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Resumen.

Introduccién: El manejo de la infeccion por SARS-CoV-2 en mujeres embarazadas representa un reto tanto por
la serie de cambios fisiologicos que presentan, como por la preocupacion que existe acerca de las implicaciones
fetales.

Objetivo: Revisar la informacion disponible acerca de la infeccion por SARS-CoV-2 en gestantes, con el fin de
determinar cual es el comportamiento epidemiologico de la infeccion, asi como establecer recomendaciones en
lo que respecta al manejo e inmunizacion en este grupo de poblacion.

Metodologia: Se realizé una busqueda sistematica de informacion cientifica en las bases de datos disponibles
como Pubmed Central, Redalyc, Scielo, ScienceDirect, y pagina institucional de la OMS. Se hicieron busquedas
y recuperacion efectiva de informacion, seleccionando articulos indexados publicados desde el afio 2020 en
adelante, en idioma inglés y espafol que incluyan articulos de revision, revision bibliografica sistematica y
reportes de casos clinicos.

Resultados: Se dispuso de 23 articulos y documentos de interés cientifico para realizar la presente revision.
Dentro de los datos relevantes se estima una tasa de mortalidad de 1% en embarazadas infectadas por SARS-
CoV-2, al parecer existe un mayor riesgo en este grupo de ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos, de
necesidad de ventilacion mecanica y de muerte, adicionalmente se evidencia un riesgo incrementado de parto
prematuro, posiblemente de origen iatrogénico. No existe evidencia de que los principales tratamientos
disponibles para el manejo de la infeccion grave por SARS-CoV-2 representen un riesgo potencial para el feto,
por ultimo, la efectividad de las vacunas se ha visto similar en embarazadas comparado con no embarazadas y
no parecen tener riesgo de dafios para la madre o el feto.

Conclusiones: Los datos disponibles con respecto a la infeccion de SARS-CoV-2 en mujeres embarazadas son
limitados, al parecer las gestantes tienen una mayor probabilidad de tener complicaciones graves, sin embargo,
no existen mayores limitaciones para aplicar el manejo farmacoldgico, finalmente se debe incentivar la
vacunacion en este grupo.

Palabras clave: Mujer embarazada, SARS-CoV-2, COVID-19, terapéutica.

Abstract

I Introduction: The management of SARS-CoV-2 infection in pregnant women represents a challenge due to
the series of physiological changes they present, as well as the concern about fetal implications.

Objective: To review the available information about SARS-CoV-2 infection in pregnant women, in order to
determine the epidemiological behavior of the infection, as well as to establish recommendations regarding
management and immunization in this population group.
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Methodology: A systematic search for scientific information was carried out in available databases such as
Pubmed Central, Redalyc, Scielo, ScienceDirect, and the WHO institutional page. Searches and effective
retrieval of information were carried out, selecting indexed articles published from 2020 onwards, in english
and spanish that include review articles, systematic bibliographic review and clinical case reports.

Results: 23 articles and documents of scientific interest were available to carry out this review. Within the
relevant data, a mortality rate of 1% is estimated in pregnant women infected with SARS-CoV-2, apparently
there is a higher risk in this group of admission to the Intensive Care Unit, of the need for mechanical ventilation
and of death, Additionally, there is evidence of an increased risk of premature delivery, possibly of iatrogenic
origin. There is no evidence that the main treatments available for the management of severe SARS-CoV-2
infection represent a potential risk to the fetus, finally, the effectiveness of the vaccines has been similar in
pregnant women compared to non-pregnant and non-pregnant women. appear to be at risk of harm to the mother
or fetus.

Conclusions: The available data regarding SARS-CoV-2 infection in pregnant women are limited, it seems that
pregnant women have a higher probability of having serious complications, however, there are no major
limitations to apply pharmacological management, finally it was should encourage vaccination in this group.

Key words: Pregnant women, SARS-CoV-2, COVID-19, therapeutic.

Introduccion.

