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RESUMEN

Varios paises occidentales han iniciado la vuelta a la vida prepandemia al disminuir el
numero de infectados severosy muertes a pesar de la gran infectividad de la variante
6micron B2. Esto ocurre en medio de reclamos de la poblacién cansada de las
restricciones por el COVID-19, los problemas econédmicos y laborales consecuentes y
con un sector antivacuna con importante presencia. El SARS-CoV-2 no desaparecers,
se presentaran nuevas variantes y se debera estar alerta a sus amenazas y disefiar
nuevas vacunas. Sin embargo, el ser humano esta aprendiendo las medidas para
no infectarse, la importancia de la autoproteccion y de la familia, y la vigilancia del
virus. Se ha logrado vacunas atiin imperfectas que requieren refuerzos en intervalos
relativamente cortos. Pero, muchos paises no estan aun preparados para enfrentar
la pandemia -ahora endemia-, por demasiada confianza a una eventual desapariciéon
del virus, la falta de recursos humanos y econémicos para una mejor atenciéon en
salud, corrupcién. La mujer es mas sensible a la infeccién viral y se esta haciendo
vacunar para evitar la infeccion grave y muerte. La evidencia encuentra que la
gestante con COVID-19 sufre mas abortos, partos pretérmino y muerte intrauterina
y perinatal. La placenta es la unidad mas comprometida en su defensa al feto. La
placentitis resultante causa insuficiencia placentaria y lesiéon hipdxico-isquémica
fetal. Los recién nacidos tienen proteccion dada por el pasaje de anticuerpos
maternos, con mayor duracién los originados por las vacunas. Aln queda mucho
por conocer sobre el futuro de la infeccion por SARS-CoV-2. Pero ya es realidad un
problema complejo e impactante producto de la infecciéon - la prolongacién de los
dafios multiorganicos ocurridos, aun con enfermedad leve, principalmente en los
sistemas cardiovascular, pulmonar y cerebral, asi como la alteraciéon de la salud
mental y el acortamiento de la vida.

Palabras clave. Coronavirus SARS-Cov-2, COVID-19, Pandemia, Endemia, COVID
prolongado, Gestante, Peru.

ABSTRACT

Several western countries have initiated the return to pre-pandemic life with
the reduction in the number of severe infections and deaths despite of the high
infectivity of the Omicron B2 variant. This is occurring amid complaints from the
population tired of the restrictions due to COVID-19, the consequent economic and
labor problems and with an antivaccine sector with an important presence. SARS-
CoV-2 will not disappear, new variants will emerge, and it will be necessary to be
alert to its threats and design new vaccines. However, human beings are learning
the measures to prevent infection, the importance of self-protection and of the
family, and the surveillance of the virus. Imperfect vaccines have been developed
that require boosters at relatively short intervals. However, many countries are
not yet prepared to face the pandemic - now endemic - due to overconfidence in
the eventual disappearance of the virus, lack of human and economic resources
for better health care, and corruption. Women are more sensitive to viral infection
and is getting vaccinated to avoid serious infection and death. Evidence finds that
pregnant women with COVID-19 suffer more miscarriages, preterm deliveries, and
intrauterine and perinatal death. The placenta is the unit most compromised in its
defense of the fetus. The resulting placentitis causes placental insufficiency and
fetal hypoxic-ischemic injury. Newborns are protected by the passage of maternal
antibodies, with a longer duration of those originated by vaccines. Much remains
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to be known about the future of SARS-CoV-2 infection.
But a complex and shocking problem resulting from the
infection is already a reality - the prolongation of multi-
organ damage, even with mild disease, mainly in the
cardiovascular, pulmonary, and cerebral systems, as well
as the alteration of mental health and shortening of life.
Keywords: Coronavirus SARS-Cov-2, COVID-19, Pandemic,
Endemic, Long-COVID, Gestation, Peru.

En las dltimas semanas, el nimero de nuevos
€asos y muertes por coronavirus ha continuado
disminuyendo en todo el mundo, y solo el Paci-
fico occidental ha registrado un aumento. Esto
puede deberse a la mayor cantidad de personas
que tienen anticuerpos provistos por las vacu-
nas y por la propia infeccion viral. De acuerdo
con estimados de los andlisis de sangre que re-
velan los anticuerpos de la infeccién por corona-
virus, los Centros para el Control y la Prevencién
de Enfermedades (CDC) de EE. UU. consideran
gue mas de 140 millones de estadounidenses
(aproximadamente el 43% del pais) han tenido
coronavirus. Los analisis de sangre solo cuanti-
fican los anticuerpos de la infeccién natural, in-
cluida la asintomatica. Los anticuerpos contra el
virus son mas bajos en los grupos de edad mas
avanzada: los nifios tienen una seroprevalencia
de aproximadamente el 58%, frente al 23% de
los mayores de 65 afios®.

En el Reino Unido, el primer ministro Boris
Johnson ha elogiado al pueblo britanico por
haber superado dos de los ‘afios mas oscuros’
desde la Segunda Guerra Mundial al bajar el
telon de la era de las leyes de confinamiento
COVID. Pero también elimind todas las normas
restantes y dijo que era demasiado pronto
para declarar la victoria sobre COVID, ya que
se avecinan mas variantes®®. Aunque este pro-
ceso se esta produciendo con mucha expecta-
cién en los paises nordicos, hay que tener en
cuenta que no estamos entrando en la misma
‘normalidad’ que dejamos cuando empezd el
nuevo coronavirus COVID-19. Muchos han per-
dido hasta familias enteras y sufren un dolor
cronico por la pérdida de sus seres queridos, y
otros han desarrollado un trastorno de estrés
postraumatico debido a las experiencias con
la enfermedad. Muchas personas estan cansa-
das del virus y protestan contra las restriccio-
nes que aun existen, lo que impulsa la decision
de los gobiernos de levantar las restricciones 'y
volver a lo ‘normal’. Ademas, muchas personas
han desarrollado resiliencia.
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& QUE PAISES ESTAN MEJOR PREPARADOS PARA
ENFRENTAR LA PANDEMIA?

Las tasas nacionales de infeccion y mortalidad
por COVID-19 han variado drasticamente des-
de el inicio de la pandemia. Los factores que
explicaron la mayor variacién en las tasas de
infeccién y mortalidad (TIM) por COVID-19 en
177 paises durante el mismo periodo fueron el
perfil de edad en el pais (46,7% de la variacién),
el producto bruto interno-PBI per capita (3,1%
de la variacion) y el IMC medio nacional (1,1% de
la variacion). El 44,4% (29,2 a 61,7) de la varia-
cion transnacional de la TIM no pudo explicar-
se. Las medidas de confianza en el gobierno y
la confianza interpersonal, asi como una menor
corrupcion gubernamental, tuvieron asociacio-
nes mayores y estadisticamente significativas
con las tasas de infeccion estandarizadas mas
bajas y con una mayor cobertura de la vacuna
COVID-19. Si todos los paises tuvieran un indice
de masa corporal (IMC) nacional igual o inferior
al del percentil 25, la TIM estandarizada se redu-
cirfaenun 11,1%. El aumento de la promocién de
la salud para los principales riesgos modificables
se asocia con una reduccion de las muertes®.

