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RESUMEN

Cuando aparecié la enfermedad por el coronavirus SARS-CoV-2, no esperdbamos su rapida
expansion en el mundo y las graves consecuencias que traeria. Se ha ido conociendo al virus
morfolégicamente y su accionar en el ambiente y en el organismo del ser humano, su mayor
predisposicion de enfermar a poblaciones vulnerables, como el adulto mayor, poblaciones
con comorbilidad como obesidad, diabetes, hipertensién e inmunodepresion, predileccién
por el sexo masculino, mayor prevalencia en paises con mayor pobreza, promiscuidad,
zonas deprimidas econémicamente, entre otros. Se ha tenido que improvisar y descartar
diversos tratamientos en aquellos pacientes con enfermedad COVID-19 moderada y severa.
Eventualmente se esta disminuyendo la frecuencia de muertes con medidas de proteccién
personal, distanciamiento social, cuarentena de emergencia, y combinacion de medicamentos
y administracién de oxigeno. Pero aiin no hay cura, y se estd a la expectativa en la apariciéon
de lavacuna. Con relacién a la mujer, ella es comprometida en menor proporcion y severidad
por la enfermedad COVID-19, pero debe cumplir las medidas de prevencién, especialmente
sies fragily tiene comorbilidades. Se ha postergado temporalmente su evaluacion preventiva
y las intervenciones quirlrgicas si no son de emergencia. En la gestante se esta encontrando
aumento de prematuridad, gestaciones frustras, lesiones placentarias y presencia del virus
en anexos placentarios, con casos de morbilidad severa y muerte maternas. En este articulo
se hace una puesta al dia resumida sobre la situacién de la enfermedad COVID-19 en el
mundo y el Per(, enfatizando el cuidado de la mujer y de la gestante.

Palabras clave. Infeccion por coronavirus, SARS-CoV-19, COVID-19, Gestante, Complicaciones
infecciosas del embarazo, Preeclampsia, Parto prematuro, Muerte materna, Muerte fetal.

ABSTRACT

When COVID-19 appeared, we did not expect its rapid expansion throughout the world nor
the serious consequences it would bring. We currently understand more about the virus'
morphology and its activity in the environment and within the human body, as well as its
greater predisposition to affect vulnerable populations, such as the elderly and persons with
comorbidities like obesity, diabetes, hypertension and immunosuppression. This virus shows
a predilection for men, and a higher prevalence in countries with greater poverty, promiscuity
and economically depressed areas, among others. Various treatments have been tested
and discarded in patients with moderate and severe disease. The frequency of deaths is
decreasing due to personal protection measures, social distancing, emergency quarantine,
and combination of medications and supplemental oxygen. However, there is still no cure,
and we are waiting for the appearance of the vaccine. Women are less frequently and less
severely affected; however, they should follow preventive measures, especially if frail with
comorbidities. Preventive medical consultations and non-emergency surgical procedures
have been temporarily postponed. Pregnant women are experiencing an increase in
prematurity, fetal deaths, placental lesions and presence of the virus in placental adnexa,
with cases of severe morbidity and maternal death. This article is an update on the situation
of COVID-19 in the world and in Peru, emphasizing the care of women and pregnant women.
Key words: Coronavirus infection, SARS-CoV-19, COVID-19, Pregnancy, Infectious
complications of pregnancy, Preeclampsia, Premature birth, Maternal death, Fetal death.

En el Ultimo ndmero de la Revista Peruana de Ginecologia y Obstetri-
cia, deciamos que 'ha aparecido una enfermedad viral potencialmente
severa que ha alterado la vida de las personas en el mundo’. ‘El virus
SARS-CoV-2 no solo esta aqui para quedarse, sino que ha revolucionado
nuestra forma de vivir y pensar de nuestro futuro'™.

En la segunda mitad del afio 2020 estamos aprendiendo algo mas de
cdmo el virus se disemina, infecta a las personas, los sintomas de la
enfermedad, hallazgos clinicos, vulnerabilidad de los que tienen mayor
edady ciertas comorbilidades, la necesidad de las mascarillas, el distan-
ciamiento social, quedarse en casa, lugares peligrosos, debilidad de los
sistemas de salud, vulnerabilidad de las personas en la linea del frente
-equipos médicos, policia, trabajadores sanitarios- profundo impacto
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al sistema de salud que no estaba preparado
y a la economia en los paises en en desarrollo,
aumento de la pobreza, disminucién de la clase
media... Pero, ademas, y muy preocupante, aun
no sabemos cémo combatir al virus y la enfer-
medad con efectividad, manejar la enfermedad
severa, duracion de los sintomas, tiempo de in-
munidad por la infeccion, recurrencia de la en-
fermedad, variaciones genéticas del virus, efec-
tividad, seguridad y duracion de una vacuna. Y
aun no tenemos curay la vacuna esta en la fase
3, en medio de una guerra de competencia cien-
tifica y politica.

LA ENFERMEDAD

La enfermedad COVID-19 pudo haber aparecido
en Los Angeles, California tan temprano como
en diciembre de 20193, practicamente al mis-
mo tiempo que cuando se presentd en Chinay
Asia. El SARS-CoV-2 ha infectado a millones de
personas en Europa, especialmente Italia, Espa-
fia, Bélgica y el Reino Unido, para luego invadir a
los EE UU y América Latina, donde Brasil, México,
Ecuador, Pert estan entre los paises mas afecta-
dos. Desde agosto 2020, Peru lidera la lista de
mas fallecimientos, 86 por 100 000 habitantes
en el mundo®. En setiembre, la Organizacion
Mundial de la Salud ha confirmado que existen
mas de 27 millones de casos de COVID-19 en el
mundo y casi un millén de muertes®.

En esta revision, presentamos el nuevo conoci-
miento y los retos de la enfermedad desde la pu-
blicacién del articulo precedente en el segundo
trimestre de 2020,

EPIDEMIOLOGIA Y TRANSMISION

La fuerte transmision del COVID-19 en diversos
paises y territorios de América y la generacién
de evidencia por la comunidad cientifica ha per-
mitido aumentar el conocimiento sobre la con-
ducta, infectividad, complicaciones y secuelas
de la infeccion con el SARS-CoV-2©®. Los brotes
en Wuhan y Beijing se asociaron a mercados de
mariscos, pero se requiere mas investigacion
para determinar la causa raiz. Aunque la epide-
mia ha abatido en China, un segundo brote ha
empezado en junio 2020 en Beijing!”), y ahora en
Europa.

La transmision del virus SARS-CoV-2 es de per-
sona a persona, cuando el sujeto infectado tose,
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estornuda o exhala, via gotas respiratorias y
aerosoles que permanecen en el aire hasta tres
horas®. Ademas de la diseminacion por boca,
nariz, mucosa ocular, el virus ha sido encontrado
en la mucosa y membrana timpanica del oido®.
El virus también ha sido detectado en la saliva,
lagrimas, sangre, liquido cerebroespinal, semen,
secreciones conjuntivales y heces®. Se halla mas
copias del ARN del SARS-CoV-2 en especimenes
de la saliva que en las muestras de hisopos na-
sofaringeos, y un mayor porcentaje de muestras
de saliva salen positivas hasta 10 dias después
del diagnostico de COVID-19"%. La coleccion de
muestras de saliva por los mismos pacientes ali-
viaria las demandas de hisopos y de equipo de
proteccion personal. También se ha observado
infecciones consistentes con la diseminacién
vertical por aerosoles cargados con virus via
ventiladores y chimeneas de edificios™.

Se estima que el tiempo de incubaciéones 1 a 14
dias, con mediana de 4 a 5 dias!'?, posiblemente
mayor tiempo en los nifios.

En general, el coronavirus afecta mas a las per-
sonas de 30 a 79 afios de edad y menos frecuen-
temente a las personas menores de 20.

El hallazgo mas importante sobre el contagio es
que las personas asintomaticas o una persona
en los primeros dos o tres dias de la infeccidn,
pero aun sin sintomas, puede infectar mas que
cuando se enferma®. La infectividad es alrede-
dor de una semana a 10 dias en las personas
asintomaticas y cerca de 5 a 10 semanas en los
infectados.

