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1. INTRODUCCION

El mundo enfrenta una enfermedad causada por un nuevo coronavirus generador del
sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2) lo que representa un reto en la

salud publica universal.

En la mujer embarazada la infeccion por el virus SARS-CoV-2 se puede manifestar con
hallazgos clinicos y de laboratorio sugerentes a preeclampsia, generando
consecuencias maternas, fetales y neonatales que pueden ser consideradas como

iatrogénicas

Objetivo general: Identificar aquellas pacientes que desarrollan un cuadro similar a la

preeclampsia asociada a infeccidén por SARS-CoV-2.

Metodologia: Se realizd un estudio observacional, descriptivo, transversal,
retrospectivo con los diagnosticos de infeccion por virus SARS-CoV-2 (COVID 19) y
preeclampsia de las pacientes atendidas en el Hospital Regional de Alta Especialidad
de Ixtapaluca (HRAEI), en el periodo comprendido entre el 01 de marzo de 2020 a 31
de agosto de 2020.

Resultados: Se incluyeron 30 pacientes con diagnostico de preeclampsia, 11
pacientes con infeccion por virus de SARS-CoV-2 (COVID-19), de las cuales 3
pacientes cursaron con diagnéstico de preeclampsia e infeccidn por virus de SARS-
CoV-2; 11 neonatos (1 embarazo gemelar) y 1 obito pertenecientes a las pacientes
diagnosticadas con infeccion por el virus SARS-CoV-2 (COVID-19). De las 11
pacientes con diagnostico de infeccion por virus SARS-CoV-2, al menos 3 pacientes
presentaron datos clinicos que conformaron el diagnodstico de preeclampsia, en las 3
pacientes (27.2%) hubo elevacion de la presion arterial, cefalea, epigastralgia,
presencia de proteinuria, de los cuales 1 paciente (9.1%) presento trombocitopenia y
elevacion de las transaminasas, 1 paciente (9.1%) elevacion de las transaminasas, 1
paciente (9.1%) trombocitopenia. Como se menciono anteriormente la via de

nacimiento de los recién nacidos fue en 2 pacientes (18.2%) via abdominal mediante
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cesarea para evitar complicaciones respiratorias en la madre, 1 paciente (9.1%) via
vaginal tras la induccion del trabajo de parto, feto Obito. Las 3 pacientes (27.2%)
demandaron de ingreso a la unidad de cuidados intensivos, por la condicion respiratoria
secundaria a la infeccion por virus SARS-CoV-2, 2 pacientes (18.2%) requirieron de
manejo avanzado de la via area, su egreso de las 3 pacientes fue por mejoria posterior

a la resolucion del cuadro neumonico.

Conclusiones: La enfermedad por COVID-19 presente en la mujer gestante simula
una sindrome similar a la preeclampsia, por lo que se fomenta a los médicos a
considerar este diagnostico en la atencion de la mujer embarazada durante la
pandemia de COVID-19, reduciendo con ello las complicaciones en el binomio por un

tratamiento inadecuado.

Palabras clave: SARS-CoV-2, COVID-19, preeclampsia, Sindrome de HELLP,

sindrome similar a la preeclampsia.
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2. ANTECEDENTES

Generalidades de la Preeclampsia

Preeclampsia es el estado que se caracteriza por la presencia de hipertension y
proteinuria significativa, lo que ocurre por primera vez después de la semana 20 del
embarazo, durante el parto o en el puerperio. También es preeclampsia cuando existe
hipertension en el embarazo y un criterio de severidad aun cuando no haya proteinuria

demostrada en un primer momento.

Es un sindrome multisistémico y de etiologia desconocida que forma parte de un
espectro de condiciones conocidas como trastornos hipertensivos del embarazo, los
cuales constituyen la primera causa de muerte materna en México y en la mayoria de

los paises latinoamericanos.

Los trastornos hipertensivos del embarazo constituyen la primera causa de mortalidad
materna y perinatal a nivel mundial. Se estima que globalmente la preeclampsia
complica alrededor del 2-8% de todos los embarazos. En América Latina y el Caribe,
los trastornos hipertensivos son responsables de el 26% de las muertes maternas, en
Africa y Asia contribuyen al 9% de las muertes. (1)

La mortalidad materna es mucho menor en los paises desarrollados en comparacion
con los paises en vias de desarrollo, sin embargo, el 16% de las muertes maternas son
atribuidas a los trastornos hipertensivos. En Estados Unidos las cifras de preeclampsia
han tenido un incremento del 25% entre 1987 y 2004. Esta complicacién es costosa, en
Estados Unidos de América en el afio 2012 el costo estimado en tratar la preeclampsia
en los primeros 12 meses post término del embarazo es de $2,180,000,000 millones de
délares ($1,030,000,000 millones para tratar a la madre y $1,150, 000, 000 millones
para los infantes). (1).

En México, la preeclampsia constituye la principal causa de muerte materna en las
instituciones que conforman el Sistema Nacional de Salud. Se presentan 2.1 millones

de embarazos cada afo y cerca de 250 000 a 300 000 tienen complicaciones, en
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consecuencia, cada afo 30 000 mujeres queda con secuelas obstétricas que las
convierten en discapacitadas. Sin embargo, aunque el 85% de las defunciones

maternas son prevenibles, en promedio, aun fallecen anualmente 1000 mujeres. (2)

Cuando no se diagnostica precozmente o0 no se maneja en forma apropiada, puede
evolucionar en su presentacion clinica hacia las formas mas severas y a
complicaciones graves como el sindrome de HELLP y la eclampsia, lo que aumenta la
morbimortalidad materna y perinatal.

Dentro del cuadro clinico de preeclampsia se encuentran:

Sintomas maternos: cefalea persistente o de novo; alteraciones visuales 6 cerebrales;
epigastralgia o dolor en hipocondrio derecho; dolor toracico o disnea, signos de
disfuncidon organica, y en caso de hipertension severa (sistolica 2160 y/6 diastolica

=110 mm Hg); edema agudo pulmonar o sospecha de desprendimiento placentario.

Alteraciones de laboratorio: Elevacion de creatinina sérica (> 1.1 mg/dL), incremento de
AST o ALT (> 70 IU/L) o deshidrogenasa lactica; disminucion de plaquetas < 100,000/
mma3. (3)

Manifestaciones clinicas de Preeclampsia:

Proteinuria con presencia de sedimento urinario,

Renal hipertension, insuficiencia renal, hiperuricemia,

hiponatremia, edema periférico.

Edema pulmonar, disfuncién del ventriculo

Cardiorrespiratorio izquierdo, derrame pericardico, derrame pleural,

elevacién de troponinas, isquemia miocardica,

Nausea, vomito, epigastralgia, elevacién de

transaminasas, hiperbilirrubinemia, ictericia,

Hepatico

rotura hepatica, hemorragia hepatica, disfuncion

hepatica (hipoalbuminemia, prolongacién de
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(4)

Hematologico

Neurolégico

Fetal

Placenta

protrombina), ascitis.