En los ultimos dos afios se ha producido una
fuerte proteccién contra este coronavirus gra-
cias a las pruebas, la distribucion de las vacunas,
los nuevos tratamientos y la mejor comprension
cientifica de lo que puede hacer este virus. Un
activo programa de vigilancia epidemioldgica en
zonas geograficas precisas consiste en la educa-
cion sobre el virus, un intenso plan de vigilancia
gendmica del virus en la comunidad -incluyendo
estudio permanente de los alcantarillados-, for-
talecimiento del programa de vacunacion, uso
juicioso de mascarillas y de pruebas de diagnos-
tico, preparacion del sistema de salud para reac-
cionar ante las eventualidades, el uso rapido de
medicamentos disponibles contra la infeccion,
monitorear el nimero de casos, hospitalizacio-
nes, admisiones a UCl y fallecimientos.

Pero, el retorno a la ‘normalidad’ prepandemia
esta trayendo como consecuencia la desprotec-
cion de las personas vulnerables, como aquellos
con comorbilidad, los inmunodeprimidos, las
personas con cancer, entre otros. Para al menos
7 millones de personas inmunodeprimidas en
Estados Unidos -una cifra que ya supera la po-
blacién de 36 estados-, el fin de las protecciones
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de salud publica significa que sus vidas se redu-
cen aun mas. Esta cifra no incluye a los millones
de personas que padecen enfermedades que
también dificultan la inmunidad, como el sida y
al menos 450 trastornos genéticos. Cerca del 3%
de los adultos estadounidenses toman medica-
mentos inmunosupresores, ya sea para tratar
canceres o trastornos autoinmunes o para evitar
el rechazo de drganos o células madre trasplan-
tados. En caso de que se infecten, su riesgo de
hospitalizacion es mayor y su riesgo de muerte
es uno de cada 10. Las politicas de trabajo flexi-
ble, la disponibilidad de pruebas y tratamientos
y los permisos pagados cambiaran. Y quizas lo
peor de todo es que las personas inmunodepri-
midas empiezan a ser descartadas de plano por
sus amigos, familiares y colegas®.

En un estudio basado en la poblacién en el que
participaron 358,487 pacientes adultos con can-
cer en 2020, en Ontario (Canada), al comienzo de
la pandemia se produjo un descenso inmediato
del 34,3% en el volumen medio estimado de de-
teccion de cancer para el melanomay los cance-
res de cuello de Utero, endocrinos y de prostata.
Las tasas de incidencia aun no han retornado a
los niveles prepandémicos®. Lo mismo esta ocu-
rriendo con las medidas de prevencién en salud
sexual y reproductiva y el acceso a anticoncep-
tivos.

TiPos DE PRUEBAS DEL SARS-CoV-2

Los tres tipos de pruebas COVID-19 siguen te-
niendo un papel crucial en la transicién de la
respuesta a la pandemia al control de la misma.
Las pruebas moleculares, como la PCR, son muy
sensibles y especificas para detectar el ARN vi-
ral, para confirmar el diagnostico en individuos
sintomaticos y para activar las medidas de salud
publica. Las pruebas de deteccion rapida de an-
tigenos detectan proteinas viricas y, aunque son
menos sensibles que las pruebas moleculares,
son mas faciles y rapidas de realizar, tienen un
costo menory detectan la infeccion en las perso-
nas con riesgo de transmitir el virus a otras. Por
ello, las pruebas de deteccién rapida de antige-
nos pueden utilizarse para el cribado de perso-
nas con mayor riesgo de infeccién, para proteger
a las personas clinicamente vulnerables, para
garantizar la seguridad de los viajes y la reanu-
dacion de las actividades escolares y sociales, y
para permitir la recuperacién econémica. Con
el despliegue de la vacuna, las pruebas de an-

ticuerpos (que detectan la respuesta del hués-
ped a la infeccion o a la vacunacion) pueden ser
herramientas de vigilancia utiles para informar
sobre las politicas publicas, pero no deben utili-
zarse para proporcionar pruebas de inmunidad,
ya que los correlatos de la proteccidn siguen sin
estar claros®.

V ARIANTE OMICRON Y PROPIEDADES

La variante dmicron es una variante del SARS-
CoV-2, causante de la enfermedad COVID-19.
Presente durante los Ultimos meses, la altera-
cion de la via de entrada de émicron conduce a
una replicacién mas rapida en el epitelio nasal,
pero menor en los segmentos inferiores (pul-
mon). Las anteriores variantes del SARS-CoV-2
aisladas, como la delta, solo entran en las célu-
las de forma eficiente al unirse a ACE2, activan-
do la fusion a través de la proteasa TMPRSS2 de
la superficie celular. Esto les permite entrar en
la superficie celular y evitar el endosoma, don-
de se enriquecen los potentes factores de res-
triccién. Omicron, por el contrario, es capaz de
entrar en las células tanto de forma dependien-
te como independiente de TMPRSS2, habiendo
evolucionado la capacidad de evitar la restric-
cion endosdmica. Las tasas de hospitalizacion
parecen menores (entre 50% y 80% menos) y la
inmunidad celular (linfocitos T CD4+ yCD8+) se
conservaria tras la vacunacién, permitiéndole
hacer frente a la enfermedad grave.

Y una nueva cepa de COVID apodada ‘herma-
na del 6micron’ se propaga un 33% mas rapido,
pero no es mas grave. El sublinaje se conoce
como BA.2. Los estudios iniciales realizados
en Dinamarca, donde la subvariante se ha pro-
pagado rapidamente y constituye la mitad de
todos los casos de 6micron, no muestran di-
ferencias en el riesgo de hospitalizaciéon. A la
BA.2 le falta una mutacién clave que permite
a los laboratorios descubrir y luego marcar los
casos, lo que podria dificultar su seguimiento®.
También posee propiedades inmunoevasivas
que reducen aun mas el efecto protector de la
vacunaciéon contra la infeccién. Pero tanto las
personas vacunadas con el refuerzo como los
totalmente vacunados tienen menos probabili-
dades de infectarse y transmitir cualquiera de
las subvariantes®. Pocas personas han contrai-
do la BA.2 después de la infeccidén con la BA/1,
lo que indica que la vacunacién ofrece cierta
proteccidn.
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La aparicion de nuevas variantes con distintos
grados de evasion inmunitaria es solo cuestion de
tiempo. Los cientificos estan tratando de averiguar
cuando aparecera la proxima variante de preocu-
pacion, si causara una enfermedad grave y como
se enfrentara a nuestro arsenal de vacunas(™.