En la ciudad de Wuhan, China, para diciembre del
afio 2019 se comenzaron a reportar casos de
neumonias severas, llegando a determinar que el
agente etioldgico era un nuevo virus perteneciente
a la familia de los coronavirus al cual se lo
denominé como SARS-CoV-2 (severe acute
respiratory sindrome coronavirus 2). Desde
entonces los casos comenzaron a aparecer y
diseminarse por todo el planeta de una manera tal,
que en marzo del 2020 la OMS (Organizacion
Mundial de la Salud) lo catalogd como una
pandemia (1,2).

En el contexto de esta enfermedad, las mujeres
embarazadas han cobrado especial interés por las
caracteristicas propias de su estado, asi como por la
posibilidad de afectacion fetal, teniendo en cuenta
que estas pacientes presentan cambios fisiologicos
que podrian modificar su respuesta a la infeccion.
Ademaés, existe preocupacion con respecto a la
lactancia en recién nacidos de madres infectadas ya
que el mismo podria verse afectado por temor al
contagio (3,4).

Otra preocupacion de los prestadores de salud, es
el limitado conocimiento basado en estudios
clinicos, con respecto al tratamiento de los casos
con enfermedad severa, ya que la mayoria de
estudios que investigan las posibles terapias,
generalmente han excluido a las mujeres en etapa
de gestacion, lo cual hace atin mas dificil tomar una
decisién terapéutica (5).

De la misma forma, el reciente proceso de
vacunacion que se encuentra en marcha en todos
los paises del mundo, ha levantado dudas con

respecto a la seguridad de las vacunas disponibles
en las embarazadas, asi como a las posibles
consecuencias para el feto.

Todas estas interrogantes han hecho que los
sistemas de salud a nivel mundial, coloquen a las
mujeres gestantes dentro del grupo de
vulnerabilidad, con muchas dificultades para
establecer recomendaciones en este grupo en lo que
respecta al tratamiento e inmunizacidn. Esta
revision tratard de dar respuestas, basada en la
mejor evidencia disponible, a estos temas que son
de interés para los médicos y el sistema de salud
publica, con la finalidad de aclarar dudas y temores
relacionados del manejo de las pacientes
embarazadas con infeccion por SARS-CoV-2.

Objetivo.

Revisar la informacién disponible sobre la
infeccidon por SARS-CoV-2 en mujeres gestantes
con el fin de determinar cual es el comportamiento
epidemiolégico de la infeccidn, asi como establecer
recomendaciones en lo que respecta al manejo e
inmunizacién en este grupo de poblacién.

Metodologia.

Para elaborar la presente revisién bibliografica se
realiz6 una busqueda sistematica de informacion
cientifica en las bases de datos disponibles como
Pubmed Central, Redalyc, Scielo, ScienceDirect,
ademas se utilizo la pagina web institucional de la
OMS en la cual se encuentra la informacion
actualizada de los datos estadisticos sobre la
pandemia de SARS-CoV-2. La estrategia de
busqueda consistio en partir de las preguntas de
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investigacion: ¢Cual ha sido el comportamiento
epidemioldgico de la infeccion por SARS-CoV-2
en mujeres embarazadas?, ¢Qué informacién
relevante se dispone en la actualidad con respecto
al manejo de las pacientes gestantes con cuadros
severos por SARS-CoV-2? y ;Qué informacion
relevante se dispone en la actualidad con respecto
a la inmunizacion para SARS-CoV-2 en
embarazadas? La busqueda se la realizé utilizando
los descriptores MeSH: ‘“Pregnant women”,
“SARS-CoV-27, “COVID-19” y “therapeutic”. Se
hicieron blsquedas y recuperacion efectiva de
informacion, seleccionando articulos indexados
publicados desde el afio 2020 en adelante, en
idioma inglés y espafiol que incluyan articulos de
revision, revision bibliografica sistemética y
reportes de casos clinicos. Ademas, se realizo
busqueda avanzada utilizando la herramienta PICO
de PubMed y se emplearon los operadores
booleanos (AND, OR) con el fin de precisar la
busqueda. Se excluyeron articulos que presentaban
metodologia poco clara, articulos de opinién de
expertos y cartas al editor.