Trombocitopenia, anemia hemolitica micro
angiopatica, coagulacién intravascular
diseminada.

Cefalea, alteraciones Vvisuales, alteraciones
mentales, accidente cerebro vascular, sindrome
de encefalopatia posterior reversible, ceguera
cortical.

Oligohidramnios, Restriccién en el crecimiento,
Flujo reverso diastélico en el Doppler.

Abruptio placentae, Infartos placentarios

Patologias que imitan Preeclampsia.

Sin datos de
HELLP

Sindrome de
HELLP

Renal: Hipertension secundaria (Estenosis de la arteria renal,
enfermedad renal preexistente)

Endocrinolégico: Hipertensiéon secundaria (Feocromocitoma,
Sindrome de Cushing, Aldosteronismo primario)

Apnea Obstructiva del suefio

Sindrome del espejo (hidrops fetal)

Hipotiroidismo severo

Consumo de AINE’s

Higado graso agudo del embarazo

Sindrome antifosfolipido

Purpura trombocitopénica trombdtica

Sindrome hemolitico urémico atipico

Hepatitis por herpes simple

Otras infecciones: Leptospirosis, Sepsis bacteriana.

Otros: Cocaina, hipertension pulmonar, deficiencia de folatos y
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vitamina B12, enfermedad de Wilson, medicamentos.
- Infeccién por SARS-CoV-2 (COVID 19)

- Trombosis del seno venoso cerebral

- Sindrome de vasoconstriccion cerebral reversible

Eclampsia - Puncion de la duramadre

(4)

- Metabdlica: Hiponatremia, hipoglucemia, hipocalcemia.

Generalidades de la infeccidon por virus SARS-CoV-2 (COVID 19)

El mundo enfrenta una enfermedad causada por un nuevo coronavirus que surgio
en Wuhan, China, a fines de diciembre de 2019, generador del sindrome
respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2). La propagacion del virus a escala global
obligé a que la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) declarara pandemia el 11
de marzo del 2020. Dicha enfermedad ha infectado a 193 paises a mas de
5.000.000 de personas y ha ocasionado mas de 300.000 muertes. (5,6,7)

Al principio de la pandemia, Zhu. et al. (8) aislaron y caracterizaron al agente
etiolégico como un nuevo coronavirus, el virus de SARS-CoV-2 esta formado por
acido ribonucleico (ARN) de sentido positivo, no segmentado y envuelto que forma
parte de la subfamilia del sarbecovirus, ortocoronavirinae, que se distribuye
ampliamente en humanos y otros mamiferos (9). Su diametro es de
aproximadamente 65 a 125 nm, contiene hebras simples de ARN y esta provisto de
puntas en forma de corona en la superficie exterior de alli su nombre de

coronavirus.

El SARS-CoV-2 es un nuevo coronavirus 3 con similitud estructural con los virus
responsables del sindrome respiratorio agudo severo (SARS) y el sindrome
respiratorio del Medio Oriente (MERS).después del SARS-CoV y MERS-CoV
previamente identificados que condujeron a insuficiencia pulmonar e infeccion del

tracto respiratorio potencialmente mortal.(8,10,11)
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El SARS-CoV-2 afecta principalmente el sistema respiratorio, aunque puede
lesionar también otros sistemas, llegando a causar falla multiorganica en sus formas
mas graves. El 80% de los pacientes presentan afectacion leve, pero 20%
evoluciona a formas graves. Los sintomas mas frecuentes incluyen fiebre, tos seca
y disnea. Adicionalmente, puede cursar con cefalea, mareos, debilidad
generalizada, anosmia, vomitos y diarrea. (5). Recientemente, estudios
epidemioldgicos mostraron que los pacientes de edad avanzada y con patologias
asociadas eran mas susceptibles a episodios mas graves, mientras que las

embarazadas y los nifios tienden a presentar sintomas mas leves. (7,11)

El embarazo es un estado fisiologico en el que ocurren grandes cambios destinados
a crear un ambiente materno favorable al desarrollo del feto, en cuya génesis
participan tanto el organismo materno como la unidad fetoplacentaria. Resultado de
estas modificaciones hormonales, metabdlicas, inmunoldgicas y otras, se generan
mayor susceptibilidad organica que favorece al desarrollo de diversas afecciones.
(12) Actualmente la infeccion por COVID-19 puede presentar en la embarazada,
sintomas clinicos idénticos a los pacientes no gestantes, siendo la neumonia la
complicacion mas frecuente, lo que implica una exposicién de alto riesgo para el

binomio madre-feto. (13)

Las embarazadas sintomaticas, suelen cursar con sintomatologia inespecifica en
sus formas leves. Se ha observado que algunas pruebas hematologicas pueden
tener valores similares a los observados en patologias propias del embarazo, como
los trastornos hipertensivos. Adicionalmente, se ha descrito que las formas de
infeccion moderadas a graves pueden tener hallazgos clinicos y paraclinicos iguales
a los de una preeclampsia, planteando un verdadero desafio diagndstico para el

médico.
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3. JUSTIFICACION

La infeccién por el virus de SARS CoV-2 sea convertido en la primera causa de
mortalidad materna sobrepasando a la enfermedad hipertensiva del embarazo, el parto

y el puerperio la cual en afios previos ocupaba la primera causa de mortalidad materna.

En nuestro pais hasta el momento se han registraron 613 defunciones maternas de las
cuales 171 tiene como causa de defuncion a la enfermedad de COVID-19 lo que
representa el 28% de las mismas, y como segunda causa de muerte materna a la
enfermedad hipertensiva del embarazo, el parto y el puerperio con un 16.5%, sumadas
se obtiene el 44.5% de las muertes maternas en estos 2 diagnosticos de alli la

importancia de este estudio. (14)

El manejo de la infeccion por virus SARS-CoV-2 durante la gestacién requiere de un
equipo multidisciplinario que esté familiarizado con los estados hipertensivos del
embarazo y los cambios fisiolégicos del mismo, la condicion fetal y la severidad del

cuadro respiratorio que afecta a la paciente.
El realizar un diagndstico preciso, considerando las circunstancias actuales nos

permitira generar una adecuada toma de decisiones que impacten en la salud materna

y perinatal.
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4. OBJETIVO

Objetivo general

Identificar aquellas pacientes que desarrollan un cuadro similar a la preeclampsia

asociada a infeccion por SARS-CoV-2.

Objetivos especificos

1- Conocer como realizar el diagnostico de Preeclampsia.
2
3
4

Conocer como realizar el diagnostico de COVID-19.