FACTORES GENETICOS DE RIESGo DE COVID
GRAVE

Una serie de variantes genéticas estan rela-
cionadas con un mayor riesgo de desarrollar
COVID-19 grave que requiere cuidados criticos
u hospitalizacion. Un estudio utilizd la secuen-
ciaciéon del genoma completo en 7,491 casos de
enfermedad critica comparados con 48,400 con-
troles para descubriry replicar 23 variantes inde-
pendientes que predisponen significativamente
al COVID-19 critico. Identificaron 16 nuevas aso-
ciaciones independientes, incluyendo variantes
dentro de los genes implicados en la sefializa-
cion del interferén (ILT0RB, PLSCRT), la diferen-
ciacién de los leucocitos (BCL11A) y el estado de
secrecion del antigeno del tipo de sangre (FUT2).
Habia pruebas que implicaban a multiples genes
en la enfermedad critica, incluida la expresion
reducida de una flipasa de membrana (ATP11A)
y el aumento de la expresion de mucina (MUCT).
La aleatorizacion mendeliana aportd pruebas
en apoyo de las funciones causales de las molé-
culas de adhesién de las células mieloides (SELE,
ICAMS, CD209) y el factor de coagulacion F8, to-
dos los cuales son objetivos potencialmente
farmacéuticos. Al menos dos mecanismos dis-
tintos pueden predisponer a una enfermedad
potencialmente mortal: el fracaso en el control
de la replicacion viral o una mayor tendencia a
la inflamacion pulmonary a la coagulacion intra-
vascular(?.

ReINFEccioNESs coN COVID-19

Las pruebas recientes sugieren que la proteccién
‘natural’ contra el COVID-19 depende de muchos
factores, como el momento en que se produjo
la infeccion, la variante implicada, si la persona
se ha reforzado o noy la fortaleza general de su
sistema inmunitario®.

La infeccién natural con el coronavirus del sin-
drome respiratorio agudo severo 2 (SARS-CoV-2)
provoca una fuerte proteccion contra la rein-
feccion con las variantes B.1.1.7 (alfa), B.1.351
(beta) y B.1.617.2 (delta). Sin embargo, la variante
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B.1.1.529 (6micron) alberga multiples mutacio-
nes que pueden mediar la evasion inmunolégi-
ca. La eficacia de la infeccion previa para preve-
nir la reinfeccion se estimé en un 90,2% contra
la variante alfa, un 85,7% contra la variante beta,
un 92,0% contra la variante deltay un 56,0% con-
tra la variante émicron. La eficacia con respecto
al COVID-19 grave, critico o mortal se ha estima-
do en 69,4% contra la variante alfa, 88,0% contra
la variante beta, 100% contra la variante delta y
87,8% contra la variante 6micron,

V ACUNACION — EFECTIVIDAD Y DURACION — IN-
FECCIONES POSVACUNACION

La vacunacion ha sido asociada con una menor
reduccion de la transmision de la variante delta
que de la variante alfa y los efectos de la vacuna-
cion disminuyeron con el tiempo - en 12 semanas
en los pacientes indice que habian recibido ChA-
dOx1 nCoV-19 y se atenuaron sustancialmente
en quienes habian recibido BNT162b2. Los valo-
res Ct de la PCR en el momento del diagndstico
del paciente indice solo explicaron parcialmente
la disminucion de la transmisiont®).

La eficacia de la vacuna contra el COVID-19 mas
alla de los 6 meses sigue siendo incompleta. Un
estudio investigd la eficacia de la vacunacion
contra el COVID-19 frente al riesgo de infeccidn,
hospitalizacién y muerte durante los primeros 9
meses después de la vacunacion para la pobla-
cion total de Suecia. La cohorte incluyd a todos
los individuos vacunados con dos dosis de ChA-
dOx1 nCoV-19, mRNA-1273 o BNT162b2, y a in-
dividuos emparejados no vacunados, hasta el 4
de octubre de 2021. Para el resultado de la infec-
cion por SARS-CoV-2 de cualquier gravedad, la
eficacia de la vacuna BNT162b2 disminuyé pro-
gresivamente con el tiempo, desde el 92% a los
15 a 30 dias hasta el 59% a partir del dia 181. La
disminucion también fue ligeramente mas len-
ta en el caso de la vacuna heter6loga ChAdOx1
nCoV-19 mas una vacuna ARNm. Con respecto
al COVID-19 grave, la eficacia de la vacuna pare-
Ci6 mantenerse mejor, aunque se hizo evidente
cierta disminucion después de 4 meses!®.

Los estimados de la eficacia de la vacuna de ARNm
contra el COVID-19 han disminuido debido a la de-
creciente inmunidad inducida por la vacuna a lo
largo del tiempo, al posible aumento de la evasion
inmunitaria por parte de las variantes del SARS-
CoV-2 0 a una combinacién de estos y otros facto-
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res. Los CDC recomiendan que todas las personas
de >12 afios reciban una tercera dosis (de refuer-
z0) de una vacuna de ARNm =5 meses después de
recibir la segunda dosis de la vacuna de ARNm y
que las personas inmunodeprimidas reciban una
tercera dosis primaria. Todas las personas no va-
cunadas deben vacunarse lo antes posible y recibir
una tercera dosis cuando sean elegiblest".

Conocemos que la variante B.1.1.159 (émicron)
del coronavirus del sindrome respiratorio agu-
do severo 2, de reciente aparicion, presenta un
gran numero de cambios (32) en su proteina de
espiga con respecto a la del virus original (Wu-
han-hu-1), sobre todo en el dominio de unién al
receptor y en el dominio N-terminal, principa-
les objetivos de los anticuerpos neutralizantes.
Aunque los hallazgos indican que la variante
omicron muestra un grado sin precedentes de
escape de los anticuerpos neutralizantes, tam-
bién sugieren que reforzar y promover la madu-
racion por afinidad de los anticuerpos en per-
sonas previamente infectadas o vacunadas con
vacunas inmundgenas basadas en Wuhan-hu-1,
proporcionard una proteccion adicional contra
la infeccion con la variante émicron y la enfer-
medad subsiguiente®,

Muchas personas siguen sin vacunarse. Un es-
tudio utilizé los datos semanales disponibles al
publico de los CDC de 26 jurisdicciones estadou-
nidenses, que incluyen las tasas de mortalidad
por COVID-19 segun la edad y el estado de va-
cunacion, para estimar el numero de muertes
excesivas que podrian haberse evitado con la
vacunacion desde el 30 de mayo hasta el 4 de di-
ciembre de 2021 entre las personas mayores de
18 aflos no vacunadas. Se estima que hubo un
exceso de 83,400 muertes entre las poblaciones
no vacunadas, el mayor nimero en las personas
de 65 a 79 afios (34,7%), seguidas por las de 50
a 64 afios (31,1%). Extrapolado a la poblacion
estadounidense, los investigadores calcularon
aproximadamente 135,000 muertes en exceso
durante el periodo de estudio en personas de
mas de 18 afios"™.