En un estudio coreano, la mediana de tiempo
desde el diagnostico hasta la primera conver-
sion negativa fue 17 dias en los pacientes asinto-
maticos y 19,5 dias en los sintomaticos (incluso
en los presintomaticos) (p = ,07). La carga viral
en pacientes asintomaticos tiende a disminuir
mas lentamente desde el diagnostico hasta el
alta que en los sintomaticos (incluso en los pre-
sintomaticos)™. Consecuentemente, puede ser
necesario el aislamiento de los pacientes asin-
tomaticos para controlar la diseminacién del
SARS-CoV-2. Por otro lado, estudios del Brasil
han hallado persistencia activa del virus SARS-
CoV-2 durante 152 dias (5 meses) en una profe-
sional sana, inicialmente con enfermedad leve
y luego asintomatica, pero con posibilidad de
transmision™,
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Los nifios menores de 5 afios con COVID-19 leve
a moderada tienen cantidades altas de ARN de
SARS-CoV-2 viral en sus nasofaringes, compara-
do con nifilos mayores y los adultos. Como tal,
los nifios pequefios pueden ser conductores im-
portantes de diseminacion del SARS-CoV-2 en la
poblacion general®.

PRESENTACION CLINICA

La enfermedad COVID-19 continua siendo consi-
derada una infeccidn respiratoria que se presen-
ta con sintomas que semejan desde un resfrio
comun a una neumonia severa. Sin embargo,
el compromiso es multisistémico y potencial-
mente fatal. Cerca de 40% de los casos de CO-
VID-19 desarrollan sintomas leves (fiebre, tos,
disnea, mialgia o artralgia, odinofagia, fatiga,
diarreay cefalea), 40% presenta sintomas mode-
rados (neumonia), 15% manifestaciones clinicas
severas (neumonia severa) que requiere sopor-
te de oxigeno, 5% desarrolla un estado clinico
critico, que incluye una o mas de las siguientes
complicaciones: falla respiratoria, sindrome de
distrés respiratorio agudo (SDRA), sepsis y cho-
que séptico, tromboembolia y trastornos de
coagulacion, y/o falla multiorganica, con falla
renal aguda, insuficiencia hepatica, insuficien-
cia cardiaca, choque cardiogénico, miocarditis,
accidente cerebrovascular, entre otros. También
se ha documentado complicaciones atribuidas a
los procedimientos invasivos 0 no invasivos rea-
lizados durante el manejo clinico del caso®.

Los pacientes con enfermedad severa tienden
a mostrar altas concentraciones de citoquinas
proinflamatorias, tales como interleuquina (IL)-
6, comparados con aquellos con compromiso
moderado. Este nivel incrementado de citoqui-
nas ha sido denominado ‘tormenta de citoqui-
nas’, indica un pobre prondstico en COVID-19 y
puede contribuir a la mortalidad del COVID-19. Y
se ha hallado en tejido de pulmdén en necropsias
de pacientes con COVID-19, infiltrado excesivo
de células proinflamatorias, principalmente ma-
créfagos y células T-de ayuda.

Sin embargo, investigacién reciente encuentra
que los pacientes criticamente enfermos con
COVID-19 y SDRA tienes niveles de citoquina cir-
culantes menores cuando se les compara con
pacientes portadores de sepsis bacteriana y
similares a otros pacientes criticamente enfer-

mos. Estos hallazgos estan en linea con cifras
menores de leucocitos, como se observa en pa-
cientes con COVID-19, a pesar de existir dafio
pulmonar severo. Esta observaciones prelimina-
res sugieren que es posible que COVID-19 no se
caracterice por tormenta de citoquinas. Queda
por determinarse si las terapias anticitoquina
beneficiaran a los pacientes con COVID-191"8),

Por otro lado, se ha conocido poco sobre la linfo-
histiocitosis hemofagocitica secundaria (sHLH),
un sindrome hiperinflamatorio caracterizado
por hipercitoquinemia fulminante y fatal (‘tor-
menta de citoquinas’) con falla multiorganica;
los componentes cardinales son fiebre que no
remite, citopenia e hiperferritinemia, asi como
compromiso pulmonar,

Existen sintomas severos en 15% de los casos,
principalmente en personas vulnerables mayo-
res de 60 afios o que sufre de enfermedades
crénicas (enfermedad cardiaca, hipertensidn,
obesidad, enfermedad pulmonar, diabetes, fu-
madores y/o inmunosuprimidos)®20-22),

En COVID-19, las molestias neurolégicas mas fre-
cuentes son la anosmia, ageusia y cefalea; pero,
se ha hallado otros problemas, como acciden-
te cerebrovascular, deterioro de la conciencia y
encefalopatia. La neuroinvasion viral puede ser
por transferencia transinaptica a través de las
neuronas infectadas, con entrada via el nervio
olfatorio, infeccién del endotelio vascular o mi-
gracion de leucocitos a través de la barrera entre
sangre y cerebro®,

La severidad de la enfermedad COVID-19 parece
depender de la cantidad de receptores de enzi-
ma convertidora de angiotensina 2 (ACE2), que
lo es también para el SARS-CoV-2, receptor que
se encuentra en la superficie de las células de
todo el cuerpo, como intestinos, pulmones, co-
razén, nariz. Este seria un fenémeno dependien-
te de genes. La letalidad ha aumentado de alre-
dedor de 2% (1C95% 0,5 a 4%) a 5% (0,5 a 15%)®@4,
Ademas del compromiso respiratorio, las com-
plicaciones cardiovasculares estan emergiendo
rapidamente como una amenaza importante en
el COVID-19. Los receptores ACE2 también se ex-
presan en las células endoteliales, y se ha com-
probado en una serie de pacientes con COVID-19
el compromiso de la célula endotelial en los le-
chos vasculares de diferentes érganos®.
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Un hallazgo intrigante es que COVID-19 parece
tener peores consecuencias en hombres que en
mujeres. Los autores de una revision sistemati-
ca y metaanalisis han estudiado si esta relacion
también ocurre en pacientes con cancer. Ellos
muestran que el OR para experimentar un crite-
rio de valoracién compuesto que incluya enfer-
medad grave y muerte por toda causa, fue 1,6
(IC95% 1,38 a 1,85) en los hombres con relacién
a las mujeres. Para enfermedad severa y morta-
lidad, de manera separada, el OR fue 1,47 (1,16 a
1,85)y 1,58 (1,18 a 2,13), respectivamente(?®),

Se sefiala que la infeccion en los nifios es me-
nos frecuente que en los adultos, en 1 a 5%®.
Las manifestaciones clinicas son generalmente
leves. Pero, desde mayo 2020, se ha observado
un sindrome hiperinflamatorio que ocasiona falla
multiorganica y choque. Se le denomina sindro-
me inflamatorio multisistémico (MIS), y afecta a
nifios y adolescentes®. Los sintomas, tales como
fiebre alta y sostenida (> 38,9°C), conjuntivitis,
rash, dolor abdominal y diarrea, parecen coincidir
con el sindrome de shock tdxico y la enfermedad
de Kawasaki?”). En estos nifios portadores de sin-
drome hiperinflamatorio y manifestaciones der-
matologicas, mucocutaneas y gastrointestinales,
se asocia una disfuncién cardiaca®. También
presentan nuevos sintomas neurologicos que
comprometen los sistemas nerviosos central y
periférico y cambios esplénicos en las imagenes,
en ausencia de sintomas respiratorios®.

Con relacién a la experiencia de gestantes con
COVID-19 en Wuhan, China, la edad mediana fue
31 afios, 52% era nulipara y 64% se infect6 con el
SARS-CoV-2 en el tercer trimestre. Los sintomas
mas comunes fueron fiebre (en 75%) y tos (en 73%);
la linfopenia estuvo presente en 44% de las pacien-
tes, y 79% de las mujeres con tomografia de pulmo-
nes, tuvieron infiltrados bilaterales®”. Comparado
con el riesgo de enfermedad severa en la pobla-
cion general de China territorial (15,7%), el riesgo
fue menor en las gestantes (8%). No se encontro
resultados positivos del hisopado de garganta en 8
neonatos y muestras de leche de 3 madres.

PREVENCION Y TRATAMIENTO

Se ha avanzado en formular estrategias de
prevencién y control de la pandemia durante
el afio 2020©". Las medidas preventivas ge-
nerales no han variado, e incluyen evitar la
exposicion al virus, lavarse las manos con fre-
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cuencia por al menos 20 segundos con agua y
jabon o con desinfectante en base de alcohol
al 60%, evitar toser o estornudar y tocarse los
0jos, nariz y boca con las manos sin lavarse,
esquivar el contacto con la gente (distancia
mayor de 2 metros) y no estrechar las manos.
Si aparecieran los sintomas, debe buscarse
atencién médica rapidamente, quedarse en
casa, limpiar y desinfectar frecuentemente las
superficies tocadas®. Usar mascarillas, espe-
cialmente cuando se esta en publico, donde
es dificil mantener el distanciamiento social.
El cumplimiento de estas recomendaciones
ha sido ignorado especialmente por la gen-
te joven y la poblacion de bajos recursos. Se
aislara todos los casos sospechosos y confir-
mados, se implementara la recomendacion de
procedimientos de prevencion y control de la
infeccion, y el comunicar todos los casos a las
autoridades de salud locales.