Identificar los datos clinicos y de laboratorio que coinciden en ambas patologias.

Describir las caracteristicas generales de los neonatos de las madres con
Sindrome similar a la preeclampsia asociado a COVID-19 (Capurro, APGAR,

peso al nacer, complicaciones neonatales).
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5. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La situacion epidemioldgica actual que afecta al mundo entero, asociado a la pandemia
generada por el virus SARS-CoV-2 (COVID 19) impacta de manera importante a la
mujer embarazada ya que su propia condicion obstétrica la mantiene con un estado de
inmunodepresion fisioldgico, con riesgo importante de adquirir infecciones virales en el

tercer trimestre.

En nuestro pais previo a la pandemia actual la primera causa de muerte materna eran
los estados hipertensivos del embarazo, sin embargo, en lo que va de 2020 esta causa
ha sido desplazada por la infeccion del virus SARS-CoV-2, reportandose una
mortalidad materna de 171 mujeres gestantes por esta causa, de un total de 3000
casos de COVID-19 en la mujer embarazada, el 88% de los diagnosticos se han
llevado acabo durante el periodo gestacional y el 12% restante en el periodo del

puerperio. (15,16)

Estamos ante las 2 causas principales de mortalidad materna; existen caracteristicas
clinicas que coinciden en ambas patologias y que pueden generar confusion en el
establecimiento del diagndstico de preeclampsia, por o que hay que identificar aquellos
datos que permitan hacer la diferencia entre preeclampsia y la infeccidon por SARS-

CoV-2 para evitar errores en la toma de decisiones.

El sindrome similar a la preeclampsia inducido por el virus SARS-CoV 2 es una entidad
reciente, que genera un reto diagndstico, ya que existen otras patologias imitadoras de
preeclampsia y cada una de ellas requiere de un manejo diferente que puede repercutir

en el resultado materno y perinatal.

El Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca, por ser un hospital re
convertido a la atencién especifica de COVID-19 y encontrarse en el Estado de México,
la segunda entidad con mas contagios reportados a nivel nacional representa una

oportunidad para el manejo multidisciplinario de estas pacientes.
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6. HIPOTESIS

Al tratarse de un estudio descriptivo cuyo objetivo es la recoleccidon de informacion no
requiere hipdtesis.
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7. METODO

Diseno del estudio

Estudio observacional, descriptivo, transversal, retrospectivo con los diagnosticos de
infeccion por virus SARS-CoV-2 (COVID 19) y preeclampsia de las pacientes atendidas
en el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca (HRAEI), en el periodo
comprendido entre el 01 de marzo de 2020 a 31 de agosto de 2020.

Seleccion de la poblacion

Pacientes con embarazo de 20 semanas de gestacion o mas con diagndstico de
infeccion por SARS COV- 2 y preeclampsias atendidas en el Hospital Regional de Alta
Especialidad de Ixtapaluca en el periodo comprendido de 01 de marzo de 2020 al 31 de
agosto de 2020.

Los datos de las pacientes fueron extraidos del Expediente Clinico Electronico
(SaludNess).

Criterios de inclusion

Pacientes con embarazo de 20 semanas de gestacion a 41 semanas de gestacion que
cursaron con diagnéstico de preeclampsia con o sin datos de severidad e infeccion por
SARS CoV-2, demostrada por tomografia computada toracica con un resultado
CORADS 3 o mayor y/o prueba positiva de PCR para virus SARS-CoV-2 realizada en
el laboratorio molecular en el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca
durante 01 de marzo de 2020 y 31 de agosto de 2020.

Criterios de exclusion

Pacientes que no reunen signos ni sintomas para realizar el diagnostico de

preeclampsia e infeccion por virus de SARS CoV-2 (COVID 19).

Tamano de la muestra
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A Conveniencia

Mujeres atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia en el Hospital Regional
de Alta Especialidad de Ixtapaluca que cursaron durante la gestacion con diagnostico
de preeclampsia con o sin datos de severidad e infeccion por virus SARS CoV-2.

- Numero de pacientes con diagnostico de preeclampsia.
- Numero de pacientes con diagnostico de COVID-19.
- Numero de pacientes con diagnostico de Sindrome similar a la preeclampsia.

Instrumento de recoleccion

La base de datos de las pacientes que ingresaron con diagndstico de preeclampsia, asi
como las que cuentan con definicidon operacional para infeccion ocasionado por Virus
SARS-CoV-2 (COVID-19) demostrada por tomografia computada toracica con un
resultado CORADS 3 o mayor y/o prueba positiva de PCR para virus SARS-CoV-2
durante el periodo del 01 de marzo al 31 de agosto del 2020.

Registrandose informacion general de las pacientes en una hoja de Excel incluyendo,
edad cronoldgica, edad gestacional, resolucion del embarazo, severidad de la
enfermedad, complicaciones maternas meédicas y obstétricas, resultado de la PCR para

COVID-19, tomografia computada toracica.

De los neonatos hijos de madres con COVID-19 se registré peso al nacer, puntuacion
de APGAR, Capurro, resultado de la PCR al nacimiento y a las 72 horas, de la misma
manera de los neonatos obtenidos de las madres que cursaron con preeclampsia y
COVID-19 en los cuales de la informacion previamente descrita también se recabo las

complicaciones neonatales.
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Aspectos éticos

Al ser un estudio retrospectivo no se requirid consentimiento informado ni se
presentaron problemas bioéticos para la realizacion del mismo ya que la informacion se

recolecto del expediente clinico electronico (SaludNess)

Definicidon operacional de variables

Definiciéon operacional de enfermedad COVID-19 por SARS-CoV-2

Caso sospechoso:
Persona de cualquier edad que en los ultimos 14 dias haya presentado fiebre y/o tos, y
al menos uno de los siguientes signos y sintomas: disnea, mialgias, cefalea, artralgias,

odinofagia. Y que, ademas, en el mismo periodo de tiempo refiera:

a) Haber estado en contacto con un caso confirmado o bajo investigacion a
COVID-19, o

b) Viaje o estancia a paises con transmision local comunitaria®* de COVID-19.
(*China, Hong Kong, Corea del Sur, Japon, ltalia, Iran, Singapur, Espaia,
Francia, Alemania y los siguientes estados de los Estados Unidos de Ameérica:
Washington, California y New York).

