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RESUMEN

EXxisten pocos datos sobre el impacto del SARS-CoV-2 en el embarazo. Se presentan cuatro casos de infeccion por
SARS-CoV-2, confirmados por reaccion en cadena de la polimerasa con transcripcion inversa en tiempo real de
secreciones nasofaringeas recolectadas por hisopos, en embarazadas con sintomas respiratorios, que acudieron a la
consulta de control prenatal y perinatologia del autor, en el Hospital de Clinicas Caracas. La evolucion clinica fue
aguda para SARSCoV-2. Permanecieron hospitalizadas siete dias, en dos de ellas se mantuvo vigilancia maternofetal
estricta, comprobandose el bienestar fetal. La resolucion obstétrica fue via cesarea, a las 40 semanas, con evolucion
satisfactoria. A uno de los recién nacidos se le tomo muestra de cordon umbilical para serologia de SARS-CoV-2
al nacimiento, resultando la inmunoglobulina G positiva y la M negativa. El andlisis de estos datos es importante
para orientar la prdctica clinica, abarcando la prevencion, deteccion, aislamiento, investigacion epidemiologica,
diagnostico y tratamiento.
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SUMMARY

There is little data on the impact of SARS-CoV-2 on pregnancy. There are four cases of SARS-CoV-2 infection,
confirmed by polymerase chain reaction with real-time reverse transcription of nasopharyngeal secretions collected
by swabs, in pregnant women with respiratory symptoms, who attended the authors prenatal care and perinatology
consultation at the Hospital de Clinicas Caracas. The clinical evolution was acute for SARSCoV-2. They remained
hospitalized for seven days, in two of them strict maternal and fetal surveillance was maintained, checking fetal well-
being. Obstetric resolution was via cesarean section at 40 weeks, with satisfactory evolution. One of the newborns
was sampled for SARS-CoV-2 serology for umbilical cord at birth, resulting in positive immunoglobulin G and M
negative. The analysis of these data is important to guide clinical practice, covering prevention, detection, isolation,

epidemiological investigation, diagnosis and treatment.
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INTRODUCCION

Los coronavirus son histoéricamente conocidos por
causar en forma endémica cuadros de resfrio comun,
sin embargo, en las ultimas décadas han emergido
dos betacoronavirus de importancia epidemiologica,
causantes del sindrome respiratorio agudo severo
(SARS-CoV- 1) y el sindrome respiratorio del medio
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oriente (MERS-CoV), los cuales pueden causar
neumonia grave, insuficiencia respiratoria y muerte

(D).

El grupo 2 del género betacoronavirus (CoV-2) incluye
varios subgrupos, destacando OC43 y HKUI, el
SARS-CoV-1, el MERS-CoV vy, el mas recientemente
identificado, el coronavirus 2, del sindrome respiratorio
agudo severo (SARS-CoV-2), que es el coronavirus
causante de la enfermedad llamada COVID-19 (2-4).

La COVID-19, causada por el SARS-CoV-2 es una
enfermedad altamente infecciosa que fue descrita por
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primera vez por Huang y cols. (5), cuyo informe se
centrd principalmente en las principales caracteristicas
y resultados de las adultas no embarazadas. El primer
estudio de cohorte publicado sobre el embarazo
describi6 a 55 mujeres embarazadas infectadas
con COVID-19, de las cuales solo una tuvo una
presentacion grave y no hubo muertes (6). Aun se
desconoce mucho sobre el impacto de la enfermedad
en el embarazo, las diferencias en el curso clinico y
los resultados en esta poblacion, asi como el riesgo de
transmision vertical.

Desde el punto de vista clinico la gestante suele
tener infecciones respiratorias de mayor gravedad, en
contraposicion a las no gestantes, relacionadas con
evolucion adversa del embarazo y alta morbimortalidad
maternofetal por los cambios fisiologicos del
embarazo, tales como actividad reducida de las células
natural killer, los macréfagos inflamatorios y las
células T, con factores mecanicos y bioquimicos que
afectan el intercambio gaseoso y la funcion pulmonar,
con capacidad residual funcional y volumen residual
disminuidos, especialmente en el tercer trimestre (6-
8).

En el SARS y el MERS, hasta el 35 % y el 41 % de
las pacientes embarazadas requirieron ventilacion
mecanica y las tasas de mortalidad alcanzaron el 18 %
y el 25 %, respectivamente (6, 9, 10). Por el contrario,
la mayoria de los casos notificados de infeccion por
COVID-19 en pacientes embarazadas han mostrado
un curso leve o asintomatico de la enfermedad (10).