La variaciéon del genoma del nuevo coronavirus
es clinicamente importante. Entre 131 pacientes
hospitalizados en Singapur, 70% tuvieron el tipo
de virus tipo salvaje, 22% tuvo la variante del
virus delta-382 y 8%, una infeccion mixta. Com-
parado con el grupo infectado con el virus tipo
salvaje, aquellos infectados con la variante del-
ta-382 fueron mas jovenes (edad mediana 37 vs.
47 afios), los sintomas duraron mas tiempo (6 vs.
4 dias) y tuvieron menor cantidad de virus en la
reaccion de cadena de polimerasa nasofaringea
inicial. También, los pacientes infectados con la
variante delta-382 tuvieron menos posibilidad
de desarrollar hipoxia que aquellos infectados
con el virus tipo salvaje, menor nivel de citoqui-
nas proinflamatorias y mayor concentracion de
interferon gamma, que aquellos con el virus tipo
salvaje®?.

Enla actualidad, no existe tratamiento especifico
para COVID-19 y no se tiene cura. La pandemia
por coronavirus esta forzando a los médicos,
instituciones de salud y autoridades publicas a
desarrollar estandares de atencion de la crisis
que difieren radicalmente de los conocidos®?.

El manejo del paciente con coronavirus es so-
bre todo sintomatico. Los antibi6ticos no son
efectivos contra las infecciones virales como la
de COVID-19. La Administracién de Alimentos y
Medicamentos (FDA) de los EE UU ha otorgado
autorizacion de emergencia para el uso del me-
dicamento antiviral remdesivir para tratar pa-
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cientes con COVID-19.Y los Institutos Nacionales
de Salud (NIH) de los EE UU recientemente han
recomendado el corticosteroide dexametasona
en personas con COVID-19 grave que requieren
suplemento de oxigeno o ventilacion mecani-
ca. La FDA también ha autorizado el empleo de
emergencia de terapia de plasma de convale-
ciente para tratar el COVID-19¢4,

En una encuesta a 852 médicos de 44 especia-
lidades y 29 paises diferentes, se ha conocido
que, la heterogeneidad de decisiones terapéu-
ticas aumenté conforme el escenario clinico del
COVID-19 empeord. Los factores asociados con
las decisiones terapéuticas agresivas fueron una
mayor experiencia autopercibida (alta vs. nada,
OR1,95,1C95% 1,31 a 2,89), la percepcion de cali-
dad de las publicaciones sobre COVID-19 (alta vs.
nada, OR 1,92 1C95% 1,17 a 3,16) y el sexo feme-
nino (OR 1,7, 1C95% 1,02 a 1,33). Por el contrario,
la especialidad de enfermedades infecciosas,
el origen latinoamericano y norteamericano, la
menor confianza en los tratamientos escogidos
y haber publicado articulos indexados en Pub-
Med como primer autor, se asociaron con el em-
pleo de terapias menos agresivas®®.

SecueLas be COVID-19

Los pacientes recuperados del coronavirus pue-
den sufrir de tos o fatiga residual y menor fun-
cion pulmonar. Pero, la respuesta inflamatoria
intensa de las personas infectadas conduce a
secuelas pulmonares, cardiovasculares, del sis-
tema nervioso central y periférico, siquiatricas
y sicoldgicas®. El compromiso pulmonar severo
resulta en fibrosis pulmonar, frecuentemente
bilateral y en ambos l6bulos inferiores. La mio-
carditis por infeccién viral reduce la funcién sis-
tolicay produce arritmias debidas a dafio de los
cardiomiocitos, fibrosis miocardica intersticial
e hipoxia®®). El SARS-CoV-2 llegaria al sistema
nervioso central y periférico por propagacion
hematdgena o neurotropismo viral directo. En-
tre las secuelas neuroldgicas se halla a largo
plazo deterioro cognitivo que afecta la memo-
ria, atencion, pérdida neuronal difusa®”. Las
manifestaciones neuropsiquiatricas incluyen
encefalopatia, cambios de humor, sicosis, dis-
funcion neuromuscular, procesos de desmieli-
nizacién®. Y las secuelas sicologicas deben ser
tenidas en cuenta en individuos de toda edad,
ademas de los profesionales y los trabajadores
de la salud.

REINFECCION

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) ha
informado que no existe actualmente evidencia
de proteccion de una segunda infeccion en las
personas que se han recuperado de COVID-19y
tienen los anticuerpos respectivos®®. Los nive-
les de anticuerpos contra el SARS-CoV-2 varian
ampliamente en los pacientes recuperados; una
proporcion de ellos se recuperarian sin desarro-
llar titulos altos de anticuerpos neutralizantes
especificos al virus. Estos pacientes tendrian
riesgo de reinfectarse®®. Algunos pacientes
recuperados pueden aun portar el virus y son
potencialmente infecciosos. Se puede requerir
reevaluar los criterios actuales para el alta hos-
pitalaria o discontinuacion de la cuarentenay la
continuidad de la atenci6on®?. En Corea del Sur se
ha comunicado que 260 pacientes que se pensa-
ba estaban recuperados de la enfermedad, han
salido positivos a la enfermedad una nueva vez.
Mas que una reactivacion viral o reinfeccion del
paciente, la causa probable de los resultados
positivos para SARS-CoV-2 seria la existencia de
fragmentos de virus muertos, dias y aun sema-
nas después de la recuperacion total“".

Recientemente, analisis epidemioldgicos, clinicos,
seroldgicos y gendémicos han confirmado la rein-
feccion de un paciente y no el desprendimiento
viral persistente de la primera infeccion. El SARS-
CoV-2 puede continuar circulando en la poblacion
humana a pesar de la inmunidad de rebafio o la
vacuna. El estudio de pacientes con reinfeccién
serd importante para el disefio de vacunas®“?.

V ACUNAS CONTRA EL NUEVO CORONAVIRUS

Hasta el momento, no existen vacunas que ha-
yan mostrado proteger al cuerpo humano con-
tra la enfermedad COVID-19. Alrededor de 140
vacunas estan en desarrollo temprano y cerca
de dos docenas estan siendo probadas en en-
sayos clinicos“?. Estas vacunas estarian en las
siguientes fases de desarrollo: 135 0 mas en fase
preclinica, 19 en fase 1,12 enfase 2,8 enfase 3y
2 han sido aprobadas en Rusia®“4.

La FDA de los EE UU ha anunciado que se desa-
rrollard una reunion publica del Comité de Pre-
vencion de Vacunas y Productos Biologicos Rela-
cionados el 22 de octubre de 2020, para discutir
sobre el desarrollo, autorizacion y/o licencia de
las vacunas para prevenir COVID-19“9.
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En las siguientes lineas, resumiremos las reco-
mendaciones de importantes instituciones y
revistas médicas con relacién a la practica de
ginecologia y obstetricia que pueda ayudar a la
toma de decisiones en la atencién de la mujer y
la gestante.

PACIENTES GINECOLOGICAS Y COVID-19

El Colegio Americano de Obstetras y Ginecdlo-
gos (ACOG) aconseja que la mejor atencion de
las pacientes en esta pandemia de COVID-19
depende de los signos y sintomas de la pacien-
te, sus comorbilidades, el problema médico
de fondo, la agudeza de su presentacion (con-
dicion aguda versus cronica), la disponibilidad
de los recursos de salud y otros factores. Las
visitas preventivas, despistajes de rutina, con-
sejeria y prescripcion anticonceptiva, el quiste
de ovario asintomatico, el manejo de sintomas
menopausicos, los seguimientos ginecologicos
0 postoperatorios rutinarios, el cribado de sa-
lud mental o conductual pueden ser dirigidos
por telesalud o diferidos para después del bro-
te de COVID-19¢8),

Las cirugias electivas deben ser postergadas;
pero los procedimientos obstétricos y gine-
colégicos cuyo diferimiento pueda afectar la
salud y la seguridad de la paciente, no deben
sufrir retraso®“®. En los procedimientos endos-
copicos, toda forma de contagio puede encon-
trarse en las unidades de endoscopia: aero-
soles de vomitos, arcadas, eructos y flatos,
materia fecal, ademas del contacto cercanoy
la contaminacion del ambiente. Se recomien-
da que los procedimientos histeroscopicos
se limiten a aquellos pacientes en quienes la
postergacion del procedimiento pueda tener
resultados clinicos adversos®). En general,
todas las endoscopias diagnosticas deben
ser descontinuadas, y solo se debe practicar
aquellas urgentes. Todo el personal de la en-
doscopia debe usar medidas estrictas de pro-
teccién®®),

REPRODUCCION ASISTIDA DURANTE LA PANDE-
miA COVID-19

En las etapas tempranas de la pandemia, la
Sociedad Americana de Medicina Reproducti-
va (ASRM) y la Sociedad Europea de Reproduc-
ciény Embriologia Humana (ESHRE), de mane-
raindependiente recomendaron descontinuar
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la atencién en reproduccion asistida, salvo en
los casos mas urgentes. Recientemente, con
las medidas de mitigacién exitosas en algu-
nas areas y con la emergencia de informacién
adicional, las sociedades han sefialado una
gradual y juiciosa reanudacion de la oferta de
atencion en reproduccién®). Se recomienda la
atencién para aquellas pacientes que hayan
empezado tratamiento de reproduccién asis-
tida, congelacion de ovocitos o de embriones
para transferencia posterior. En casos de pre-
servacion de fertilidad urgente en pacientes
oncoldgicos, se debe considerar la criopreser-
vacion de gametos, embriones o tejidos®?.