En una evaluacién transversal de 816 adultos
sanos no vacunados (edad media, 48 anos) re-
clutados en las redes sociales, los investigadores
determinaron el estado de los anticuerpos deri-
vados de la infeccion por el SARS-CoV-2 y no de
la vacunacion. Aunque las pruebas de inmunidad
natural en adultos estadounidenses sanos no

vacunados hasta 20 meses después de la infec-
cion confirmada por COVID-19 son alentadoras,
no esta claro como estos niveles de anticuerpos
se correlacionan con la proteccién contra futuras
infecciones por SARS-CoV-2, en particular con las
variantes emergentes. Ademas, los resultados
sugieren que muchos pacientes que dicen ‘sé que
tuve COVID' -pero sin un diagnostico confirmado-
no estaban infectados por el SARS-CoV-2¢9.

Un estudio evalu6 las tasas de incidencia y
muerte por COVID-19 entre adultos no vacuna-
dos y totalmente vacunados con y sin dosis de
refuerzo durante los periodos de aparicién de
las variantes delta y 6micron. El mayor impacto
de las dosis de refuerzo contra la infeccion y la
muerte, en comparacion con la vacunacion com-
pleta sin dosis de refuerzo, se registré entre las
personas de 50 a 64 y 265 afios. Las personas
elegibles deben estar al dia con las vacunas con-
tra el COVID-19¢". En el Pery, hasta el momento
solo se ha vacunado el 38% de la poblacién ob-
jetiva > 12 afios con las tres dosis y 40% de los
nifios estan vacunados. Se estima que el 80% de
las muertes por COVID-19 han sido de adultos
mayores; la mayor parte solo habia recibido dos
dosis de la vacuna®?.

Los investigadores consideran que el SARS-
CoV-2 se esta especializando mediante el au-
mento de la afinidad de la proteina de la espiga
a su receptor, la enzima convertidora de angio-
tensina 2 (ACE2). Ademas de los aumentos de la
infectividad y la transmision, otra consecuencia
importante son los anticuerpos neutralizantes;
las muestras de suero tienen una capacidad re-
ducida para bloquear la unién de la espiga a la
ACE2 porque son superadas por el aumento de
la afinidad del virus por la ACE2, proporcionando
un ‘escape de afinidad’ en contraste con un es-
cape de serotipo. Por consiguiente, las vacunas
deben optimizarse teniendo en cuenta no solo
la variacion antigénica, sino también aumentan-
do la afinidad de las respuestas de los anticuer-
pos.

FRECUENCIA DE INFECCIONES POR EL SARS-
CoV-2 EN PERSONAS TOTALMENTE VACUNADAS

La frecuencia de las infecciones del SARS-CoV-2
en personas totalmente vacunadas aumentd
con la aparicién de la variante delta, especial-
mente cuando transcurrié mas tiempo desde la
finalizacion de la vacuna. Sin embargo, aun no
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esta claro si las infecciones intercurrentes dan
lugar a una transmision ulterior. En un estudio
en el que participaron 125 pacientes, 72 vacuna-
dos y 53 no vacunados, para evaluar los niveles
de virus infeccioso en individuos vacunados y no
vacunados, la proteccion contra el virus infec-
cioso cultivable disminuy6 significativamente a
partir de los 5 meses después de completar un
régimen de 2 dosis de vacunas de ARNm®,

Resumiendo, las vacunas no son 100 % efectivas
para prevenir la infeccién, por lo que algunas de
las personas totalmente vacunadas se infecta-
ran por COVID-19 de todos modos.

TRATAMIENTO PARA LA INFECCION COVID-19

Remdesivir, de laboratorios Gilead, fue el pri-
mer farmaco contra COVID-19 aprobado por
la FDA de EE. UU. para uso de emergencia, en
julio 2020. Esta molécula inhibe la replicacion
viral en los cultivos. Actualmente solo se le usa
en los 7 dias siguientes al inicio de los sintomas
de pacientes con COVID-19 con necesidades de
oxigeno de flujo bajo. Parece ser eficaz contra la
variante émicron®4,

El molnupiravir es un producto antiviral oral
de molécula pequefia que es activo contra el
coronavirus del sindrome respiratorio agudo
severo 2. En un estudio aleatorizado con 1,433
participantes, el tratamiento temprano con
molnupiravir redujo el riesgo de hospitalizacién
0 muerte en adultos de riesgo no vacunados
con COVID-19¢@%, Molnupiravir, de laboratorios
Merck, también es eficaz in vitro contra la varian-
te 6micron.

Paxlovid de laboratorios Pfizer, inhibidor de la
proteasa PF-07321332, administrada con ritona-
vir, reduce el riesgo de hospitalizacion y muerte
en 89%, cuando se le usa en los tres dias siguien-
tes al inicio de los sintomas. La pildora Paxlovid
esta autorizada para uso de emergencia en ni-
fios de 12 afios 0 mas, y no hay tratamientos an-
tivirales orales para nifios mas pequefios.

Los anticuerpos monoclonales (AMC) son inmu-
noglobulinas que se dirigen especificamente a
la proteina de la espicula del virus, se acoplan
y bloquean la union del SARS-CoV-2 a los recep-
tores celulares. Regdanvimab y la combinacion
de casirivimab e imdevimab recibieron la apro-
bacion de la Agencia Europea de Medicamentos
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(EMA); muestran reduccién de la mortalidad a
los 28 dias, de progresion a ventilacion mecani-
ca y de hospitalizacion a una media de 4 dias.
Sotrovimab deberia ser eficaz contra la varian-
te omicron. El tocilizumab es un AMC contra
el receptor de la interleucina-6 (IL-6R) que ha
mostrado el cese mas temprano de la asisten-
Cia respiratoria y reduccién de la mortalidad en
pacientes COVID-19, especialmente con terapia
de oxigeno de flujo bajo y alto, cuando es ad-
ministrada 1 o 2 dias después del ingreso hos-
pitalario. Resultados similares se ha tenido con
sarilumab®4. Los primeros datos de laboratorio
apuntan a que el sotrovimab podria perder efi-
cacia contra la variante BA.2, que se extiende ra-
pidamente. Los organismos reguladores de EE.
UU. han aprobado de urgencia otro AMC, el beb-
telovimab, que inhibe tanto la cepa original 6mi-
cron como la BA.2 en ensayos de laboratorio®®).
Recientemente, la Administracion de Alimentos
y Medicamentos (FDA) ha suspendido el uso de
dos terapias con anticuerpos monoclonales con-
tra COVID-19 -Regeneron Pharmaceuticals [casi-
rivimab e imdevimab] y Eli Lilly [bamlanivimab
y etesevimab]- porque son ineficaces contra la
variante dominante 6micron®?.