Resultados y Discusion.

Se identificaron en total 53 articulos, todos con
fecha de publicacion del 2020 en adelante. De
éstos, fueron excluidos 30 por no cumplir con los
criterios de elegibilidad y por no encontrarse
disponibles los textos completos, por lo que se
dispuso de 23 articulos y documentos de interés
cientifico para realizar la presente revision,
realizando una division en cuatro subtemas con el
fin de dar respuesta a las preguntas de
investigacion.

Epidemiologia de la infeccion por SARS-COV-2y
embarazo

El andlisis de la dltima actualizacion
epidemioldgica realizada en la Region de las
Américas al 30 de octubre del 2021, determiné que
las cifras de infectados por SARS-Cov-2 siguen en
aumento; siendo hasta esa fecha de 243.327.429
casos confirmados y 4.943.742 defunciones. Del
total de casos, se han reportado 325.344
embarazadas positivas a SARS-CoV-2 y 3.237
defunciones, lo que representa el 1% de letalidad
en 33 paises y territorios reportados (6).

Segun la tabla de reporte de la Region de las
Américas, el pais que reporta el mayor nimero de
embarazadas positivas para SARS-CoV-2 es
Estados Unidos de América con 134.687 seguido
por Per( con 55.160 y México con 29.813. El

incremento relativo méas alto de los casos
confirmados acumulados ocurrié en Santa Lucia y
Haiti y de las defunciones en Paraguay (6).

En este corte epidemiolégico el Ecuador ha
reportado 1.750 embarazadas positivas para SARS-
CoV-2 con un nimero de defunciones de 55, dando
como resultado una tasa de letalidad de 3.14%
ubicandolo como el sexto pais con mas muertes de
los 33 paises reportados. Se debe tener en cuenta
gue estos datos no son exactos y varian de acuerdo
a las actualizaciones de cada pais mediante
reportes, revisiones o analisis retrospectivos de
casos, ademas que las cifras involucran tanto a
mujeres embarazadas como puérperas que han sido
infectadas por SARS-CoV-2 (7).

Riesgos de la infeccion por SARS-COV-2 en el
embarazo

Los cambios fisiol6gicos que se producen durante
el embarazo, como la alteracion del sistema
inmunoldgico, incrementan la susceptibilidad a
ciertas infecciones virales (8), sin embargo, no se
ha demostrado que esta condicion predisponga a
este grupo poblacional a un mayor riesgo de
contraer infecciones de tracto respiratorio,
incluyendo la producida por el SARS-CoV-2, por
lo que se considera que la enfermedad por
coronavirus (COVID-19) se desarrolla de manera
similar tanto en mujeres embarazadas como en no
embarazadas (9). Sin embargo, los datos del
metaanalisis de Khan y col. indican que las mujeres
embarazadas infectadas por SARS-Cov-2 que
presentaron sintomatologia respiratoria tienen
mayor riesgo de ingreso a Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) (OR 13.25) y de requerimiento de
ventilacion mecéanica (OR 15.56) (10).

Por otro lado, las revisiones sisteméticas de
Zaighamy col. y de Ju y col. no reflejan evidencia
contundente que asegure la transmision vertical
hacia el feto (11-12).

Uno de los resultados perinatales adversos de
mayor preocupacion en mujeres embarazadas con
neumonia severa por SARS CoV-2 es el parto
pretérmino, en este contexto el estudio
observacional de Mufioz y col. reporta en gestantes
con COVID-19 una tasa de parto prematuro del
18.5%, de los cuales, el 83.3% fueron por
indicacion del médico, y si se analizan Unicamente
los casos de enfermedad moderada y severa, la
terminacién  prematura del embarazo por
indicacion médica llega a ser del 100%, lo cual
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refleja una mayor tasa de partos prematuros, en su
mayoria de causa iatrogénica (13). De la misma
forma, el metaanalisis de Allotey y col. reporté una
tasa general de partos prematuros en mujeres con
COVID-19 del 17%, con un incremento del riesgo
de 3 veces para parto pretérmino comparado con
mujeres sin la enfermedad, y ademas un
incremento de 3.13 veces el riesgo de ingreso a
unidad de neonatologia de los recién nacidos de
mujeres con COVID-19 (14).