Sin embargo, aparte de las consideraciones sin
duda importantes del efecto de la infecciéon por
SARS-CoV-2 en el embarazo y el feto, también es
importante dirigir atencion a la fisiologia ovari-
cay considerar los riesgos teoricos que el trata-
miento de fertilizacién in vitro pueda ocasionar
en pacientes de infertilidad, durante la pande-
mia por COVID-196",

LA GESTANTE DURANTE LA PANDEMIA POR CO-
VID-19

El embarazo altera el sistema inmune del cuer-
po y la respuesta a las infecciones virales en
general, las que pueden en ocasiones causar
sintomas mas severos. Las gestantes con co-
morbilidades pueden tener mayor riesgo para
enfermar gravemente, lo que es consistente
con la poblacién general con comorbilidades
similares®?.

Con la informacién temprana durante la pande-
mia y hasta recientemente, daba tranquilidad
conocer las tasas bajas de mortalidad materna
y neonatal y de trasmisién vertical del SARS-
CoV-2. Las tasas de parto pretérmino de 20% y
de cesareas de 80% parecia que se relacionaban
con patrones de practica regionales. La tasa de
muerte neonatal era 0,3%%2.

Sin embargo, los Centros de Control y Prevencion
de la Enfermedad (CDC) de los EE UU han brinda-
do dos comunicaciones en el Reporte de Morbi-
mortalidad Semanal sobre COVID-19 en gestan-
tes. En uno®¥, la agencia solicita a las gestantes y
alos proveedores de salud estar atentos al riesgo
de COVID-19 severo y resultados graves en algu-
nos partos. Los principales signos y sintomas de
272 gestantes hospitalizadas con COVID-19 fue-
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ron fiebre/escalofrios, tos, dificultad para respi-
rar, algias musculares, nausea/vémitos, cefalea,
dolor de garganta, dolor abdominal, dolor toraci-
co; 16% requirieron ser admitidas a UCI, 8% a ven-
tilacidon mecanicay 1% fallecio. 448 de 458 (97,8%)
de las mujeres completaron sus gestaciones y tu-
vieron parto con nifio vivoy 10 (2,2%) perdieron el
embarazo. Es importante identificar el COVID-19
en las mujeres al hospitalizarse para dar a luz, de
manera de tomar medidas de proteccion a ella,
parientes, recién nacidos, otros pacientes y al
personal del hospital.

En el otro informe, los CDC sefialan que las pre-
valencias de obesidad pregestacional y diabe-
tes gestacional fueron mayores en las gestan-
tes hospitalizadas por problemas relacionados
a COVID-19 (p.ej., empeoramiento del estatus
respiratorio). La agencia otra vez hizo énfasis
en que las gestantes usaran mascarillas, lava-
ran sus manos con frecuencia y mantuvieran el
distanciamiento social para prevenirse del CO-
VID-19%9),

En las madres infectadas y hospitalizadas por
coronavirus COVID-19, mas de 90% con neumo-
nia, el parto pretérmino fue el resultado obsté-
trico adverso mas frecuente. La infeccion por
COVID-19 también se asocié con preeclampsia,
cesareas y muerte perinatal®®.

En otro estudio, entre las pacientes con sinto-
mas leves al ingreso, todas las que dieron a luz
por via vaginal tuvieron excelentes resultados.
Por contraste, 13,5% de las cesareadas tuvieron
resultados maternos graves y 21,6% deterioro
clinico. El parto por cesarea también se asocio
con aumento del riesgo de admisién del neonato
a la UCIN®?,

La epidemia COVID-19 requiere reflexion y una
respuesta bioética global. Una perspectiva bioé-
tica y ética de la ciencia y tecnologia, arraigada
en los derechos humanos, deberia tener un rol
clave en el contexto de esta pandemia. A nivel
nacional e internacional, las politicas en salud y
sociales se deberian basar en una sélida eviden-
Cia, tomando en cuenta las incertidumbres que
existen durante la epidemia, especialmente en
el caso del nuevo patdgeno. Las epidemias dejan
al descubierto con mucha claridad las fuerzas 'y
debilidades de los sistemas de salud en los dife-
rentes paises, asi como los obstaculos e inequi-
dades del acceso a la atencion en salud®®.

Las mujeres gestantes son particularmente sus-
ceptibles a morbilidad y mortalidad, especial-
mente en el caso de un virus altamente pato-
geno®®. Varias de las complicaciones maternas
graves requieren admisioén a la unidad de cui-
dados intensivos y uso de ventilacion mecanica;
también presentan muertes perinatales®, par-
to pretérmino, aborto, preeclampsia y/o indica-
Cion para cesarea en pretérminos®.

Las gestantes con COVID-19 severa desarrollan
un sindrome parecido a la preeclampsia (PE),
que puede ser diferenciado de la verdadera PE
determinando la relacién sFlt-1/PIGF, LDH y el in-
dice de pulsatilidad de la arteria uterina (UtAPI).
Los profesionales de salud deberian tener pre-
sente de su existencia y monitorear con cautela
los embarazos con sospecha de preeclampsia®®.
Un reciente articulo sueco sefiala que, entre
2 682 pacientes que se presentaron en trabajo
de parto, el 5,8% fueron positivas para el SARS-
CoV-2 (91% al ingreso y 9% durante el embarazo).
EI 65% de las pruebas positivas fueron asintoma-
ticas. Las pacientes que dieron positivo tuvieron
mas probabilidad de tener preeclampsia (7,7%
frente a 4,3%) y menos probabilidades de ser so-
metidas a induccién del trabajo de parto (18,7%
frente a 29,6%). Otros resultados maternos y de
los bebes, incluido el modo de parto, hemorra-
gia posparto y parto prematuro, no difirieron
significativamente entre los grupos. La asocia-
cion con preeclampsia no fue significativa®. Ha-
llazgos similares se esta encontrando en el Peru.
En el presente niumero se presenta casos que
ocurrieron a nivel del mary en la altura del Peru.

COVID-19 ha ocasionado cambios societales
amplios que no seran revertidos totalmente
después de que la pandemia mejore. Algunos
de estos cambios son el contacto fisico menos
frecuente, menos oportunidades para interac-
ciones informales, incremento del teletrabajo y
nuevas maneras de interactuar online®. Se re-
comendara a las mujeres sanas las consultas re-
motas y el automonitoreo de la presion arterial
en mujeres sanas, siempre que sea posible, de
manera de reducir el numero de visitas hospi-
talarias. Se considerara el seguimiento remoto
para monitorear la diabetes, hipertension, tras-
tornos del humor y otros problemas®2.

En medicina, y especialmente en obstetricia y gi-
necologia, las consultas presenciales han dismi-
nuido al minimo. Y el examen fisico de la atencién
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primaria ha desaparecido y su implementacién
en un futuro tendrd que ser considerada muy
seriamente. Sin embargo, otros no encuentran
diferencia entre el nimero de visitas prenatales
en mujeres con o sin COVID-19, lo que reasegura
que los entornos sanitarios serian lugares poco
probables de exposicion al virus©3,

Las citas a consultas prenatales de rutina deben
retardarse en pacientes con sospecha o confir-
macion de COVID-19 hasta después del periodo
de autoaislamiento recomendado. Las citas pue-
den ser diferidas hasta 7 dias después del inicio
de los sintomas, a menos que empeoren®?. Las
citas mas urgentes requieren la decision de un
superior sobre la urgencia, riesgos potenciales 'y
beneficios.

En cuanto sea posible, la vigilancia fetal prenatal
y la ecografia deberian continuar cuando exista
indicacion médica. No deberian realizarse exa-
menes electivos de ultrasonido®.