Caso confirmado:

Persona que cumpla con la definicion operacional de caso sospechoso y que cuente
con diagnostico confirmado por la Red Nacional de Laboratorios de Salud Publica
reconocidos por el InDRE. (16)

Definicion operacional de preeclampsia:

Trastorno multisistémico que se presenta a edad gestacional mayor a 20 semanas,
durante el parto o en las primeras seis semanas posteriores a este, caracterizado por
presion arterial mayor de 140/90 mmHg, tira reactiva con 1+ o muestra aislada de orina

con 30 mg de proteinas en dos muestras de 4 a 6 horas.
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En ausencia de proteinuria, el diagndstico de preeclampsia podria establecerse cuando
la hipertension gestacional se asocia con sintomas cerebrales persistentes,
epigastralgia o dolor en cuadrante superior derecho con nausea o vomito, o bien
trombocitopenia con alteraciones en las concentraciones de enzimas hepaticas. (3,17)

Definicion operacional de Sindrome de HELLP:

Denominacion en inglés (Hemdlisis, Enzimas hepaticas elevadas y Plaquetas bajas) es
una presentacion particular de la preeclampsia con datos de severidad. (3)

Para los fines de este proyecto se establece la siguiente definicién operacional de las

variables utilizadas en la Tabla 1.

Tabla 1. Definicion operacional de las variables

Infeccion por el virus SARS-CoV-2 que Cualitativa Dicotomica
presente fiebre y/o tos, y al menos uno nominal
de los siguientes signos y sintomas:
COVID-19 disnea, mialgias, cefalea, artralgias,
odinofagia, que cuente con prueba
positiva por PCR y/o TC de térax con
CORADS 3 o superior
Hipertensiéon después de la semana 20 Cualitativa Dicotomica
PREECLAMPSIA  de gestacién con proteinuria mayor a 300 nominal
mg/24 hr.

Preeclampsia con la presencia de Cualitativa Dicotdmica

SINDROME DE Hemodlisis, elevacion de enzimas nominal
HELLP hepaticas, y disminuciébn de |las
plaquetas.
SINDROME Conjunto de signos y sintomas Cualitativa Dicotémica
SIMILAR A LA relacionados con preeclampsia que nominal

Pagina. 21



PREECLAMPSIA

MUERTE
MATERNA

ademas curse con infeccion ocasionada
por virus SARS-CoV-2.

La ocurrida a una mujer mientras esta
embarazada o dentro de los 42 dias
siguientes a la terminacion del embarazo,
debida a cualquier causa relacionada con o

agravada por el embarazo o su atencion.

Cualitativa

nominal

Si/No
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8. MARCO TEORICO

Enfermedad Hipertensiva del embarazo

Las enfermedades hipertensivas, incluyendo la hipertension gestacional y la

preeclampsia, se encuentran entre las complicaciones mas comunes en el embarazo.

(1)

La hipertension es el trastorno médico mas comun del embarazo y complican 1 de cada
10 gestaciones. A escala mundial, cada afno, los desordenes hipertensivos durante el
embarazo representar 50,000 muertes maternas y 900,000 perinatales. (1) Una mujer
muere cada siete minutos por preeclampsia, segun datos proporcionados por la
Organizacion Mundial de la Salud. (18)

La preeclampsia es un sindrome progresivo, multisistémico que se caracteriza por la
aparicion de hipertension y proteinuria, o hipertension y dafio a érgano blanco, con o
sin proteinuria, después de la semana 20 de gestacion. La progresiéon de la enfermedad
sin severidad a severa en el espectro de la misma puede llevarse acabo de manera

gradual o subitamente. (19)

En Latinoamérica y el Caribe la preeclampsia es la causante de 25.7% de las muertes
maternas y en las ultimas dos décadas se ha producido un aumento de su incidencia
en 25%; asi mismo se considera que un gran porcentaje de mujeres que padecen
trastornos hipertensivos durante el embarazo desarrollaran secuelas importantes que

impacten en su salud y algunas falleceran. (18)

En México, la enfermedad hipertensiva del embarazo figura como la segunda causa de
muerte materna con el 16.5% en lo que va del afo. Las entidades con mas defunciones
maternas son el Estado de México, Chiapas, Jalisco, Puebla, Chihuahua y Ciudad de
México. En conjunto suman el 40.3% de las defunciones registradas. (14)
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Clasificacion de los estados hipertensivos durante la gestacion

La hipertension durante el embarazo se define como la presion arterial sistélica mayor
o igual a 140 mmHg o una presion arterial diastdlica mayor o igual a 90 mmHg, y se
clasifica en categorias:

-Hipertension croénica: Presion arterial sistdlica mayor o igual a 140 mmHg o una
presidn arterial diastolica mayor o igual a 90 mmHg o ambas, previas al embarazo, o
identificada antes de la semana 20 de gestacién, o aquella hipertension gestacional

que persiste por mas de 12 semanas postparto. (3)

-Hipertension gestacional: Presion arterial sistélica mayor o igual a 140 mmHg o una
presion arterial diastélica mayor o igual a 90 mmHg o ambas, en al menos dos
ocasiones con seis horas de diferencia, sin proteinuria y que ocurre después de la
semana 20 de gestacion, con normalizacion de la presidn arterial sistémica antes de las

12 semanas postparto. (3)

-Preeclampsia: Presion arterial sistolica mayor o igual a 140 mmHg o una presion
arterial diastélica mayor o igual a 90 mmHg o ambas, en al menos dos ocasiones con 4
a 6 horas de diferencia entre ambas tomas y que ademas se evidencie proteinuria
mayor 0.3 g en una orina de 24 horas o un indice proteina creatinina mayor a 0.3 mg o
la presencia de 2 o0 mas + en tira de orina, en la gestante con embarazo mayor a 20

semanas o hasta dos semanas postparto. (3)

-Preeclampsia con datos de severidad: Presion arterial sistolica mayor o igual a 160
mmHg o una presién arterial diastélica mayor o igual a 110 mmHg o ambas, tomada en
al menos dos ocasiones con diferencia de 15 minutos para poder iniciar manejo, o un
periodo de 4 a 6 horas de diferencia entre ambas tomas sin uso de antihipertensivo, o
presentacion de una o mas complicaciones como: lesion renal aguda demostrada por
proteinuria mayor o igual a 300 mg en una orina de 24 horas o un indice proteina
creatinina mayor a 0.3 mg, creatinina sérica de mayor de 1.1 mg/dl, urea mayor a 40
mg/dl, oliguria menor a 500 ml en 24 horas o menor a 90 ml en 3 horas; alteraciones

hematoldgicas como trombocitopenia menor a 100 000 plaquetas, disfuncion hepatica
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por elevacion de las enzimas hepaticas como las transaminasas por arriba de 70 U/,
hematoma o ruptura hepatica que provocan dolor a nivel del hipocondrio derecho;
compromiso cardiorespiratorio secundario a edema agudo de pulmon o isquemia
miocardica que se manifiesta con epigastralgia, sintomas del sistema nervioso central

como alteraciones visuales o cerebrales, cefalea de novo, convulsiones. (3)

-Hipertension crénica con preeclampsia agregada: Hipertension arterial previa al
embarazo o antes de la semana 20 de gestacion, con proteinuria de reciente aparicion
o incremento de la proteinuria previa, o la aparicion de sintomas de afectacion

multiorganica. (3)

