR
postpartum with ascore of 2 2
L e | [ = |
v v 4 Y *
Require p during \ppropriate dosin of with the MDT,
MWH should o and dav diceh 3 A aletatui s
not required at be offerad in line (longer duration shouid be considered if .
present with ri y 7 v

42



Gréfico 2. Algoritmo de manejo COVID-19 en embarazada. Protocolo del
Servicio de Medicina Maternofetal y Neonatologia del Hospital Clinic de
Barcelona.

Anexo 3: Algoritmo de manejo COVID-19 en gestantes

g @ J CASO SOSPECHOSO COVID-19 con sintomas respiratorios de cualquier C Ll N I C

NATAL gravedad (tos, fiebre, disnea, MEG, mialgias, rinorrea, odinofagia,...) Hoapiiad Untvershari
Z CONTACTO de caso confirmado o probable COVID-19, sin clinica respiratoria

m 2 CASO CONFIRMADO coviD-19 ¥ SJD

+/- Clinica obstétrica [Dindmica uterina...) o ginecoldgica ;T:,,':",::

Entregar mascarilla guinirgica a la paciente y acompafiante que llevaran DURANTE TODO EL PROCESO
Avisar: - Especialista de guardia (380003/380046) y matrona sénior (387294) en HCM
- Especialista de guardia (20019) y enfermeara de UCOI/triaje (72414) en HSID

- NV

HCM: ECOS 8. NO se permitiran acompafiantes en el box HS5JD: UCOI 1. Acompafiante junto con paciente en el box.
En caso de no poder disponer de ECOS 8, se utilizara el BOX 3 En caso de no poder disponer de UCOI 1, se utilizard el BOX 1
¥ si no es posible, Box triaje Oftalmolégico ¥ =i no es posible, el BOX 2

VALORACION CLINICA TELEFONICA INICIAL

(Confirmar si es un posible contacto, un caso con sospecha dlinica o un caso confirmado|

VALORACION CLiNICA
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Grafico 3. Motivos de consulta mas frecuentes en la guardia
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Grafico 4. Sintomas y signos mas frecuentes y su relacion con el momento de

embarazo.
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Grafico 5. Dias de internacion
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