Luego del partoy para limitar el riesgo de exposi-
cion inadvertida e infeccién, puede ser apropia-
da el alta expeditiva cuando la madre y el bebe
son sanos®?. Los servicios de maternidad deben
ofrecer una combinacién de seguimiento posna-
tal presencial y remota, de acuerdo a las necesi-
dades de la madre y el recién nacido, por ejem-
plo, en casos de enfermedades hipertensivas de
la gestacion, peso bajo al nacer, prematuridad o
si existe preocupaciones sobre la alimentacion.

LA GesTANTE coN COVID-19

Las caracteristicas clinicas de la gestante con CO-
VID-19 son similares a las de las mujeres no ges-
tantes. Los sintomas por adaptacion fisiologica
al embarazo o eventos adversos de la gestacion
(p. ej. disnea, fiebre, sintomas gastrointestinales,
fatiga) pueden solaparse a los de COVID-19%). La
mayoria de mujeres (85 a 86%) con SARS-CoV-2
presentara enfermedad leve, la tasa de enfer-
medad severa varia entre 9,3y 11,1%, y aquellas
con enfermedad critica, entre 2y 6,9%, que son
similares a los de la poblacién general®. El tra-
tamiento sera sintomdtico. Las comorbilidades
preexistentes, edad materna mayor e indice de
masa corporal elevado, son factores de riesgo
de COVID-19 severo®.

El Reino Unido ha publicado recientemente las
caracteristicas y resultados en gestantes admi-
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tidas al hospital con infeccion SARS-CoV-2 con-
firmada. La edad gestacional media al momento
de la admisién fue 34 semanas, 10% requirieron
UCly 1,2% fallecié. En los partos, 75% fueron a
término y 15% pretérmino (7% debido a compli-
caciones del COVID-19), 59% tuvo cesarea, la ma-
yoria por razones no relacionadas al COVID-19.
Dos neonatos fallecieron y tres nacieron muer-
tos, en quienes no fue clara la relacion con la in-
feccion por SARS-CoV-2. Doce nifios resultaron
positivos al SARS-CoV-2, incluyendo 6 dentro de
las 12 horas de haber nacido. La edad mayor de
35 afios y la obesidad aumentaron el riesgo de
hospitalizacién®®,

La gestacion parece haber empeorado el curso
del COVID-19 en pacientes de habla hispana,
quienes tuvieron mayor estadia en el hospital,
mayor tasa de falla renal, sepsis, coagulacion
intravascular diseminada, uso de unidad de cui-
dados intensivos, ventilacion mecanica y mas
letalidad.

Parece que en varias regiones del Peru estu-
vieran aumentando el aborto, restriccion del
crecimiento intrauterino, parto pretérmino y
la muerte fetal. La terapia con corticosteroides
puede ser considerada en mujeres con riesgo de
parto pretérmino de 24 a 37 semanas de gesta-
cion, para ayudar la madurez pulmonar.

Las mujeres asintomaticas o con enfermedad
leve pueden cuidarse en casa, siempre que sean
capaz de hacerlo, que puedan ser monitoreadas
y que no tengan signos de enfermedad severa
potencial (p.ej., dificultad para respirar, hemopti-
sis, dolor o presioén toracico, anorexia, deshidra-
tacion, confusioén), comorbilidades o complica-
ciones obstétricas®?.

Las pacientes deberian ser atendidas en un am-
biente hospitalario, de ser posible; sin embargo,
el cuidado en casa puede ser para pacientes
seleccionadas con enfermedad leve, al menos
que haya preocupacion de un rapido deterioro,
o0 que el retorno rapido al hospital no sea posi-
ble si fuera necesario. Las pacientes deben estar
aisladas durante dos semanas después que los
sintomas desaparezcan, y no se debe permi-
tir visitas hasta el final de dicho periodo®. Las
gestantes deben ser atendidas por un equipo
multidisciplinario, que incluye a los especialistas
de obstetricia, medicina perinatal, neonatal y de
cuidados intensivos, asi como tener apoyo para
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su salud mental y sicosocial®. Los profesiona-
les notificaran anticipadamente al personal de
control de infecciones de la institucion sobre la
llegada de gestantes con COVID-19 confirmada o
en investigacion(267,

Se ha publicado que las gestantes con COVID-19
en los EE UU, atendidas entre el 22 de enero y el
1 de setiembre 2020, fueron 20 216, las muer-
tes 44. La edad mas frecuente fue entre 20y 39
afios, casi el doble en hispanicas o latinas que
en las mujeres blancas, no hispanicas y de raza
negra no hispanicas®®.

Las muestras requeridas para realizar una prue-
ba inicial de acido nucleico en una gestante con
COVID-19 son la toma de muestra con torunda
de secreciones de garganta y nariz (nasofarin-
geas) y esputo®. La saliva puede ser una alter-
nativa diagnostica, pues se ha encontrado mas
copias de ARN de SARS-CoV-2 en las muestras
de saliva que en las nasofaringeas. Ademas, un
mayor porcentaje de muestras de saliva que de
muestras nasofaringeas salen positivas hasta
10 dias después del diagnostico de Covid-1919,
Toda muestra debe ser procesada en un labora-
torio apropiado.

Los resultados de RT-PCR sugieren que se puede
detectar altas cargas virales tan pronto como se
inicia la enfermedad, incluso en personas mini-
mamente sintomaticas”?. Uno o mas resultados
negativos no descartan la posibilidad de infec-
cion. Las pruebas pueden resultar falso positi-
vas, falso negativas o ambiguas. Los resultados
falso negativos varian entre 17y 63% para SARS-
CoV2 RT-PCR en no gestantes”". El resultado de
SARS-CoV2 RT-PCR falso negativo es un proble-
ma clinicamente relevante, con multiples impli-
cancias, especialmente en gestantes con sospe-
cha de infeccién COVID-19 severa/critica’. La
toma impropia de la muestra es una de las ra-
zones para algunos resultados falso negativos.

Un titulo positivo de anticuerpo IgM o IgG es-
pecifico aproximadamente 4 veces mas alto en
la fase de recuperacién que en la fase aguda,
puede ser usado como criterio diagnodstico en
pacientes con sospecha, en caso de pruebas de
acido nucleico negativas”?.

La ecografia de pulmones parece ser una he-
rramienta de utilidad clinica para determinar
compromiso pulmonar. Las radiografias y tomo-

grafias son consideradas seguras en la gestante.
En la mayoria de pacientes, se observa multiples
areas de opacidad tipo vidrio esmerilado o con-
solidacién en los l6bulos y areas subsegmenta-
rias, usualmente con distribucion periférica o
posterior, principalmente en los I6bulos inferio-
resy menos frecuentemente en el [6bulo inferior
derecho. También pueden aparecer broncogra-
mas con aire y patrén tipo pavimentacién loca,
broncogramas por aire, signo de halo invertido
y patrén perilobular, patrones que pertenecen a
neumonia en organizacion®. Las anormalidades
pueden rapidamente evolucionar de opacidades
tipo vidrio molido unilaterales y focales a bilate-
rales y difusas, que progresan a/o coexisten con
consolidaciones en 1 a 3 semanas.

El tratamiento para COVID-19 severo incluye la
admisién a cuidados criticos, posicion prona,
monitoreo apropiado y terapias de soporte tales
como oxigeno y manejo de vias aéreas, liquidos,
prevencion de complicaciones (sindrome de dis-
trés respiratorio agudo, sepsis y shock séptico),
antimicrobianos antes de una hora de la evalua-
cion inicial del paciente por sospecha de sepsis,
y manejo de acuerdo a las guias institucionales
de fiebre (considerar paracetamol), tos y falta de
aire, ansiedad, delirio y agitacion. Utilizar intu-
bacion y ventilacién mecanica en pacientes que
se estan deteriorando agudamente. La gestante
puede beneficiarse al ser acostada en decubito
lateral®. El 6xido nitrico a 160-200 ppm puede
ser de beneficio en gestantes con COVID-19 e in-
suficiencia respiratoria hipdxica”.