Hasta la fecha, no hay evidencia concreta de si existe
transmision intrauterina del SARS-CoV-2. Se han
reportado casos de neonatos con pruebas positivas de
reaccion en cadena de la polimerasa en tiempo real
(RT-PCR) poco después del parto, con un riesgo global
estimado de transmision vertical de 1 % (5-8, 11, 12).
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El primer caso diagnosticado de forma oficial en
Latinoamérica ocurrio en Ecuador, en febrero de 2020.
A partir de ese momento, se han descrito casos de
forma progresiva en todos los paises latinoamericanos,
con un factor epidemioldgico comln en personas
provenientes de Espana, Italia y China (1).

La evidencia de los casos reportados a mnivel
mundial es controversial, con relacion a la mayor
susceptibilidad de las gestantes a la infeccién por
SARS CoV-2 y al aumento de riesgo en desarrollar
neumonia con relacion al resto de la poblacion.
Ademas, hay preocupacion por los efectos adversos en
los resultados perinatales y la programacion fetal (13),
en particular ante la emergencia de nuevas variantes
del SARS-CoV-2 en los diversos paises afectados, con
protocolos cambiantes de forma dindmica en medidas
de bioseguridad, profilaxis, diagnostico y terapéutica
(14-22). Los estudios son todavia limitados en lo que
respecta a la gestacion y la COVID-19, por lo que se
necesita registrar y reportar cuando se presenten casos
con complicaciones maternas y perinatales asociadas a
COVID-19 (14-22).

Si bien existen pautas nacionales (21) e internacionales
(23, 24) por el Ministerio del Poder Popular para
la Salud (MPPS) y la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS), sobre la definicion de caso confirmado
utilizando pruebas diagndsticas como la reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR) o pruebas de antigenos,
dichos documentos técnicos enfatizan la necesidad de
considerar aspectos clinicos, marcadores bioquimicos,
hallazgos radiologicos y antecedentes epidemiologicos
de manera conjunta, para no diferir el inicio del
tratamiento de casos sospechosos o probables. De
igual forma, la “Red COVID-19 y Gestacion” (25),
como grupo multidisciplinario que discute la evidencia
relacionada con la pandemia por COVID-19, ademas
de la promocion de la investigacion y facilitacion
de acceso a informacion cientifica en la gestacion
en medio de la pandemia ha concluido en medio del
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debate de su plataforma digital que para la definicion
de diagnostico de COVID-19 tanto en paciente gestante
como no gestante, no es criterio absoluto la presencia
de una prueba positiva por PCR o pruebas de antigenos,
dada una considerable tasa de falsos negativos, que
varia segun el dia de la infeccion clinica o subclinica
por SARS-CoV-2, entre otros factores intervinientes,
como aquellos relacionados con la toma, transporte
y procesamiento de la muestra, asi como la calidad
del laboratorio responsable de realizar la prueba. En
algunos pacientes, el ARN viral solo puede detectarse
durante algunos dias, mientras que en otros se puede
detectar durante varias semanas, incluso meses (24).

El siguiente reporte de serie de casos de gestantes
con COVID-19 se realiz6 con la finalidad de analizar
las complicaciones maternas y el resultado perinatal
observado en la consulta de control prenatal particular
de los autores, en el Hospital de Clinicas Caracas.

REPORTE DE CASOS

Entre los meses de mayo de 2020 y mayo de 2021, se
evaluaron 21 pacientes con diagnostico de COVID-19,
con hallazgos clinicos, radioldgicos, bioquimicos, y
epidemiologicos caracteristicos de la enfermedad y/o
confirmacion por PCR o pruebas de antigenos. Entre
ellas, se les realizo seguimiento del embarazo segin
las recomendaciones del consenso de la Sociedad
Venezolana de Ultrasonido en Medicina (AVUM) para
gestantes con COVID-19 (20), en 17 casos, en vista de
afectacion asintomatica-leve, con evolucion materna
y fetal satisfactoria, sin eventualidades periparto, con
recién nacidos a término con peso al nacer adecuado
para edad gestacional.

Cuatro pacientes diagnosticadas en el tercer
trimestre, ameritaron hospitalizacion por afectacion
moderada-severa materna, sin requerir ingreso a

la unidad de cuidados intensivos (UCI), recibieron
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tratamiento antiviral con remdesivir, oxigenoterapia,
anticoagulacion y tratamiento con corticoesteroides,
con posterior alta por mejoria materna y ausencia de
compromiso materno, con un tiempo de hospitalizacion
de 7-10 dias. Uno de los cuatro casos actualmente
sigue con el curso de su gestacion, con resolucion
obstétrica pendiente al término, sin secuelas maternas
y sin evidencia de alteracion fetal en los estudios de
seguimiento. En cuanto a los otros 3 casos, en 2 de
ellos se presentd resolucion obstétrica espontanea al
término por parto sin alteraciones.