La heparina no fraccionada tiene efectos anti-
coagulante, antiviral y antiinflamatorio, al neu-
tralizar las quimiocinas, citocinas y otros. Los
pacientes hospitalizados con COVID-19 deben
recibir profilaxis antitromboética con heparina
de peso molecular bajo (enoxaparina, daltepari-
na, tinzaparina, certoparina, nadroparina), si no
hay contraindicaciones, pues la tromboembolia
arterial y venosa son complicaciones comunes
de la infeccion por coronavirus. Es alternativa el
fondaparinux. No administrar anticoagulacion
terapéutica sin indicacidén en pacientes en cuida-
dos intensivos.

La dexametasona esta indicada al aparecer o
empeorar la dependencia de oxigeno. Es poco
probable que el uso temprano sea beneficioso;
mas bien, puede ser perjudicial.

En un estudio retrospectivo y no aleatorizado
basado en un registro nacional sueco, se inclu-
yeron 14,685 mujeres de entre 50 y 80 afios y
11,923 (81%) en el grupo de control; 227 (2%)
mujeres en el grupo 1 eran mujeres con cancer
de mama previamente diagnosticado y que re-
cibian terapia endocrina (‘niveles de estrogenos
sistémicos disminuidos’) y 2,535 (17%) mujeres
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en el grupo 2 eran mujeres que recibian terapia
hormonal sustitutiva (THS) (‘niveles de estrége-
nos sistémicos aumentados’). En este estudio, la
administracién de suplementos de estrogenos
en mujeres posmenopausicas se asocid con una
disminucion del riesgo de muerte por COVID-19.
Desde luego, se justifican mas ensayos aleato-
rios de intervencion®?®).

Aunque las vacunas siguen siendo la forma mas
importante de frenar la pandemia, sigue exis-
tiendo una necesidad desesperada de mejores
terapias para tratar a las personas que no pue-
den -o deciden no- acceder a las vacunas, cuyos
sistemas inmunitarios no pueden responder
plenamente a la vacunacion o que experimen-
tan infecciones posvacunacion. En todo el mun-
do se estan llevando a cabo cientos de ensayos
de farmacos contra el COVID-19, y el programa
ACTIV de los Institutos Nacionales de Salud (NIH)
de EE. UU. ha incluido mas de 30 estudios que
buscan posibles tratamientost.

EL COVID PROLONGADO

Padecer COVID-19 con un curso clinico leve no
evita la posibilidad de presentar complicaciones
a largo plazo, ya que la enfermedad es una in-
feccion sistémica, con multiples vias para produ-
cir dafio a corto plazo. No solo ataca al sistema
respiratorio, sino también otras areas, como
cerebro, corazon, higado, intestino, testiculos y
ganglios linfaticos. En el estudio CoVHORT, limi-
tado a pacientes que no requirieron hospitaliza-
cion, se encontr6 68% de prevalencia de uno o
mas sintomas de COVID-19 a los 30 dias, la que
aument6 a 77% a los 60 dias. Estos hallazgos
son consistentes con otras cohortes con mayor
tiempo de seguimiento, que hallaron que 61% de
los pacientes que tuvieron COVID-19 continuaba
con sintomas hasta 6 meses después. La fatiga
ha sido descrita en 14% a 70% de los pacientes
hasta 6 meses después de la infeccidn, y se aso-
Cia a mala calidad de vida y limitacion en las ac-
tividades. Otras implicaciones son la anosmia y
parosmia, con disminucion en el deseo y posibi-
lidad de comer, aumento o disminucién de peso,
disminucion en las interacciones sociales®?.

Otros investigadores han utilizado una base de
datos del seguro Medicare Advantage de los Es-
tados Unidos para identificar a 88,000 pacientes
de edad avanzada (edad, >65) con COVID-19; el
27% estuvieron hospitalizados. Un tercio de es-

tos pacientes buscé atencion médica por pro-
blemas que surgieron durante el periodo pos-
tagudo (mas de 20 dias después del diagnostico
de COVID-19) o comenzaron durante el periodo
agudo y continuaron en el periodo postagudo.
En comparaciéon con los controles emparejados
por propension, la proporcion de pacientes con
secuelas tardias fue un 11% mayor en el grupo
de COVID-19 en general y un 24% mayor en el
subgrupo de pacientes hospitalizados. Las dife-
rencias de riesgo fueron mayores en el caso de
la insuficiencia respiratoria (7,6%) y la hiperten-
sion (4,4%); los cocientes de riesgo fueron ma-
yores en el caso de la insuficiencia respiratoria,
las afecciones trombdticas y la encefalopatia®.
Ademas, en un estudio de cohortes prospectivo
multicéntrico realizado en las UCI de 11 hospita-
les holandeses, se realiz6 un seguimiento duran-
te 1 afio de 452 pacientes con COVID-19, mayo-
res de 16 afios y vivos tras el alta hospitalaria: el
74,3% informé de sintomas fisicos, el 26,2% sin-
tomas mentales y el 16,2% sintomas cognitivos.
Los problemas fisicos nuevos mas frecuentes
fueron el debilitamiento (38,9%), la rigidez arti-
cular (26,3%), el dolor articular (25,5%), la debili-
dad muscular (24,8%) y la mialgia (21,3%)2.

Por otra parte, existe un aumento sustancial y
a largo plazo del riesgo de enfermedad cardio-
vascular, incluidos el infarto de miocardio y el
accidente cerebrovascular, tras una infeccion
por el SARS-CoV-2, incluso en el caso de una en-
fermedad leve. El riesgo es elevado incluso para
los que tienen menos de 65 afios y carecen de
factores de riesgo, como la obesidad o la diabe-
tes. Al comparar a mas de 150,000 veteranos del
sistema sanitario de Asuntos de Veteranos (VA)
de EE. UU. y que sobrevivieron al menos 30 dias
tras contraer el COVID-19 en 2020 con dos gru-
pos de personas no infectadas, las personas que
se habian recuperado del COVID-19 mostraron
un marcado aumento de 20 problemas cardio-
vasculares durante el afio posterior a la infec-
cion. Por ejemplo, tenian un 52% mas de proba-
bilidades de sufrir un accidente cerebrovascular
que el grupo de control contemporaneo®. En
otro estudio, los mismos investigadores descu-
brieron que los pacientes que se recuperaban
de COVID-19 tenian un riesgo significativamente
elevado de padecer los 28 trastornos de salud
mental preespecificados (por ejemplo, trastor-
nos de ansiedad, depresivos, de estrés y adap-
tacion, trastornos por abuso de sustancias opia-
ceas y no opiaceas, deterioro neurocognitivo,

Rev Peru Ginecol Obstet. 2022;68(1) 7



José Pacheco-Romero

trastornos del suefio). Los riesgos para todos los
diagnosticos fueron significativamente elevados
en aquellos que no requirieron hospitalizacion
por COVID-19 agudo y fueron aun mas altos en
aquellos que estuvieron hospitalizados. Los pa-
cientes que se recuperaban de COVID-19 tam-
bién tenian riesgos significativamente mayores
que los que se recuperaban de la gripe estacio-
nal y los que tenian hospitalizaciones no relacio-
nadas con el COVID-19¢4.