La administracion de corticoesteroides sistémi-
cos, comparado con el cuidado usual o placebo,
se ha asociado con menor mortalidad de toda
causa a los 28 dias en pacientes enfermas en es-
tado critico con COVID-1973,

La eleccion del tipo de parto y el momento seran
individualizados en base a la edad gestacional,
asi como a las condiciones maternas, fetales y
de parto. Se prefiere la induccion del parto y la
via vaginal en gestantes con infeccién COVID-19
confirmada, de manera de evitar complicaciones
quirdrgicas innecesarias; sin embargo, se puede
requerir el parto por cesarea de emergencia si
hay justificacién médica (p. ej., sepsis materna
o distrés fetal). Si fuera posible, en casos confir-
mados se recomienda un cuarto con aislamiento
y presion negativa para el trabajo de parto, par-
toy atencion al neonato®?.
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Después del parto, se debe orientar a los fami-
liares sobre cémo identificar signos de enferme-
dad en el recién nacido o empeoramiento de la
mujer, asi como indicar el contacto apropiado si
tuvieran preocupaciones o preguntas sobre el
bienestar de su bebe. Se recomendara a todas
las familias aislarse en casa por 14 dias después
del nacimiento de un bebe a una mujer con in-
feccion COVID-19 activa®?.

PLANIFICANDO EL PARTO EN PACIENTES CON CO-
RONAVIRUS-19

El New England Journal of Medicine (NEJM) ha pu-
blicado la siguiente sugerencia de la Columbia
University Irving Medical Center, luego de su expe-
riencia con gestantes hospitalizadas para parto
en esta pandemia: el uso universal de pruebas
para SARS-CoV-2 en todas las gestantes que se
presentan para parto, porque la mayoria de pa-
cientes positivas para SARS-CoV-2 al momento
del parto eran asintomaticas, y mas de una de
ocho pacientes asintomaticas admitidas a la uni-
dad de trabajo de parto y parto dieron positivo
al virus. Esto ayudaria a determinar la practica
de aislamiento hospitalario y la asignacion de
camas, informar el cuidado al neonato y guiar
el uso de equipo de proteccion personal. En
el Peru, a todas las gestantes que han sido hos-
pitalizadas o llegaron para dar a luz se les hizo
pruebas rapidas, de manera de ordenar las me-
didas necesarias para el personal asistencial. En
las mujeres con 24 semanas de gestacion o mas,
se establecera el bienestar fetal y la paciente
permanecera en observacion en espera de los
resultados de las pruebas diagnosticas. Los exa-
menes de ultrasonido y cardiotocografia se rea-
lizaran de acuerdo a las semanas de gestacion.

Cuando se admita una gestante con sospecha
o confirmaciéon de COVID-19 y se anticipa el
nacimiento, el obstetra, la obstetriz a cargo, el
neonatoélogo, enfermera de neonatos, medicina
pediatrica o familiar y los equipos de anestesia
seran notificados, de manera de facilitar la aten-
ciony el empleo del equipo de proteccidn perso-
nal. En las gestantes en el tercer trimestre con
sospecha o confirmacion de COVID-19 y que se
hayan recuperado, es razonable tartar de pos-
poner el parto (si no surgen otras indicaciones
médicas) hasta que tenga pruebas negativas o
se levante la cuarentena, en un intento de evitar
la transmisién al neonato””). Muchos hospitales
prohiben a las parejas estar en el parto durante
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la pandemia de coronavirus. Se debe hacer es-
fuerzos para minimizar el nimero de miembros
del staff que ingresen al cuarto y a las unidades.

Las inducciones del parto y los partos por ce-
sarea deben continuar siendo realizadas de
acuerdo a indicacién. Debido a la posibilidad de
compromiso fetal, se recomienda el monitoreo
electrénico fetal continuo durante el trabajo de
parto en todas las mujeres con COVID-19. La fie-
bre debe ser investigada y tratada de acuerdo al
€asol?752),

EL PARTO EN PACIENTES CON CORONAVIRUS-19

La modalidad del parto serad conversada con la
gestante, considerando la edad gestacional, sus
preferencias y las indicaciones médicas, obsté-
tricas o pediatricas para el procedimiento. Esta
decisiéon no debe ser influenciada por la presen-
cia de COVID-19, salvo que la condicion respira-
toria de la mujer demande intervencidn urgente
del nacimiento?#%2, Se sugiere atender los par-
tos vaginales en el cuarto acondicionado de la
paciente o en un cuarto especial para parto para
personas infectadas con COVID-19.

El manejo del trabajo de parto no se alterara
durante la pandemia de COVID-19 en las muje-
res con COVID-19 confirmado o bajo sospecha.
El trabajo de parto, y especialmente el pujo, con
frecuencia causa la pérdida de heces, donde el
virus puede estar presente y propagar la infec-
cionte),

Se considerara el parto instrumentado electivo
en una mujer sintomatica que esta exhausta o
hipoxica®. El parto por cesarea debera basarse
en indicaciones obstétricas (fetal o materna) y
no solo por el estado COVID-19. Se puede reco-
mendar analgesia epidural durante el trabajo de
parto en mujeres con sospecha o confirmaciéon
de COVID-19, de manera de minimizar la nece-
sidad de anestesia general si se requiriera una
intervencidn urgente. Se continuara usando las
actuales guias basadas en la evidencia para de-
morar el pinzamiento del cordén. Si se asegura
un adecuado aislamiento de la madre y el nifio,
es posible el contacto piel a piel después del na-
cimiento®.

La gestante con enfermedad severa debe moni-
toreada con oximetria de pulso, analisis de gases
arteriales, hemograma completo, panel meta-
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bélico apropiado, perfil de coagulacion, marca-
dores inflamatorios (procalcitonina en sangre y
proteina C reactiva), troponina, deshidrogenasa
lactica y creatinaquinasa en sangre. Estas pa-
cientes pueden presentar leucopenia, linfope-
nia, leucocitosis, transaminasas hepaticas ele-
vadas, deshidrogenasa lactica elevada, proteina
C-reactiva elevada, neutrofilia, trombocitopenia,
descenso de la hemoglobina y de la albumina,
deterioro renal y saturacién baja de oxigeno®.

La evidencia emergente sugiere que las personas
con COVID-19 admitidas al hospital tienen un es-
tado de hipercoagulabilidad; dado que existe au-
mento del riesgo materno de tromboembolismo
venoso (TEV), se debe determinar esta condiciéon
posparto®?. No esta clara la duracién éptima del
tratamiento en las mujeres con anticoagulacion
posparto. Algunos recomiendan descontinuar la
profilaxis al alta, mientras otros sugieren conti-
nuar la profilaxis por 10 a 14 dias. Las pacientes
con riesgo alto de TEV recibiran un curso mas lar-
go, dependiendo en la indicacién profilactica”.

EL FETO

Se ha notado aumento de la tasa de 6bitos feta-
les durante la pandemia, también en el Peru. Es
posible que sea consecuencia directa de la infec-
cion por SARS-CoV-2. Aunque ninguno de estos
Obitos fetales durante el periodo de pandemia
ocurrio en mujeres con COVID-19, los estudios
en gestantes han sefialado que hasta 90% de
los casos positivos al SARS-CoV-2 fueron asin-
tomaticos. El aumento de 6bitos puede haber
resultado de efectos indirectos, tales como la
reluctancia de acercarse al hospital cuando era
necesario, por miedo a contraer la infeccion, o la
disminucion de visitas prenatales, estudios eco-
graficos y referencias. Puede haberse subdiag-
nosticado la hipertension del embarazo durante
la pandemia, ya que las mujeres tuvieron menos
visitas prenatales presenciales®?.

Existe la sugerencia de que el virus puede pasar
a los fetos y recién nacidos. En Italia, el material
genético del virus ha sido encontrado en mues-
tras del cordon umbilical, la placenta y, en un
caso, en leche materna. Los investigadores tam-
bién han hallado anticuerpos anticoronavirus
especificos en sangre del cordon umbilical y en
la leche materna®". Sin embargo, hasta el mo-
mento no existe informacion que sugiera ma-
yor riesgo de abortos espontaneos o pérdidas

tempranas en relacion al COVID-19, ni de que el
virus sea teratogénico®?. Si bien algunos casos
de parto pretérmino en mujeres con COVID-19
pudieran deberse a indicacion médica, otros es-
tudios sugieren que el efecto mas destacable de
la infeccion COVID-19 en el tercer trimestre es
el parto pretérmino®®. Hasta la fecha, no existe
evidencia concluyente de la transmision vertical
del COVID-19"7, pero es probable®?. Las causas
para la transmision transplacentaria del SARS-
CoV-2 a un neonato nacido de madre infectada
serian: (1) viremia materna, (2) infeccion de la
placenta, inflamacion placentaria y (3) viremia
neonatal mayor en el tejido placentario que en
el liquido amnidtico y la sangre materna o neo-
natal®283,

Una explicacion posible en este caso seria que
a las membranas placentarias que contienen al
feto y al liquido amnidtico les falte la molécula
de ARN mensajero (mMRNA) requerida para ma-
nufacturar el receptor ACE2, el principal recep-
tor de la superficie celular utilizado por el virus
SARS-CoV-2 para causar la infeccion. A los teji-
dos placentarios también les falta el mRNA ne-
cesario para crear la enzima TMPRSS2 requerida
por el virus para ingresar a la célula®.