En las pacientes embarazadas infectadas por el
SARS-Cov-2 con sintomatologia leve se
recomienda vigilancia ambulatoria y si presentan
manifestaciones clinicas moderadas o severas de
preferencia deben ser hospitalizadas, teniendo en
cuenta que las complicaciones en mujeres
embarazadas se deben a la presencia de
comorbilidades preexistentes, las cuales, en
conjunto con la COVID-19 podrian poner en riesgo
el bienestar materno-fetal (15).

Opciones de tratamiento farmacoldgico en
embarazadas con infeccion por SARS-COV-2

No existe hasta el momento ningin farmaco
antiviral especifico para el tratamiento de la
COVID-19. Los medicamentos méas estudiados
para este  fin  son  loponavir/ritonavir,
hidroxicloroquina, tociluzumab y remdesivir. Los
antivirales como el lopinavir/ritonavir, que son
utilizados en el tratamiento de mujeres gestantes
con virus de inmunodeficiencia humana (VIH), han
demostrado actividad in-vitro contra el coronavirus
por lo que son una posible opcién terapéutica en
mujeres embarazadas con COVID-19.
Actualmente, el Remdesivir podria representar una
terapia prometedora para el COVID-19 debido a su
amplio espectro y actividad in-vitro contra virus
tipo SARS, disminuyendo el tiempo de
recuperacion clinica segin algunos estudios,
ademéas que puede ser administrado durante el
embarazo (16).

Los antipaludicos como la hidroxicloroguina son
farmacos con probada actividad antiviral e
inmunomoduladora, por lo que se ha propuesto
como una terapia permitida durante el embarazo,
ya que los efectos de su administracion en gestantes
son minimos y no hay evidencia de dafios para el
feto. Sin embargo, los estudios no apoyan su uso
general para el tratamiento de la infeccion por
SARS CoV-2, ademéas se ha informado que

atraviesa la barrera placentaria y se acumula en
tejidos oculares fetales (17).

Por otro lado, existe una preocupacién importante
por el riesgo de eventos tromhboticos en pacientes
gestantes con COVID-19, los mismos que se dan
por la misma enfermedad y debido a que el
embarazo representa una condicion trombotica por
si mismo. Los anticoagulantes siguen siendo una
opcion terapéutica en pacientes infectadas por
SARS-CoV-2, especificamente la heparina de bajo
peso molecular es el medicamento de eleccién en
gestantes, ya que no atraviesa la barrera placentaria
y su uso se considera seguro durante todo el
embarazo, siempre deben ser usadas en dosis
profilacticas y en pacientes de alto riesgo ya sea por
la gravedad de la enfermedad o por comorbilidades
que incrementen el riesgo de trombosis (18).

El uso de antibidticos en mujeres embarazadas con
COVID-19 tipo macrélidos como la azitromicina,
se considera categoria B en el embarazo,
generalmente se administra como terapia
coadyuvante junto con otros tratamientos, con el
fin de tratar infecciones bacterianas oportunistas,
ademas se la utiliza por sus propiedades
inmunomoduladoras y antiinflamatorias, sin
embargo, no existen datos de estudios clinicos que
afirmen su eficacia en el tratamiento de la COVID-
19 y hasta el momento se recomienda solo en los
casos graves (18).

La eleccion de un farmaco especifico para la
COVID-19 debe tener en cuenta los beneficios y
los posibles efectos adversos en cada caso
individual. En este complicado escenario, las
mujeres embarazadas son vulnerables, ya que han
sido sistematicamente excluidas de los ensayos
clinicos y por tanto se hace complicado tomar una
decision clinica para el manejo en estas pacientes.