Con respecto al caso restante, se trataba de paciente
femenino de 37 afios de edad, I gesta, con fecha de
ultima regla incierta, con embarazo de 33 semanas
mas 1 dia, quien consultdé por emergencia el dia
25/01/2021 por presentar fiebre, cuantificada en 39°,
que atenuaba con la administracion de acetaminofén,
concomitantemente presento intolerancia a la via oral
y dificultad para respirar, motivo por el cual se evaluo
y se decidid su egreso con tratamiento ambulatorio
sintomatico con antipiréticos y antieméticos, en vista
de la ausencia de hallazgos positivos al examen fisico.
El dia 29/01/2021 acudié nuevamente por persistir la
sintomatologia y asociarse disnea a leves esfuerzos
y tos seca. Consign6 PCR para SARS-CoV-2
negativa, de fecha 22/01/2021. Al examen fisico
de ingreso, presentaba tension arterial (TA) 103/67
mmHg, frecuencia cardiaca (FC) 99 lpm, frecuencia
respiratoria (FR) 20 rpm, Saturacién de O2: 92 % AA
(aire ambiente). La paciente estaba en condiciones
generales estables, afebril, hidratada, eupneica. En
la evaluacion de otorrinolaringologia (ORL), se
evidencid que las mucosas estaban eritematosas
y habia congestion en ambas fosas nasales, a
predominio izquierdo; la orofaringe no presentaba
alteraciones. A la exploraciéon cardiopulmonar, se
encontr6 el torax simétrico, normoexpansible, con
ruidos respiratorios presentes en ambos hemitorax, se
auscultaron bulosos en los tercios medio y posterior
derechos y crepitantes dispersos. Los ruidos cardiacos
eran ritmicos y regulares, sin soplos. El abdomen
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caracteristico de una gestante, altura uterina (AU): 32
cm, frecuencia cardiaca fetal (FCF) en 150 lpm. No
presentaba dindmica uterina. Feto unico, longitudinal,
dorso izquierdo, cefalico. Al examen ginecoldgico,
los genitales externos estaban normoconfigurados; la
evaluacion por espéculo mostro la vagina de trayecto
libre y el cuello macroscopicamente normal, sin
secreciones a través del orificio cervical externo, al
tacto, la vagina estaba normotérmica, normotdnica,
el cuello uterino era largo, posterior, blando y
cerrado. No habia edema en los miembros inferiores.
La exploracion neurolégica mostrd una paciente
consciente, orientada en tiempo, espacio y persona,
con reflejos osteotendinosos II/IV, sin signos de
focalizacion o déficit.

Se ingres6 con los siguientes diagnosticos:
1) Embarazo simple de 33 semanasy 1 dia. 2) Neumonia
viral por COVID-19 (por clinica), complicada con
insuficiencia respiratoria aguda tipo I.

Los resultados iniciales de laboratorio materno se
muestran en la tabla 1.

Se practic6 tomografia axial computarizada (TAC) de
torax, que reveld multiples areas de vidrio esmerilado
en parénquima pulmonar bilateral, generalizado,
con reforzamiento perihiliar, parahiliar y periférico
en forma difusa, con tendencia a la consolidacion
en hemicampo izquierdo: hallazgos sugestivos de
neumonia por COVID-19.

El ecocardiograma transtoracico mostro el pericardio
hiperrefrigente engrosado, con derrame pericardico
leve global: hallazgos compatibles con afectacion
pericardica por COVID-19.

Al ultrasonido obstétrico del dia 29-01-2021 se
evidencio un feto tnico, en cefalica longitudinal, con
las siguientes medidas: diametro biparietal: 84,14 mm,
diametro occipitofrontal: 109,71 mm, circunferencia

Tabla 1. Resultados de exdmenes de laboratorio de la madre

Prueba de laboratorio 29/01/2021 05/02/2021
Hemoglobina (g / dl) 12,0 g/dl 10,0 g/dl
Recuento de glébulos blancos (por mm 3) 5,87 (Neut 76 %) 6,59 (Neut 70 %)
Recuento de plaquetas (por mm ?) 259 000 259 000
Recuento absoluto de linfocitos (por mm ?) 15 % 23 %
Dimero D (ng / mL) 2,80 ug/ml 2,10 ug/ml
Glucosa (mg/ dL) 90 mg/dl 71 mg/dl
Creatinina (mg / dL) 0,50 mg/dl 0,70 mg/dl
Aspartato aminotransferasa (U / L) 31 U/L