EL RECIEN NACIDO

Las tasas de infeccién por el SARS-CoV-2 en los
neonatos no parece que sean afectadas por el
tipo de parto, método de alimentacién del bebe
o0 el contacto con una madre con infeccién sos-
pechosa o confirmada con SARS-CoV-2. Las re-
comendaciones actuales incluyen la demora del
pinzamiento del corddn -mas de un minuto-y el
contacto inmediato piel a piel. El riesgo del neo-
nato de adquirir el SARS-CoV-2 de su madre es
bajo. La transmision del SARS-CoV-2 a los neo-
natos se piensa que ocurre primariamente por
las gotas respiratorias durante el periodo pos-
natal, cuando los neonatos estan expuestos a
las madres u otros cuidadores con infeccion del
SARS-CoV-2. De ahi la importancia de la preven-
cion mediante el uso de mascarilla por la madre.
Informes limitados en la literatura han mostra-
do preocupacion por la posible transmisién in-
trauterina, intraparto o periparto®.

Son infrecuentes las infecciones en neonatos
por SARS-CoV-2. Los signos sefialados en los
neonatos con infeccion por SARS-CoV-2 son fie-
bre, letargia, rinorrea, tos, taquipnea, dificultad
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para respirar, vomito, diarrea y poco apetito. Si
se infectan los neonatos, la mayoria tiene infec-
ciones asintomaticas o leves. Parece ser rara la
enfermedad grave en los neonatos, asi como
el requerimiento de ventilacion mecanica. Los
neonatos con problemas médicos y los bebes
pretérminos (<37 semanas de edad gestacional)
pueden tener mayor riesgo de enfermedad se-
vera por COVID-19. Se recomienda hacer prue-
bas y aislar a los neonatos nacidos de madres
con sospecha o confirmacion de COVID-19. Se
debe evitar aislar a los bebes en una unidad de
cuidados intensivos neonatales (UCIN), al menos
que la condicion clinica del neonato requiera la
admision a la UCIN®3),

LACTANCIA MATERNA

La OMS recomienda que las madres y bebes de-
berian estar juntos en cuanto sea posible, y se
debe estimular la lactancia mientras se aplique
la prevencion apropiada a la infeccién y las medi-
das de control (p.ej., higiene de las manos antes
y después del contacto con el bebe, usar mas-
carilla mientras se lacte). Un recién nacido con
infeccidon documentada requiere seguimiento
cercano después del alta®.

Permitir a los neonatos quedarse en un cuarto
con sus madres, asi como la lactancia materna
directa, son procedimientos seguros cuando se
asocien a educacion de los padres efectiva sobre
las estrategias de proteccion al nifio.

No parece que la leche materna sea una fuente
de transmision del SARS-CoV-2 de madres a be-
bes(77.86),

Existen raras excepciones para que no se reco-
miende la lactancia o la alimentacion con leche
materna obtenida por expresion del pezén. La
madre, en coordinacién con su familia y los pro-
fesionales de salud, tomara las decisiones so-
bre empezar o continuar la lactancia materna y
cdmo hacerlo. Al momento, la principal preocu-
pacion no es si el virus pueda transmitirse por
la leche materna, sino que una madre infectada
pueda transmitir el virus via gotas respiratorias
durante la lactancia.

Sirequiere extraer laleche delos senos con bom-
billa manual o eléctrica, la madre debera lavarse
las manos antes de tocar la bombilla o partes
de la botella y seguir las recomendaciones para
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una limpieza apropiada de la bombilla después
de cada uso. Si fuera posible, considerar tener a
alguien sin la enfermedad que alimente al bebe
con la leche materna obtenida®”.

El cuidado tipo madre canguro debe seguir to-
dos los protocolos de seguridad para COVID-19.
Proveer el calostro via oral a todos los recién
nacidos hospitalizados y limitar la alimentacion
con sustitutos, salvo que sea médicamente jus-
tificado®”.

ANTICONCEPCION — ANTICONCEPCION ORAL

Con el conocimiento disponible sobre la infec-
cion COVID-19 y su repercusion en la madre y
el nifio, el autor del presente articulo considera
que, en algunas areas geograficas, los futuros
padres conversen posponer un embarazo hasta
que exista tratamiento y/o una vacuna para pro-
teger a las personas del SARS-CoV-19.

El nuevo coronavirus SARS-CoV-2 ha probado
ser inusual con respecto al espectro de sus efec-
tos patoldgicos. Ademas de dafiar los pulmones,
rifiones, corazdn y otros 6rganos y sistemas, hay
informacién emergente sobre estados de hi-
percoagulacion en pacientes hospitalizados con
COVID-19%¥8. La conversacion entre médicos e
investigadores de ciencias basicas y entre endo-
crindlogos y hematdlogos deberia explorar las
interacciones potenciales entre el SARS-CoV-2 y
el embarazo o la terapia estrogénica, de manera
de poder orientar su manejo clinico®.

EL FUTURO INMEDIATO

Los investigadores han modelado el despliegue de
COVID-19 en 86 paises y han hallado que las cifras
oficiales subestiman significativamente las infec-
ciones y muertes ocurridas hasta el momento. Los
epidemiologos, en colaboracién con funcionarios
de salud, han estimado que, en algunas comunida-
des, por cada caso confirmado existen cinco a diez
personas con infeccidon no detectada, y estiman
que hubiera muchas mas. En el Per, el 4 de se-
tiembre hubo oficialmente 29 405 muertes, pero
a diferencia de las muertes ocurridas en 2019,
habria casi dos terceras veces mas muertes por
COVID-19 que aun no son contadas. Las proyec-
ciones a marzo 2021 son que estos paises habran
experimentado casi 300 millones de infecciones 'y
mas de 2 millones de muertes. De acuerdo a las
estadisticas de la Universidad Johns Hopkins, a mi-
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tad de setiembre, el mundo tenia por encima de
30,3 millones de contagios por el virus -15 millones
en las Américas-, con el afiadido de cerca de 2 mi-
llones de casos cada semana. Las muertes en el
mundo son casi 1 millén, con afiadido de 40 a 50
mil muertes cada semana. El Perd esta en el quin-
to lugar en la lista de paises con el mayor nimero
de personas infectadas con COVID-19, con mas de
750000 casos y mas de 31 000 muertes; la tasa de
fatalidad es 4,1% y esta en el primer lugar de tasa
de muertes por millén de habitantes en el mun-
do®. Actualmente se observa reemergencia de la
enfermedad COVID-19 en Europa, con preocupa-
cion de una nueva cuarentena en tiempos de crisis
econdmicay laboral en el mundo.

Se estima que, para que termine la pandemia, 55
a 80% de una poblacion debe estar inmune por
infeccién o por vacuna. Los estimados indican
gue solo una pequefia proporcion de personas
ha sido infectada. De acuerdo al CDC de los EE
UU, la prevalencia de anticuerpos en dicho pais
varia entre 1%y 6,9%¢". En Lima, Perd, 1 de cada
4 personas estarfa ya infectada por COVID-19¢2),

Poco se conoce sobre la naturaleza y durabilidad
de la respuesta inmune humoral a la infeccion
sindrome respiratorio severo agudo coronavirus
2. Los anticuerpos antivirales contra SARS-CoV-2
no parecen disminuir dentro de los 4 meses des-
pués del diagndstico. Observaciones adicionales
han confirmado la elevacion de los niveles de
anticuerpos en adultos mayores y en personas
gue estuvieron hospitalizadas. Por el contrario,
los niveles de anticuerpos son menores en los
fumadores y en las mujeres que tuvieron enfer-
medad menos severa®d.

Si la inmunidad al virus dura menos de un afio,
por ejemplo, de manera similar a lo que ocurre
con otros coronavirus en circulacion en el ser hu-
mano, podria haber oleadas anuales de infeccio-
nes COVID-19 hasta el 2025y posteriormente. Se
desconoce el rol protector de los anticuerpos al
SARS-CoV-2. Dado que el decaimiento temprano
de los anticuerpos después de una exposicion
antigénica viral aguda es aproximadamente ex-
ponencial, los estudios han encontrado que la
pérdida es mas rapida que la encontrada para el
SARS-CoV-164,

Existe informacién de dos instancias de infec-
cion por SARS-CoV-2 en el mismo individuo. Por
medio de analisis secuencial del acido nucleico,

los virus asociados con cada infeccién poseian
un grado de discordancia genética que no pudo
ser explicada razonablemente por evolucion in
vivo en un corto tiempo. Entonces, es posible
que el ser humano pueda ser infectado multi-
ples veces por el SARS-CoV-2, pero no se conoce
que se haya generalizado este hallazgo®®. Otro
caso en Nevada, EE UU, ocurri6 a solo 3 meses
de la primera infeccién, y fue mas severa. Los
casos sugieren que la vacuna necesitaria ser re-
petida periédicamente®©®.