Las vacunas reducen el riesgo de desarrollar
COVID-19, pero los estudios no coinciden en su
efecto protector contra el COVID prolongado.
Las clinicas de rehabilitacién neuroldgica solian
tratar a unas 50 personas cada semana con afec-
ciones como dolor crénico, enfermedad de Par-
kinson y lesiones deportivas. Después del CO-
VID, ahora tratan a otras 50 a 100 personas cada
semana con problemas como fatiga extrema,
falta de aire, dificultad de concentracién o cual-
quiera de los muchos otros sintomas del COVID
prolongado. La vacunacion podria reducir solo a
la mitad el riesgo de COVID largo o no tener efec-
to alguno sobre él. La causa de COVID prolon-
gado es tan poco clara como su definicién. Una
posibilidad es que un reservorio del coronavirus
permanezca después de la infeccion aguda en
diversos tejidos -como el intestino, el higado o el
cerebro-y siga causando dafios. Otra posibilidad
es que la amplia respuesta inmunitaria desen-
cadenada por la infeccidn inicial pueda generar
anticuerpos y otras reacciones inmunoldgicas
contra los propios tejidos del organismo. En ese
caso, la vacunacién reduce alin mas (otra mitad)
el riesgo de COVID prolongado en aquellos que
desarrollan una infeccién inicial. En octubre
2021, la Oficina de Estadisticas Nacionales del
Reino Unido, que recoge datos sobre el COVID
largo, informé que la primera dosis de la vacuna
contra el COVID-19 se asociaba a una disminu-
cion del 13% de los sintomas de COVID prolon-
gado declarados por los propios afectados. La
segunda dosis produjo un descenso adicional
del 9% en relacién con la primera®©>.

Queda por explorar un nuevo informe sobre el
COVID-19 persistente del Dr. Philip Wild, jefe de
epidemiologia clinica de la Universitatsmedizin
Mainz, en Maguncia, Alemania, y director del
estudio Mainz Gutenberg COVID-19. El conside-
ra como desafio el discriminar si la constelacion
de mas de 60 sintomas asociados al sindrome
pos-COVID-19 -como fatiga, problemas de me-
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moria o trastornos del suefio- tiene ese origen
o causas diferentes, como se desprende del he-
cho de que muchos pacientes de una cohorte de
mas de 10,000 personas en Alemania también
han presentado algunas de sus manifestaciones
caracteristicas pese a no tener antecedentes de
contagio por el virus SARS-CoV-2(9,

V ACUNACION EN MUJERES SOMETIDAS A TRATA-
MIENTO DE FECUNDACION ASISTIDA

En un estudio que incluy6 un total de 400 pa-
cientes -200 mujeres vacunadas y 200 mujeres
no vacunadas de la misma edad- que se some-
tieron a fertilizacién in vitro (FIV) entre enero y
abril de 2021, la vacuna de ARNm de COVID-19
no afect6 la respuesta ovarica ni las tasas de
embarazo en el tratamiento de FIV. Las mujeres
deberian vacunarse contra COVID-19 antes de
intentar concebir mediante tratamientos de FlV,
dado el mayor riesgo de enfermedad grave en
las mujeres embarazadas®”.

LA GesTANTE Y COVID-19 = LA PLACENTA —
EL FETO Y RECIEN NACIDO

Las mujeres embarazadas con COVID-19 tienen
un mayor riesgo de ingreso en la unidad de cui-
dados intensivos (UCI), ventilacion mecanica y
muerte en comparacién con las embarazadas
sin infeccién por SARS-CoV-2 y con las adultas
no embarazadas con COVID-19. AlUn se desco-
noce si la infeccion por SARS-CoV-2 aumenta es-
pecificamente el riesgo de morbilidad obstétrica
grave. En un estudio de cohorte retrospectivo de
14,104 pacientes embarazadas y puérperas que
dieron a luz entre marzo y diciembre de 2020 en
17 hospitales de EE. UU., con una edad media
de 29,7 afios, 2,352 pacientes tuvieron infeccion
por SARS-CoV-2 (el 80,1% dio positivo en el tercer
trimestre, el 17,6% en el segundo trimestre y el
2,3% en el primer trimestre) y 11,752 no la tu-
vieron. Un resultado compuesto de muerte ma-
terna o morbilidad grave relacionada con tras-
tornos hipertensivos del embarazo, hemorragia
posparto o infeccidn distinta del SARS-CoV-2 se
produjo con una frecuencia significativamente
mayor en las personas con infeccion por SARS-
CoV-2 en comparacion con las personas sin in-
feccion por SARS-CoV-2 (13,4% frente a 9,2%,
respectivamente). Las 5 muertes maternas ocu-
rrieron en el grupo de SARS-CoV-2. La infeccién
por SARS-CoV-2 no se asocié significativamente
con el parto por cesarea (34,7% frente a 32,4%).
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Hubo 14,471 neonatos (2,297 nacidos de pa-
cientes con SARS-CoV-2 positivo durante el em-
barazo y 12,017 nacidos de pacientes sin SARS-
CoV-2). La exposicion al SARS-CoV-2 se asocid
significativamente con el nacimiento prematuro
con menos de 37 semanas de gestacion y el in-
greso en la UCIN. La mayoria de los nacimientos
prematuros entre las pacientes con SARS-CoV-2
fueron por indicacién médica o no resultaron de
un parto prematuro espontaneo (58,8%). Entre
los nacidos vivos del grupo expuesto con una
prueba de SARS-CoV-2 (n = 1,323), el 1,2% de
los neonatos dio positivo en la prueba de SARS-
CoV-2 antes del alta®®®.

De las 994,268 pacientes obstétricas de otro es-
tudio de cohortes de EE. UU., 742,113 (74,6%) die-
ron a luz antes de la pandemia y 252,155 (25,4%)
lo hicieron durante la pandemia de COVID-19. El
porcentaje de hospitalizaciones cortas posparto
aumento entre todos los partos (28,7 a 44,5%),
los partos vaginales (25,4 a 39,5%) y los partos
por cesarea (35,3 a 55,1%). Aunque las hospita-
lizaciones posparto cortas fueron mas comunes
durante la pandemia de COVID-19, no hubo mo-
dificaciones en los reingresos en los analisis no
ajustados (1,4% frente a 1,6%, diferencia estan-
darizada=0,009) o ajustados (aOR 1,02, intervalo
de credibilidad del 99% 0,97 a 1,08) para todos
los nacimientos o cuando se estratificaron por
modo de parto. La hospitalizacién posparto bre-
ve -media menor de dos noches en los partos
vaginales y media de tres noches en los partos
por cesarea- fue significativamente mas fre-
cuente durante la pandemia de COVID-19 para
las pacientes obstétricas, sin que se produjeran
cambios en los reingresos hospitalarios dentro
de las 6 semanas posteriores al alta de la hospi-
talizacién posparto. La pandemia del COVID-19
creé un experimento natural, que sugiere que
una hospitalizacién posparto mas corta puede
ser razonable para las pacientes que se autoi-
dentifican o que los profesionales de la salud
identifican como apropiadas para el alta®. Esta
experiencia ha sido similar en las maternidades
peruanas.