Alanina aminotransferasa (U / L) 37 U/L

Sodio (mEq /L) 137 mmol/L 133 mmol/L
Potasio (mEq /L) 3,40 mmol/L 3,70 mmol/L
Cloruro (mEq /L) 104 mmol/L 105 mmol/L

Tomografia axial computarizada de torax: multiples dreas de inflamacion parenquimatosa con tendencia a la
consolidacién en campo izquierdo, correlacionado con lesion COVID
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cefalica: 306,1 mm, circunferencia abdominal: 281,95
mm, longitud femoral: 64,90 mm. El peso fetal,
estimado por formula de Hadlock y cols. (26) fue de
2084 gramos, en percentil 47 de crecimiento fetal.
Se evidencid ecoanatomia fetal conservada, sin la
presencia de marcadores ecograficos de sindrome de
respuesta inflamatoria fetal.

Al doppler: la arteria uterina derecha con un indice
de pulsatilidad: 0,63, en percentil 5-50. La arteria
uterina izquierda con un indice de pulsatilidad de 0,68,
en percentil 5-50. La arteria umbilical con un indice
de pulsatilidad de 0,85, en percentil 5-50. La arteria
cerebral media con un indice de pulsatilidad de 2,02,
en percentil 50-95, con istmo aortico anterogrado y
ductus venoso anterdgrado trifasico, con indice de
pulsatilidad de 0,6, en percentil 50. El ultrasonido
doppler se concluye como: perfil hemodindmico
materno fetal normal. Perfil biofisico fetal de Manning
(27): tono fetal: 2 puntos; movimientos respiratorios:
2 puntos; movimientos corporales: 2 puntos; liquido
amniotico: 2 puntos. Total: 8/8 puntos.

Se indicod tratamiento médico: Oxigenoterapia, con
mascarilla por reservorio a 10 litros por minuto.
Remdesivir, via endovenosa, por 5 dias, 200 mg el dia
1, luego 100 mg diarios, los dias 2 a 5. Dexametasona,
6 mg via endovenosa por 8 dias. Clorhidrato de
isoxsuprina, via oral, 10 mg cada 8 horas. Enoxaparina,
60 mg via subcutanea diaria. Salbutamol y Budesonida
en inhalador, 2 puff cada 8 horas. Loratadina, 10 mg
via oral cada 12 horas.

La paciente permanecié en condiciones generales
estables, afebril, hidratada, eupneica. TA: 103/67
mmhg, FC: 98 Ipm FR: 22 rpm Sat O2: 96 %. La
evolucion fue satisfactoria, tanto materna como fetal,
tras 8 dias de hospitalizacion. Se realizd6 monitoreo
fetal anteparto diariamente con resultado reactivo. Se
decidi6 el alta médica, con monitoreo materno fetal
mas doppler semanal.
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El control prenatal sucesivo posterior no revelo
alteraciones, doppler dentro de limites normales.
Desencadeno trabajo de parto espontaneo, a las 40
semanas de gestacion, el dia 19/03/2021, con monitoreo
fetal intraparto sin alteraciones y frecuencia cardiaca
fetal basal de 143 latidos por minuto. Después de 5
horas de conduccion de trabajo de parto, se evidencio
distocia de dilatacion, por lo cual se procedid a realizar
cesarea segmentaria, sin complicaciones. Se obtuvo un recién
nacido masculino, que llord y respird espontaneamente al
nacer, peso: 3445 gramos y talla: 50 cm. Se tomé muestra de
sangre de cordon umbilical para realizar prueba serologica.
Se obtuvo como resultado Inmunoglobulina (Ig) G (+)
positivo ¢ Ig M (-) negativa. De igual forma se realizo
PCR-RT para SARS-CoV-2 que reportd negativo. Se paso
al area de neonatologia para evaluacion: al examen fisico
estaba en buenas condiciones generales, piel sonrosada,
la evaluacion ORL mostrd labios indemnes, cuello movil,
sin lesiones, pulmones con murmullo vesicular presente
en ambos campos pulmonares, abdomen estaba blando,
deprimible, sin visceromegalias, al examen neuroldgico se
encontrd tono, llanto y reflejos dentro de limites normales.
El diagnéstico proporcionado por el neonatdlogo fue: recién
nacido a término adecuado para la edad gestacional. (RNAT/
AEQG).