Esperamos que tendremos el tratamiento an-
tiviral y una vacuna al final del presente afio o
el 2021. Hay gran expectativa en relacién a la
seguridad y resultados del remdesivir como
tratamiento medicamentoso de la enfermedad
severa. Un curso de 5 dias de remdesivir se ha
asociado con pequefia pero significativa mejoria
en comparacion con el tratamiento estandar en
pacientes con Covid-19 moderado®”. Se ha ob-
servado que la terapia con plasma de convale-
ciente (inmunoterapia pasiva) reduce las muer-
tes (OR 0,43) cuando es administrado dentro de
los 3 dias de la infeccion o 72 horas de la admi-
siony la positividad de los anticuerpos monoclo-
nales®®. Y los Institutos Nacionales de Salud de
los EE UU recientemente han recomendado el
corticoesteroide dexametasona para las perso-
nas con COVID-19 severa que requieren oxigeno
o ventilacion mecanica®,

Los ensayos clinicos y las investigaciones en cur-
so sobre el virus aun tienen muchas preguntas
sin respuestas sobre el virus y su conducta. En
muchos paises ha disminuido la severidad de la
enfermedad y las muertes, en otras parece ha-
ber regresado con cierta agresividad, y en Amé-
rica y algunos paises en desarrollo, la curva de
COVID-19 no se aplana o es erratica. Los epide-
miodlogos esperan olas resurgentes de infeccion
que podrian durar hasta el 2022.

En Italia, una gran proporcién de pacientes con
(COVID-19) present6 sintomas (71,4% de 31 845
casos confirmados hasta el 3 de junio de 2020).
Este estudio hallé que en pacientes que se ha-
bian recuperado de COVID-19, 87,4% informd
persistencia de al menos un sintoma, sobre todo
fatiga y disnea®.

Mientras son frecuentes la discapacidad cog-
nitiva, fisica, sicolégica y médica después de la
sepsis, la presentacion clinica varia considera-
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blemente y puede que no se limite a aquellos
que experimentaron enfermedad critica. Algu-
nos pacientes desarrollan predominantemente
sintomas cognitivos (déficit de memoria, difi-
cultades de concentracién), mientras otros ex-
perimentan limitaciones fisicas (intolerancia al
ejercicio, fatiga, disfagia) o secuelas sicoldgicas
(ansiedad, depresion, pesadillas). Un estudio en
sobrevivientes a COVID-19 encontrd que casi
90% experimentaban sintomas persistentes (fa-
tiga, disnea y dolores articulares como las mas
comunes) dos meses después del inicio del CO-
VID-19100),

El estrés mentaly los trastornos mentales se han
mas que duplicado en la poblacion. La prevalen-
cia de sintomas depresivos en los EE UU fue mas
de tres veces durante la pandemia COVID-19
comparada con épocas anteriores‘®. Los adul-
tos jovenes, las minorias raciales/étnicas, los
trabajadores esenciales y los cuidadores adul-
tos sin paga informaron haber experimentado
desproporcionadamente peor salud mental, au-
mento del uso de sustancias y elevada ideacién
de suicidio®?. Los médicos estan encontrando
que los pacientes con COVID-19 sufren de eflu-
vio telégeno semanas después de recuperarse
de la infeccidn, pérdida del cabello que puede
presentarse después de infecciones, medica-
mentos, fiebre alta, hospitalizacion prolongada,
estrés metabolico o fisiologico. Los hospitales se
preparan para una ola de trastornos de salud
mental, que incluyen ansiedad, depresion o es-
trés postraumatico, confusion y colera entre sus
trabajadores.

Con relaciéon a la elaboracion de vacunas, el 10
de enero de 2020, los investigadores chinos de-
jaron conocer la secuencia del ARN del nuevo
coronavirus en un servidor de preimpresion. De
inmediato, los cientificos estudiosos de vacunas
genéticas volcaron sus esfuerzos al patdgeno
emergente que causa COVID-19. El 27 de julio,
en base a resultados tempranos esperanzado-
res, las candidatas a vacunas mRNA-1273 y otra
MRNA BNT162b2 de BioNTech y Pfizer, ingresa-
ron a ensayos fase 3. Los disefios de las actua-
les vacunas antivirales pertenecen a 2 campos:
aquella basada en proteinas y aquella basada
en genes. Las vacunas basadas en proteinas
entregan el antigeno estimulante del sistema
inmunologico al cuerpo, e incluye vacunas com-
pletamente inactivadas (muertas), como la de
polio y de la gripe, y vacunas de subunidades y
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particulas similares al virus. Las vacunas basa-
das en genes llevan las instrucciones genéticas a
las células del huésped para fabricar antigeno, e
imitan una infeccién natural.

En disefios mas nuevos basados en genes —va-
cunas de vectores virales, ADN y ARNm— los
cientificos sintetizan e insertan instrucciones
genéticas del patogeno de interés, para inducir
respuestas inmunes; estas vacunas son simple-
mente productos quimicos catalizados en tubos
de prueba o un tanque. Pero los enfoques gené-
ticos tienen una ventaja inmunolégica potencial.
Ademas de provocar anticuerpos y células CD4+
T de ayuda, ellas reclutan células CD8+ T citotoxi-
cas, también conocidas como células T asesinas,
a través de la via principal de histocompatibili-
dad clase 1199, Hasta el 20 de setiembre, trein-
taicinco potenciales vacunas contra COVID-19
estaban en ensayos clinicos, en fases |, Il y lll en
seres humanos y otras 145 en desarrollo precli-
nico, incluyendo ambas candidatas en base de
genesy proteinas®®,

En una encuesta de abril 2020 en cerca de 1 000
adultos representativos de la poblacion de EE
UU, se hall6 que solo cerca de 6 de cada 10 en-
cuestados dijeron ‘si’ cuando se les preguntd si
ellos se vacunarian cuando la vacuna para coro-
navirus estuviera disponible(®),

América Latina ha registrado 2 479 médicos fa-
llecidos por COVID-19. La mayor cantidad es lide-
rada por México, con 1 410 médicos fallecidos,
seguido de Brasil con 238 y Perd, tercero, con
166 héroes de bata blanca fallecidos por coro-
navirust'oe,

De lo cual deviene la pregunta ¢quiénes deberian
recibir primero las vacunas? Un panel de expertos
recomienda que los trabajadores de institucio-
nes de salud -con mucho riesgo de contraer CO-
VID-19 severo porque estan en la primera linea-,
deberian recibir la vacuna para coronavirus-2 en
primer lugar, asi como los adultos mayores que
viven en instituciones de reposo o instalaciones
superpobladas. En una segunda fase estarian los
trabajadores industriales, maestros, personal de
escuelas, adultos con mas edad, vagabundos en
refugios u hogares grupales y aquellos en las pri-
siones y los trabajadores que laboran alli. En la
tercera fase, la vacuna se otorgaria a los adultos
jovenes y nifios, asi como a los trabajadores con
mayor exposicion no comprendidos en las fases
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anteriores. Por ultimo, la cuarta fase incluiria a
todos los demas, no mas alla de 12 a 18 meses
después del lanzamiento inicial®”.

La OMS y su Grupo Asesor de Expertos en In-
munizacién, o SAGE, han lanzado un plan de
distribucion mundial de la vacuna. ‘La primera
prioridad sera vacunar algunas personas en to-
dos los paises, en lugar de todas las personas
en algunos paises'. El director-general de la OMS,
Dr. Tedros Adhanom Ghebreyesus, ha dicho ‘El
nacionalismo de la vacuna prolongara la pande-
mia, no la acortara®,

Recordemos que las recomendaciones de los
CDC para salir de casa no han variado!"9:

+ Use una cubierta de tela para la cara (con
mascarilla) cuando realice intercambios con
personas.

+ Lavese las manos por lo menos durante 20
segundos.

* Interactuar con mas personas aumenta su
riesgo.

+ Cuanto mas cerca esté de otras personas que
puedan estar infectadas, mayor sera su ries-
go de enfermarse.

+ Pasar mas tiempo con personas que puedan
estar infectadas aumenta su riesgo de infec-
tarse.

Afadiria la importancia que tiene la ciencia de
la persuasion para cumplir estas simples reglas.
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