-Sindrome de HELLP: Presentacion particular de la preeclampsia severa
caracterizado por hemolisis que se diagnostica por aumento de la deshidrogenasa
lactica mayor o igual a 600 U/I, bilirrubinas mayor o igual a 1.2 mg/dl, o la presencia de
esquistocitos en frotis de sangre periférica; elevacién de las transaminasas al doble de
su valor normal, aspartato aminotransferasa (AST) mayor o igual a 70, alanina
aminotransferasa (ALT) mayor o igual a 70; presencia de trombocitopenia con
plaquetas menor a 100 000/mm3. (3)

-Eclampsia: Es una complicacion de la pre-eclampsia severa, frecuentemente
acompanada de sintomas neuroldgicos, que incluye: convulsiones (eclampsia),
hiperreflexia, cefalea, alteraciones visuales (fotopsia, escotomas, ceguera cortical,
vasoespasmo retinal), enfermedad cerebro vascular, edema pulmonar, abruptio

placentae, puede aparecer hasta el décimo dia post parto. (3)

Aproximadamente el 80% de los casos de preeclampsia, se presentan durante el
término de la edad gestacional, mientras que el porcentaje restante inicia a edades
gestacionales mas tempranas. Esto presenta un impacto en el prondstico y resultado
final, debido que, a mayor edad gestacional, existe mejor prondstico, sin embargo, a
menores edades, el riesgo aumenta y los resultados son desfavorables.
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Las manifestaciones de la preeclampsia pueden desarrollarse de forma precoz, antes
de las 34 semanas de gestacién, asociada a una mala adaptacion autoinmune que
causa insuficiencia placentaria; o tardia, después de las 34 semanas de gestacion,
durante el parto o puerperio, que presenta una entidad mas heterogénea como
sindrome metabdlico y obesidad. (19)

Fisiopatologia de la hipertension durante la gestacion

Se considera compleja porque no sélo depende de las condiciones periconcepcionales
del feto y del genotipo placentario, sino también de la susceptibilidad paterna y de la
capacidad del sistema inmune materno para tratar con el embarazo, asi como de

factores genéticos.

Inicia con una serie de alteraciones patoldgicas placentarias caracterizadas por una
pobre invasion trofoblastica, que conduce a una hipoperfusion, hipoxia e isquemia
placentaria que originan una liberacién de factores anti-angiogénicos, ocasionando una
disfuncion endotelial generalizada con un aumento de la permeabilidad vascular y
vasoconstriccion persistentes. Dentro de los mecanismos que se han relacionado se
encuentran la respuesta inmune en la interfase placenta-madre, la placentacion
superficial con insuficiente remodelacién de las arterias espirales uterinas, el estrés
oxidativo que desencadena inflamacion sistémica y las bases genéticas asociadas.
Como resultado de todos estos mecanismos tenemos una funcidn placentaria
insuficiente agregado a la liberacion de factores placentario dentro de la circulacion
materna acoplado a una respuesta inflamatoria exagerada que causa disfuncion
endotelial generalizada, activacion de leucocitos, del complemento y aglutinacion,
activacion del sistema de coagulacion con hemdlisis microangiopatica, repercusion

local y sistémica que dan como resultado hipertension y proteinuria progresiva. (20,21)

Existen varias teorias generadoras de preeclampsia:

Respuesta inmune en la interfase placenta-madre: La expresion de antigenos paternos
extraios activa la regulacion del sistema inmune materno en la interfase placenta-

madre que es esencial para sostener el embarazo. Aunque las células trofoblasticas
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expuesta a la sangre materna carecen de moléculas MHC clase | y Il, el citotrofoblasto
extravelloso invasor expresa la clase | a través de un gen polimorfico HLA-C (antigeno
leucocitario humano). El HLA-C es el ligando dominante para receptores expresados
por las células natural killer uterinas (NKu). El sistema polimérfico tiene diferentes tipos
de receptores, algunos de los culaes son mas favorables para la invasion del
trofoblasto.

Placentacion y angiogénesis: Las células natural killers (NK) son la poblacién
predominante de las células linfoides deciduales. Durante el embarazo temprano se
acumulan como un denso infiltrado  alrededor de las células del citrotrofoblasto
invasor. Cooperan con el trofoblasto extravelloso para remodelar a las arterias uterinas,
sufriendo estas una transicion epitelial a endotelio y liberando citocinas involucradas en
la angiogénesis como el factor de crecimiento vascular endotelial (VEGF), factor de
crecimiento tumoral beta (TGF-B) y endoglina soluble (ENG). El receptor VEGF-1
conocido como sFLt-1 es un receptor de tirosina cinasa que en su forma soluble no
transmembrana se encuentra elevada en la circulacion de mujeres con preeclampsia.
El concepto es que en la preeclampsia, el receptor atrapa a sus ligandos reduciendo su
libre circulacion, su expresion esta regulada por la hipoxia, ante la cual se eleva su
produccion en un 80%. Existen estudios que reportan un aumento de sFLt-1, VEGF y

ENG de 4 a 8 semanas antes de la aparicion de la preeclampsia.

Estrés oxidativo: La hipoperfusion placentaria condiciona formacion de especies
reactivas al oxigeno y citocinas pro-inflamatorias, las cuales inducen estrés oxidativo y
disfuncion celular endotelial en la circulacion materna y fetal. El estrés oxidativo dana

porque causa la oxidacién de lipidos y proteinas placentarias que son pro-inflamatorias.

Base genética: Existen diferentes genes de susceptibilidad para la preeclampsia, los
cuales se ha visto que interactuan con la hemostasia en el sistema cardiovascular y en
la respuesta inflamatoria. Algunos genes identificados son el angiotensinbgeno en
1942, eNOS en 7936, EPAS en 2p12y TLR2 en 9p13. (21)
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Los sintomas neurolégicos han sido explicados recientemente por descripcion del
sindrome de leucoencefalopatia posterior reversible (PRES) que engloba Ia
sintomatologia neurolégica de las pacientes con preeclampsia brindando una
explicacion fisiopatoldgica coherente de los sintomas de irritacion cortical como cefalea,

tinnitus, escotomas y vision de luces y su relacion con las convulsiones.

El PRES se caracteriza por datos de irritacion cortical ademas de deterioro del estado
de conciencia, déficit neurologico focal, coma, lesiones neurologicas evidenciables en
tomografia computada o resonancia magnética, a nivel de la sustancia blanca,
sugestivas de edema en Iébulos occipitales y parietales; todo esto revierte al eliminar el
agente agresor. Sin embargo, existen estudios que demuestran que existen pacientes
que sin llegar a convulsionar cumplen con criterios de PRES, lo cual amplia la

afectacion neuroldgica en la preeclampsia.