Vacunas para Covid-19 en el embarazo

Las mujeres embarazadas han sido excluidas de
gran parte de estudios clinicos en los que se han
estudiado tanto la eficacia como la seguridad de las
vacunas para prevenir la infeccion por SARS-Cov-
2, por lo que los datos confiables sobre su eficacia
y seguridad son limitados en este grupo de
poblacion (19-21), lo cual hace que sea complicado
el recomendar o desaconsejar la aplicacion de una
vacuna especifica.
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Los datos disponibles hasta el momento
demuestran que las diferentes vacunas presentan
similar eficacia en mujeres gestantes que en las no
gestantes (Tablal) (8,19).

Tablal. Eficacia de las vacunas para prevencion de
COVID-19 en la poblacién general

Pfizer-BioNTech 95%
Moderna 94.1%
Oxford- 0

AstraZeneca 70.4%

Fuente. Elaboracion propia a partir de American
Journal of Obstetrics and Gynecology

Con respecto a los posibles efectos adversos de la
vacuna para COVID-19 en mujeres embarazadas,
el estudio realizado por The New England Journal
of Medicine con la base de datos “v-safe after
vaccination health checker” donde se utilizaron
vacunas de mRNA, en sus hallazgos preliminares
reportan que el efecto adverso mas frecuente en
mujeres gestantes fue dolor en el area de inyeccién,
reportandose con menor frecuencia cefalea,
mialgias, escalofrios y fiebre (19,20).

De acuerdo a la mayoria de los estudios y
publicaciones, la decision de vacunarse en mujeres
embarazadas debe considerarse en base a tres
aspectos principales: 1) Grado de riesgo de
exposicion a SARS-CoV-2, 2) beneficios vy
seguridad conocidos de la vacuna y 3)
comorbilidades como diabetes, obesidad, etc.
(8,22,23).

Los estudios en animales que recibieron la vacuna
contra el COVID-19 de Moderna, Pfizer-
BioNTech o J&JJanssen antes o durante la
gestacién no detectaron problemas de seguridad en
los animales y sus crias (21). Actualmente se
dispone de datos limitados provenientes de
estudios de toxicidad reproductiva y de desarrollo
en animales, los mismos que no han revelado
problemas de seguridad en méas de 1000 ratas que
recibieron la vacuna de Moderna COVID-19 antes
0 durante la gestaciobn con respecto a la
reproduccion femenina, el desarrollo fetal o
embrionario o posnatal (17). Los expertos
coinciden en que la vacunacion representa un
riesgo potencial minimo o nulo para el recién
nacido, dado que no se ha detectado ARNmM

relacionado a la vacuna en la leche materna 'y no se
ha identificado ningin mecanismo de dafio
neonatal (13,17).

Los sistemas de vigilancia de la CDC y FDA no
han detectado ningin problema de seguridad para
las embarazadas que se vacunaron o para sus bebés
(13). Las vacunas de Moderna y Pfizer-BioNTech
son vacunas ARNm que no contienen el virus vivo
que causa el COVID-19y, por lo tanto, no pueden
hacer que una persona contraiga el COVID-19.
Ademas, las vacunas ARNm no provocan cambios
genéticos porque el ARNm no ingresa al nlcleo de
la célula (22).

Conclusiones.

Los casos de mujeres gestantes infectadas por
SARS-CoV-2 tienen una tendencia constante al
alza. La informacion que se dispone en la
actualidad sobre la infeccion de SARS-CoV-2 en
mujeres embarazadas al momento es limitada, sin
embargo, parece que, por su condicion estas
pacientes tienen mayor probabilidad de tener
complicaciones graves, sobre todo si tienen
comorbilidades preexistentes. Finalmente, las
evidentes limitaciones de los tratamientos
farmacoldgicos actualmente disponibles para el
manejo de la COVID-19, hace que sea imperativa
la vacunacion en pacientes gestantes con alto riesgo
de contagio y que tengan morbilidades asociadas
con el fin de reducir el indice de contagios y por lo
tanto de complicaciones en este grupo vulnerable.
Conflicto de interés.
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