La muerte perinatal es un problema cada vez
mas importante a medida que la pandemia de
COVID-19 continta, pero el mecanismo de la
muerte no esta claro. El papel de la placenta en
la muerte fetal y neonatal tras la infeccion ma-
terna por COVID-19 y la positividad confirmada
de la placenta para el SARS-CoV-2 fue evaluada

el feto y neonato

mediante un analisis clinico-patoldgico realizado
por un grupo multinacional de 44 especialistas
perinatales de 12 paises. Ellos determinaron los
hallazgos patolégicos de la placenta y la autop-
sia de 64 mortinatos y 4 muertes neonatales
con placentas que dieron positivo para el SARS-
CoV-2 tras el parto de madres con COVID-19. Las
68 placentas presentaban una mayor deposi-
cion de fibrina y necrosis del trofoblasto velloso
y 66 tenian una intervillositis histiocitica crénica,
los tres hallazgos que constituyen la placentitis
por SARS-CoV-2. Sesenta y tres placentas mos-
traban un depdsito masivo de fibrina perivillosa.
La enfermedad placentaria destructiva grave de
la placentitis por SARS-CoV-2 supuso una me-
dia del 77,7% de afectacion tisular. Otros hallaz-
gos incluyeron multiples trombos intervellosos
(37%) y villitis cronica (32%). La mayoria (63%) de
las 30 autopsias no revelaron anomalias fetales
significativas, salvo hipoxia y asfixia intrauteri-
nas. En los 68 casos, se detect6 el SARS-CoV-2 a
partir de una muestra corporal en 16 de los 28
casos analizados, con mayor frecuencia a partir
de hisopos nasofaringeos. En cuatro mortinatos
sometidos a autopsia se identifico el SARS-CoV-2
en sus 6rganos internos. En resumen, las ano-
malias patologicas que componen la placentitis
por SARS-CoV-2 provocan una destruccién ge-
neralizada y grave de la placenta que da lugar
a una malperfusion e insuficiencia placentaria.
Es probable que la muerte intrauterina y perina-
tal sean consecuencia directa de la insuficiencia
placentariay de la lesion hipdxico-isquémica del
feto. No hay pruebas de que la afectacion del
feto por el SARS-CoV-2 tenga un papel en la cau-
sa de estas muertes®?,

V ACUNACION DE LA GESTANTE

La vacunacion contra COVID-19 durante el em-
barazo genera anticuerpos funcionales IgG anti-
espiga (anti-S) en la circulacion materna que son
detectables en la sangre del cordén umbilical en
el momento del nacimiento y pueden proteger
al recién nacido y al lactante contra COVID-19.
Los titulos de IgG anti-S en el cordén umbilical
se correlacionan con los titulos maternos y son
mas altos después de la vacunacion a finales del
segundo y principios del tercer trimestre. Se ha
estudiado la persistencia de las IgG anti-S ma-
ternas inducidas por la vacuna en la sangre del
lactante y se ha comparado la persistencia de las
IgG anti-S del lactante tras la vacunacion mater-
na frente a la infeccion natural. El estudio descu-
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brié que la mayoria de los lactantes nacidos de
madres vacunadas con COVID tenian anticuer-
pos anti-S persistentes a los 6 meses, en com-
paracion con los lactantes nacidos de madres
con infeccion por SARS-CoV-2. Es importante
comprender la persistencia de los niveles de an-
ticuerpos maternos en los lactantes porque las
infecciones por COVID-19 en este grupo de edad
representan una carga desproporcionada de la
morbilidad pediatrica asociada al SARS-CoV-2 y
porque actualmente no esta previsto adminis-
trar las vacunas contra COVID-19 a los lactantes
menores de 6 meses“".

Con relaciéon a la vacunacion contra COVID-19
(Pfizer-BioNTech, Moderna o Johnson & John-
son/Janssen) antes y durante el embarazo, 1,359
mujeres embarazadas que dieron a luz a las 34
semanas de gestacion o mas, incluidas 20 muje-
res que recibieron una dosis de refuerzo, y 1,362
muestras de cordon umbilical se asociaron con
niveles maternos detectables de IgG antiespiga
en el parto. Entre las mujeres con antecedentes
de infeccion por el SARS-CoV-2, la respuesta de
los anticuerpos maternos y de la sangre del cor-
don umbilical conseguida con la vacunacion al
principio del embarazo fue comparable a la de
la vacunacién en el tercer trimestre en mujeres
embarazadas sin antecedentes de infeccién por
el SRAS-CoV-2. Una dosis de refuerzo en el tercer
trimestre se asoci6 con niveles maternos de IgG
antiespiga superiores a los de la vacunacién en
el tercer trimestre en mujeres con o sin antece-
dentes de infeccion por el SARS-CoV-2.42,

En 2021, el Colegio Americano de Obstetras
y Ginecologos recomendd dosis de refuerzo
para las mujeres embarazadas y puérperas so-
bre la base de su mayor riesgo de complicacio-
nes relacionadas con el COVID-19. Las mujeres
embarazadas no vacunadas en los paises de
ingresos bajos y medios corren un riesgo mu-
cho mayor de morir a causa de COVID-19, pero
también son menos reacias a recibir la vacu-
nacion. Ademas, es probable que la reduccion
absoluta del riesgo después de un refuerzo
sea pequefia para la mayoria de las mujeres
embarazadas vacunadas que no tienen una
comorbilidad. La elaboracién de un perfil lon-
gitudinal de la inmunogenicidad inducida por
los diferentes tipos de vacunas en las mujeres
embarazadas es esencial para informar sobre
el calendario de refuerzo. Mientras tanto, es
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probable que las estrategias para una distribu-
cién mas equitativa de las vacunas y la reduc-
cion de las dudas sobre la vacunacién entre los
no vacunados sean mas eficaces para reducir
las complicaciones del COVID-19 que ofrecer
refuerzos a todas las mujeres embarazadas ya
vacunadas“?.

MUERTE MATERNA EN EL PERU Y PANDEMIA CO-
VID-19

La reduccion de la mortalidad materna fue prio-
rizada en el Perd mediante diversas estrategias,
de manera de cumplir con el compromiso de los
Obijetivos de Desarrollo Sostenible 2016. Existié
una tendencia decreciente de las muertes ma-
ternas (MM) hasta el 2019, con promedio de no-
tificacién semanal de 5,8 MM. Con el inicio de la
pandemia por la COVID-19, a partir del 2020, se
observo un incremento de MM, especificamente
durante el Il trimestre, notificandose 439 MM, lo
que representd un incremento de 45,4% (+ 137)
comparado al 2019, con un promedio de notifi-
cacion semanal de 8,3 MM. Esto sobrepaso lo
presentado en los Ultimos 8 afios.