DISCUSION

Ladiseminacion global dela COVID-19 es el problema
de salud publica por enfermedad transmisible de
mayor riesgo a la gestacion, actualmente, en América
Latina (7, 8).

El espectro de la enfermedad varia desde una
infeccidon asintomatica hasta un sindrome respiratorio
agudo severo. La tasa de mortalidad es de 0 a 6 %,
dependiendo de diversos factores, principalmente
poblacionales (28-30).

La mujer embarazada y, por lo tanto, el feto, se
consideran poblacioén vulnerable, debido a la historia
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natural de la enfermedad, la posible trasmision vertical
y las alteraciones inmunoldgicas y respiratorias. La
COVID-19 ha modificado la vigilancia materna y fetal
y se ha vuelto un desafio para el personal de salud
implicado en la atencion obstétrica (7, 8, 20).

En los primeros informes de ensayos con reaccion en
cadena de polimerasa en tiempo real (RT-PCR) para
sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2),
se evidencio que la trasmision vertical intrauterina era
poco factible (28). Hoy son posibles pruebas serologicas
de cordon umbilical y sangre neonatal. Sin embargo, hasta
ahora, no esta claro si el SARS-CoV-2 puede trasmitirse de
la madre al feto, porque su mecanismo principal de contagio
es a través de gotitas que se producen cuando una persona
infectada tose o estornuda (29). La viremia se encuentra
en 1 % de los pacientes con sintomas de COVID-19 vy,
generalmente, es baja y transitoria, lo que sugiere que es
poco probable la transmision intrauterina del virus (30). Se
ha planteado la hipotesis de trasmision perinatal, pero no
esta claro si ocurre por via transplacentaria, intraparto o a
través de la exposicion del medio ambiente (31, 32).

El feto adquiere tempranamente la capacidad de
producir inmunoglobulinas séricas. Debido al paso de
la IgG materna a través de la placenta, el feto puede
mostrar anticuerpos IgG maternos. Sin embargo, los
anticuerpos maternos IgM no atraviesan la placenta y
su existencia en la sangre fetal es indicativa de una
respuesta inmunitaria fetal (31, 32).

El caso presentado a modo de punta de iceberg,
demuestra la extrema gravedad que puede alcanzar la
infeccion de SARS-CoV-2 durante la segunda mitad
del embarazo. Este caso cumple con los criterios
propuestos para catalogarlo como de transmision
intrauterina de inmunoglobulinas,
los examenes de anticuerpos en cordon umbilical al
nacer, reconfirmados en el primer dia de vida. Solo
un caso de transmision transplacentaria de infeccion
por SARS-CoV-2 ha sido reportado previamente por

considerando
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Vivantiy cols. (31) quienes demostraron la transmision
transplacentaria del virus en un caso grave de infeccion
cercano al parto y que cumplia con todos los criterios
propuestos recientemente para infeccidn congénita
reciente en el recién nacido vivo: deteccion del virus
por PCR-RT en liquido amniotico y sangre umbilical o
neonatal en las primeras 24 horas (32).

En este articulo se reportan 4 casos de afectacion
moderada-grave materna, diagnosticados por prueba
de PCR-RT en el tercer trimestre. De ellas, tres
ameritaron hospitalizaciéon con tratamiento médico
y evolucionaron de forma satisfactoria, con control
prenatal con doppler maternofetal semanal. El cuarto
caso descrito, con diagnostico materno con infeccion
grave, se realizd con un embarazo de 32 semanas
por fecha de tultima regla, que evolucion6 de forma
satisfactoria, con controles maternos fetalesmas estudio
doppler semanal, con resolucion obstétrica por cesarea
segmentaria a las 40 semanas de gestacion, donde no
se demostrdé compromiso inflamatorio placentario
cronico al momento de la resolucion y con la evidencia
de paso trasplacentario de inmunoglobulinas de tipo G
(positiva). Las imnunoglobulinas tipo M, que le son
unicas al feto y no traspasan la barrera placentaria,
estaban negativas.

Se requieren mas estudios que aborden el tema de
la transmision intrauterina alejada del parto, asi
como sus consecuencias sobre la salud materna,
fetal y neonatal.

CONCLUSION

La transmision materno fetal del virus SARS-CoV-2
no se detectd en el caso reportado, aunque el recién
nacido tuvo una serologia con IgG positiva y IgM
negativa al momento de nacer y a las 24 horas. Se
comprueba asi, la capacidad que tiene la madre de
transmitirle anticuerpos al recién nacido a horas de su
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nacimiento y que le brinda la proteccion para prevenir
la infeccion neonatal.
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