La cascada de deterioro multisistémico en preeclampsia no es bien conocida, pero si se
sabe lo inevitable que es la progresion de la sintomatologia. Esto explica porque el
deterioro neurolégico una vez iniciado determina la necesidad de la culminacion de la

gestacion para evitar mayores complicaciones.

Preeclampsia

Consiste en una enfermedad multisistémica caracterizada por la existencia de dafio
endotelial que precede al diagndstico clinico, cuyos criterios clinicos no ha cambiado y
consisten en: presion arterial sistolica mayor o igual a 140 mmHg o una presién arterial
diastdlica mayor o igual a 90 mmHg o ambas, en al menos dos ocasiones con 4 a 6
horas de diferencia entre ambas tomas y que ademas se evidencie proteinuria de novo
mayor 0.3 g en una orina de 24 horas o un indice proteina creatinina mayora 0.3 mg o
la presencia de 2 o0 mas + en tira de orina, en la gestante con embarazo mayor a 20
semanas o hasta dos semanas postparto. En ausencia de proteinuria el diagndstico de

preeclampsia se establece si presenta alguna condicion adversa. (20)
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En la actualidad el Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia (ACOG), integra a
la preeclampsia como o sin datos de severidad, lo que anteriormente se conocia como

leve y severa.

La preeclamsia con datos de severidad se define: Presion arterial sistdlica mayor o
igual a 160 mmHg o una presion arterial diastélica mayor o igual a 110 mmHg o ambas,
tomada en al menos dos ocasiones con diferencia de 15 minutos para poder iniciar
manejo, o un periodo de 4 a 6 horas de diferencia entre ambas tomas sin uso de
antihipertensivo, o presentacion de una o mas complicaciones como: lesion renal
aguda demostrada por proteinuria mayor o igual a 300 mg en una orina de 24 horas o
un indice proteina creatinina mayor a 0.3 mg, creatinina sérica de mayor de 1.1 mg/dl,
urea mayor a 40 mg/dl, oliguria menor a 500 ml en 24 horas o menor a 90 ml en 3
horas; alteraciones hematolégicas como trombocitopenia menor a 100 000 plaquetas,
disfuncion hepatica por elevacién de las enzimas hepaticas como las transaminasas
por arriba de 70 U/l, hematoma o ruptura hepatica que provocan dolor a nivel del
hipocondrio derecho; compromiso cardiorespiratorio secundario a edema agudo de
pulmdédn o isquemia miocardica que se manifiesta con epigastralgia, sintomas del
sistema nervioso central como alteraciones visuales o cerebrales, cefalea de novo,

convulsiones. (1)

El sindrome materno de la preeclampsia con o sin datos de severidad se asocia a un
sindrome fetal compuesto por restriccion del crecimiento, oligohidramnios e hipoxia
fetal. Por eso el mayor avance para disminuir la mortalidad por esta causa es el control
prenatal adecuado para hacer diagndstico precoz, tratamiento oportuno con
antihipertensivo para descenso de la presién arterial asi como sulfato de magnesio para
prevenir su progresion a formas mas graves como eclampsia, sindrome de HELLP o
sindrome de PRES; con la finalidad de estabilizar a la paciente y decidir el momento

oportuno para finalizar la gestacion que es el unico tratamiento definitivo.

De acuerdo a la fisiopatologia ya mencionada, caracterizada por una respuesta
inmunologica anormal materna como resultado de la implantacion del producto de la

concepcion, que se manifiesta a través de una funcion endotelial alterada,
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representada por la activaciéon de la cascada de coagulacion, y un aumento de la
resistencia vascular periférica y de agregacion plaquetaria, existen marcadores
plasmaticos antiangiogénicos y pro angiogénicos que han sido evaluados cpmo
predictores de preeclampsia, sin embargo, son pocos lo estudios validos por lo que no
se emite aun una recomendacion para utilizar de manera rutinaria los marcadores

angiogénicos como factores predictivos en preeclampsia. (21,22)

En cambio, la flujometria de la arteria uterina en predicciébn de preeclampsia en la
semana 11 a 13.6, tiene una deteccion de 90% para preeclampsia temprana con una
tasa de falso positivo de 10%, agregando la determinacion del indice de pulsatibilidad
de la arteria uterina en la semana 21 a 24.6 la tasa de deteccion se mantiene con una
reduccion sustancial en la tasa de falsos positivos a 5%.(22)

El manejo de la preeclampsia, es de manera multidisciplinaria en una unidad de
segundo o tercer nivel de atencion, una vez diagnosticada, se debe llevar a cabo
tratamiento de la hipertension arterial, profilaxis de la eclampsia, disminucion de la
morbimortalidad perinatal, resolucién de la gestacion y los cuidados del puerperio.

En pacientes con preeclampsia sin co-morbilidad, la terapia antihipertensiva se
recomienda para mantener la presion arterial sistolica entre 130-150 mmHg y fa
presion arterial diastélica entre 80-100 mmHg. En cambio, en aquellas pacientes que
presentan alguna co-morbilidad la terapia antihipertensiva tiene como finalidad
mantener cifras de presion arterial sistdlica entre 130-139 mmHg y de presion arterial
diastolica entre 80-89 mmHg (3)

El tratamiento antihipertensivo no modifica la historia natural de la enfermedad, solo

disminuye la incidencia de progresion de la misma.

Cuando se considere el uso de antihipertensivos, los farmacos recomendados son:
Labetalol como primera linea, sin embargo, en México no se encuentra con adecuada
disponibilidad, Alfametildopa, hidralazina y nifedipino son los que se encuentran con
disponibilidad en nuestro pais. (1,3)
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En los embarazos de término, una vez que se inicia manejo médico y se logra
estabilizar a la paciente, el manejo sugerido es finalizar la gestacion de acuerdo a las
condiciones obstétricas relacionadas.