Ahora, el CDC del Ministerio de Salud (MINSA) ha
informado que, durante el 2021 se notificaron
471 muertes maternas (MM), con incremento de
7,3% (+32) comparado al 2020 y menor cantidad
de MM por semana en el ultimo trimestre; 130
MM ocurrieron a causa de la enfermedad CO-
VID-19¢4. El promedio de notificacion semanal
(SE) de MM fue de 11,4 MM -minimo 3 (SE 34) y
maximo 22 (SE 09)-, incremento que sobrepa-
s6 lo presentado en los Ultimos 12 afios. El 63%
(297) de las MM notificadas ocurrieron en el |
semestre, coincidentes con los picos de morta-
lidad por COVID-19 en mujeres. Ha ocurrido un
exceso de 96 MM y 128 MM en los afios 2020 y
2021, en comparacién a la tendencia basal (50)
de MM de los ultimos afios (2016 a 2019), con in-
cremento de los trastornos hipertensivos y las
hemorragias. Las MM a causa de COVID-19 fue-
ron institucionales en 93,1%.

A mediados de junio 2021 se inicié la inmuni-
zacion a gestantes contra COVID-19 en el pais.
Como consecuencia, durante el Il (6,3) y IV (7,1)
trimestres del 2021 se notificaron menos MM
por semana comparado al | (11,1) y Il (11,8) tri-
mestres, al disminuir las MM causadas por CO-
VID-19 (-32,7%).
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La edad promedio de las fallecidas fue 30,9 afios,
con un rango de 13 a 48 afios. El grupo de edad
de mujeres de 30 a 34 afios (27,6%) fue el mas
afectado, mientras que el grupo de < 19 afios
(42; 8,9%) disminuy6 comparado a lo observado
en 2020. Con relacién a la MM a causa de CO-
VID-19, 5 (3,8%) muertes ocurrieron en mujeres
<19 afios, 76 (58,5%) en mujeres de 20 a 34 afios
y 49 (37,7%) en mujeres > 35 afios. El puerperio
representd el momento con mayor ndmero de
MM (66,5%), con incremento de 5,5% comparado
con el 2020. Las MM puerperales a causa de CO-
VID-19 (80%) fue mucho mayor a lo observado
en el 2020.

El 50,8% (226) de MM de 2021 ocurrieron por
causas directas y el 49,2% (219) por causas in-
directas. La proporcion de las causas directas
fue menor en comparacién a lo observado en el
2020 (-5,3%) y al quinquenio 2015-2019 (-14,2%).
Desde el inicio de la pandemia hasta el | semes-
tre 2021, la infeccion por COVID-19 represento la
principal causa de MM (40,4%), desplazando a
las causas directas (hemorragia y trastornos hi-
pertensivos). Sin embargo, en el Il semestre, se
produjo un incremento de las causas directas,
que llegaron a representar el 68,4% de las MM
en el pais. Las hemorragias (23,4%) y los trastor-
nos hipertensivos (22,8%) regresaron a ser las
principales causas de MM a nivel nacional, des-
plazando a la enfermedad por COVID-19 (8,9%)
al tercer lugar.

El 24,2% (114/471) de MM contaba con prueba
confirmatoria reactiva positiva a la infeccion por
COVID-19. De este grupo, 79 tuvieron como cau-
sa basica de defuncién infeccion por COVID-19.
Y, en relacién con la muerte materna e inmuni-
zacion, a partir de la SE 24 hasta la 52 de 2021
se notificaron un total de 203 MM, el 11,8% (24)
fallecidas a causa de COVID-19; el 95,8% (23) no
estaban inmunizadas contra el COVID -19y 1 fa-
llecida solo contaba con 1 dosis®4.

COLOFON

Ainicios de marzo de 2022, el Johns Hopkins Co-
ronavirus Resource Center nos indica que se ha
sobrepasado la cantidad de 6 millones de muer-
tos en el mundo por el virus SARS-CoV-2, cuando
estamos iniciando el tercer afio de su presen-
Cia®). El mundo tardo siete meses en registrar
su primer millén de muertes por el virus tras el
inicio de la pandemia a principios de 2020. Cua-

tro meses mas tarde habia muerto otro millon
de personas, y desde entonces ha muerto un mi-
[16n cada tres meses, hasta que la cifra de muer-
tos alcanzo los 5 millones a finales de octubre®®,
Los infectados se acercan a los 450 millonesy las
dosis de vacunacion administradas alcanzan los
10,600 millones®.

Aunque las muertes por COVID-19 notificadas
entre el 1 de enero de 2020 y el 31 de diciem-
bre de 2021 ascendieron a un total de 5,94 mi-
llones en todo el mundo, los Colaboradores del
Exceso de Mortalidad por COVID-19 estiman que
18,2 millones (intervalo de incertidumbre del
95%: 17,1 a 19,6) de personas murieron en todo
el mundo a causa de la pandemia de COVID-19
(medida por el exceso de mortalidad) durante
ese periodo. El nimero de muertes excesivas
debidas a COVID-19 fue mayor en las regiones
de Asia del Sur, el Africa del Norte y Medio Orien-
te, y Europa del Este. A nivel de paises, las cifras
mas elevadas se estimaron en India (4,07 millo-
nes), Estados Unidos (1,13 millones), Rusia (1,07
millones), México (798,000), Brasil (792,000), In-
donesia (736,000) y Pakistan (664,000)“7.

Concluimos este octavo fasciculo sobre el enig-
ma del coronavirus observando que la variante
omicron B2 ha resultado mas infectante que los
SARS-CoV-2 anteriores, pero causa menos hos-
pitalizaciones por casos severos y muertes. La
poblacion en varias partes del mundo habria
concientizado las medidas preventivas del con-
tagio, la vacunacion y su refuerzo y la adapta-
cion a los cambios. Pero esto alin no ocurre con
todos los paises. La secuenciacion del genoma
completo nos puede ayudar a determinar las
variantes genéticas relacionadas con un mayor
riesgo de desarrollar COVID-19 grave que requie-
re cuidados criticos u hospitalizacién, con trata-
miento farmacologico especifico que controle la
replicacion viral o la mayor tendencia a inflama-
cion pulmonar y a coagulacion intravascular. La
preocupacion es que esta enfermedad viral esta
dejando como secuela el COVID prolongado con
problemas de salud fisica y mental de diversa
magnitud, que afectan la vida personal, familiar
y en sociedad, su trabajo y la reconstruccion del
vivir, muchas veces llorando con resiliencia la
pérdida de familiares y amigos. Los profesiona-
les de la salud debemos prepararnos para aten-
der estos nuevos enfermos y avizorar la nueva
medicina basada en la genética, inmunologia,
anticoagulacion apropiada y compasion.
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