Al diagnosticarse preeclampsia en un embarazo pretérmino e iniciar un manejo
antihipertensivo, se inicia un protocolo de vigilancia que incluye reposo relativo, dieta
normal, realizar autocontrol de la presién arterial de manera domiciliaria de 2 a 3 veces
dia, asi como determinacion seguimiento con laboratorios cada 15 dias con biometria
hematica y pruebas de funcionamiento hepatico, asi mismo se recomienda la
administracion de maduradores pulmonares fetales con esteroides en 2 dosis, y
seguimiento en consulta prenatal no mayores a dos semanas. Algunas bibliografias
sugieren realizar control del bienestar fetal cada 15 dias valorar el crecimiento fetal,
liquido amnidtico y realizar de manera semanal flujometria Doppler. (22)

Manejo de Preeclampsia con datos de severidad

Esta entidad amerita ingreso hospitalario urgente, una vez diagnosticada la entidad se
debe iniciar de manera inmediata tratamiento antihipertensivo en todos los casos

debido a la elevada mortalidad y morbilidad asociadas al descontrol severo.
Como medicamentos de primera linea se tiene:

- Nifedipino (accién corta): 10 mg sublingual o via oral cada 20 minutos

- Hidralazina solucién intravenosa: Bolos de 5 mg cada 15-20 minutos hasta
alcanzar dosis maxima (20 mg)

- Labetalol (En caso de contar con existencia) solucién: 20 mg como dosis inicial
en caso de ser necesario en 20 minutos aplicar 40 mg y luego 80 mg cada 20
minutos hasta un maximo de 300 mg en caso de ser necesario. Se debe

mantener la monitorizacién cada 4 horas. (23,24)

La meta terapéutica consiste en mantener la tensién arterial sistélica entre 130-150
mmHg y la presién arterial diastolica entre 80-100 mmHg.
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Asi mismo, las complicaciones que clasifican a una preeclampsia con datos de
severidad son los sintomas premonitorios de eclampsia, por lo que esta indicado iniciar
un anticonvulsivante como medida preventiva; como primera linea se encuentra el
sulfato de magnesio ya que ademas de ser anticonvulsivo tiene un efecto
antihipertensivo. El sulfato de magnesio ha demostrado mayor beneficio que otros
anticonvulsivos, y se tiene evidencia de que evita la progresidn a eclampsia en 1 de
cada 50 pacientes. Ante la falta del sulfato de magnesio en existencia, la falta de
respuesta o en caso de estar contraindicado, como ocurre con las pacientes con

miastenia gravis, se puede considerar el uso de fenitoina como anticonvulsivante.

Existen multiples esquemas de sulfato de magnesio, entre ellos, el esquema de Zuspan
modificado que consiste en aplicar una dosis de impregnacion de 4 a 6 gr de sulfato de
magnesio intravenoso por 30 minutos, seguido de la dosis de mantenimiento de 1 a 2
gr por hora, el cual se mantendra durante la interrupcion del embarazo y se continua

por 24 horas post resolucion del embarazo. (23,25)

Asi mismo, si la edad gestacional lo amerita y las condiciones del binomio materno-fetal
lo permiten, se iniciara esquema de maduradores pulmonares fetales, lo cual se asocia
con la reduccién significativa de la mortalidad neonatal (41%), asi como reduccion en el
sindrome de distrés respiratorio (34%), reduccion de hemorragia intraventricular (46%),
disminucién en cuadro de enterocolitis necrotizante (54%) asi como bajas tasas de
ingreso a la unidad de cuidados intensivos neonatales (20%). Lo anterior comparado

con neonatos de madres que no recibieron terapia antenatal con corticoesteroides. (23)

Los esquemas de administracion de maduradores pulmonares fetales con
corticoesteroides estan indicados hasta la 36.6 semanas de gestacion y se aplican de

la siguiente manera:

- Betametasona solucion de 12 mg intramuscular cada 24 horas por 2 dosis.
- Dexametasona solucion de 6 mg intramuscular cada 12 horas por 4 dosis.
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Una vez que se cumpla el pico maximo de la aplicacidén de la dosis, que sera a entre
las 48 y 72 horas posteriores a la primera dosis, y las condiciones clinicas de la
paciente lo permitan se debera considerar la interrupciéon del embarazo lo antes
posible. (23,24)

Finalizacion de la gestacion en mujeres con preeclampsia

La preeclampsia, hoy en dia se considera una de las principales causas de morbilidad y
mortalidad materna y fetal, a pesar de que se tiene un mejor entendimiento de la
fisiopatologia y sobre como monitorizar las alteraciones hemodinamicas, el unico
tratamiento curativo es el nacimiento del feto y la placenta. El retraso en el diagndstico
y tratamiento oportuno, lo que incluye la interrupcion tardia del embarazo, deriva en un
incremento en la frecuencia de complicaciones maternas y sistémicas asociadas a
preeclampsia como son: lesion renal aguda, sindrome de HELLP, hemorragia
parenquimatosa cerebral, coagulacion intravascular diseminada, insuficiencia cardiaca,

hemorragia posparto o tromboembolia pulmonar.

Es por todo lo anterior mencionado, que el momento del nacimiento es de primordial
importancia y cuando se piensa en interrumpir la gestacion, es recomendable tomar en

cuenta los siguientes factores: edad gestacional, la condiciones maternas y fetales.

Existe evidencia que los recién nacidos de pacientes con trastornos hipertensivos que
recibieron esquema de madurez pulmonar fetal, tienen menos riesgo de muerte
neonatal, hemorragia cerebrovascular, enterocolitis necrotizante, soporte respiratorio e

ingreso a la unidad de cuidados intensivos neonatales.

Los cortico esteroides estan indicados en pacientes con gestaciones entre las 24
semanas y menores a 36 semanas con 6 dias, con riesgo de parto pretérmino en los
préximos 7 dias y que no hayan recibido previamente terapia con estos en menos de
15 dias. (23)

En mujeres con preeclampsia con o sin datos de severidad en la semana 37 de
gestacion o mas, se recomienda el nacimiento inmediato una vez que se logre la
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estabilizacion materna; de acuerdo a las condiciones obstétricas valorar la via de

resolucién. (1,3)

En el caso de la gestacion entre 34 a las 36 semanas con 6 dias que cursa con
diagnostico de preeclampsia no existe una recomendacion sobre los beneficios o
riesgos de manejo expectante contra el nacimiento inmediato, la decision dependera
del médico a cargo y su experiencia. EI manejo expectante consiste en iniciar
antihipertensivo, terapia con corticos esteroides, vigilancia de la presion arterial,
periodicidad en citas de control prenatal y toma de laboratorios de forma semanal,
vigilar la curva de crecimiento fetal, asi como realizar estudio Doppler de la arteria

cerebral media, umbilical y ductus venoso cada 3 semanas. (22)

Sin embargo, en aquellas mujeres con edad gestacion de 34 semanas a 36 semanas
con 6 dias y preeclampsia con datos de severidad, esta indicado el nacimiento
inmediato posterior a la estabilizacibn materna, cabria valorar la aplicacion del

esquema de madurez pulmonar si las condiciones maternas lo permiten.

En aquellas mujeres con gestaciones entre la semana 24 y 33 semanas con 6 dias,
que cursan con diagnostico de preeclampsia, puede ser considerado el manejo
expectante que incluye el tratamiento antihipertensivo e iniciar esquema de
maduradores pulmonares, siempre y cuando se mantenga estable y se cuenta con
servicios de cuidados intensivos neonatales. Si las condiciones maternas lo permiten,
se puede espera la resolucién del embarazo entre 24 y 48 horas posterior a la ultima
dosis de corticoesteroides para interrupcidén de la gestacion a fin de recibir el beneficio
de madurez pulmonar fetal. (23)

En las gestaciones entre la semana 24 y 33 semanas con 6 dias y diagndstico de
preeclampsia con datos de severidad, aun no se tiene un consenso sobre el manejo a
seguir, ya que si bien es cierto cuenta con indicaciones para interrupcién inmediata de
la gestacidn, no existe viabilidad fetal o por las semanas de gestacion existe un riesgo
aumentado de que el producto presente sindrome de dificulta respiratoria. En este tipo
de gestaciones la conducta a seguir depende del médico a cargo y su experiencia, si se
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elige una conducta expectante es con la finalidad de estabilizar a la paciente, y al
mismo tiempo administrar esquema de maduracion pulmonar y anticonvulsivante como
medida preventiva; siempre y cuando no haya hipertension no controlada, disfuncion

organica materna progresiva o sufrimiento fetal. (23)

En mujeres con gestaciones de 24 semanas o menos y diagnostico de preeclampsia
esta indicada la estabilizacion materna con antihipertensivos y continuar control
prenatal estrecho; en caso de presentar preeclampsia con datos de severidad a esas
semanas de gestacion esta recomendado finalizar el embarazo de manera inmediata,
ya que por la edad gestacional el feto no es viable y es poco probable que alcance la
viabilidad en el plazo de una semana o dos. Existe evidencia de que retrasar el
nacimiento mas de 14 dias esta asociado a complicaciones severas tanto en la madre
como en el feto, como son el sindrome de HELLP (11%), edema agudo de pulmoén
(2.9%), eclampsia (1.1%), hematoma subcapsular hepatico (0.5%), en relacion al feto
se presentan alteraciones en la variabilidad de la frecuencia cardiaca (50%), restriccion
de crecimiento intrauterino (37%), muerte perinatal (7.3%) y desprendimiento de
placenta (5.1%). (24,25)

Las contraindicaciones fetales para el manejo expectante mas alla de 48 horas incluyen
restriccion del crecimiento intrauterino, oligohidramnios severo, flujo reverso diastélico
de arteria umbilical, disfuncion renal, alteraciones hépaticas, trastornos de coagulacion,
ruptura prematura de membranas y trabajo de parto pretérmino. (25)

En la mayoria de pacientes con preeclampsia con datos de severidad siempre se debe
proceder a finalizar el embarazo tan pronto como sea posible, posterior a estabilizar a
la madre. El umbral de edad gestacional para usar la conducta expectante en fetos muy
prematuros depende del estado de viabilidad fetal y de la prolongacién prevista de la
gestacion si se adopta esta conducta. El umbral se establece localmente debido a la
disponibilidad de recursos y la tasa de supervivencia neonatal segun la edad
gestacional. La via de resolucion del embarazo debe ser determinado por la edad

gestacional, peso fetal, presentacion fetal, modificaciones cervicales y las condiciones
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del binomio; no siendo una indicacion absoluta de cesarea, se debera considerar la

inducto-conduccion del trabajo de parto cuando sea posible.

Patologias que imitan Preeclampsia

Higado graso agudo del embarazo

El higado graso agudo del embarazo es una entidad poco frecuente, pero siendo una
complicacion potencialmente fatal durante le gestacion, cuya etiologia y fisiopatologia
son aun desconocida. Su prevalencia oscila en torno a 1/10.000-15.000 nacimientos.
Aparece tipicamente cerca del término del embarazo (> 35 semanas) y su diagnostico
es raro antes del tercer trimestre de gestacion. Suele asociarse a embarazos

gemelares, gestantes con fetos varones y pacientes primigestas. (26,27)

La clinica suele ser inespecifica, con prodromos diversos, como malestar general,
cansancio generalizado, anorexia, nauseas y vomitos (75-83%) y dolor epigastrico (50-
80%), que se instauran de forma progresiva en varios dias. Inicialmente se presenta
como un cuadro viral inespecifico, y posteriormente continua con dolor en hipocondrio
derecho e ictericia progresiva; el prurito es raro. El estado de la paciente puede
deteriorarse progresivamente y aparecer coma, poliuria, polidipsia, fallo hepatico y
renal y pancreatitis. (27)

Los parametros de laboratorio sefialan una disfuncion hepatica leve, con aumento de
las enzimas hepaticas (300-500 U/ml)y la bilirrubina (< 10 mg/dl), hipoglucemia,
hiperuricemia, hipoalbuminemia (18-30 g/l), disminucién del fibrinbgeno y prolongacion
del tiempo de protrombina y el tiempo parcial de tromboplastina. Suele haber
leucocitosis en sangre periférica y hemoconcentracion. (27)

Se han descrito diversas complicaciones como encefalopatia (46%), ascitis, fiebre,
hipoglucemia, hemorragia digestiva, insuficiencia renal, pancreatitis, preeclampsia (50-
70%), hemorragia posparto e infecciones. (27)

El tratamiento se debe orientar hacia la finalizacion de la gestacidon, con objeto de

mejorar el pronostico materno y fetal.
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Purpura trombocitopénica trombética

La microangiopatia trombdética asociada al embarazo (P-TMA) tiene una incidencia de 1

de cada 250,000 embarazos.

La purpura trombocitopénica trombdtica (PTT) es una enfermedad multisistémica de
etiologia desconocida. Se han observado diversas circunstancias que pueden actuar
como factores predisponentes: la gestacion, un proceso infeccioso, los anticonceptivos
orales y la cirugia. (26,28)

PTT se caracteriza por una anemia hemolitica microangiopatica, trombocitopenia,
alteraciones del sistema nervioso central, fiebre y disfuncion renal, asociada a
deficiencia congénita o adquirida de la concentracion de los niveles séricos de
ADAMTS-13 (A Disintegrin And Metalloprotease domain with ThromboSpondin-1 type
| motif 13), una proteasa encargada de la fragmentacion del factor de Von-
Willebrand. (28)

Las mujeres embarazadas o en el periodo posparto representan el 10-25% de todos los

casos de PTT.

La mayoria de los casos de PTT asociada a embarazo han sido descritos cerca del
término de la gestacién o en el periodo postparto, e inclusive se han asociado a
disminucidn fisioldgica de los niveles de la actividad de ADAMTS-13. (28)

Podria pensarse que el nivel de la actividad del ADAMTS-13 es un marcador util para
distinguir estas dos entidades vy justificar el uso de la plasmaferesis. Sin embargo, la
utilidad de determinar el nivel de ADAMTS-13 en el abordaje de la PTT es incierta.

La frecuencia en la deficiencia de ADAMTS-13 en pacientes con PTT idiopatica es del
33-100%.13 Las técnicas para determinar ADAMTS-13 no estan completamente
estandarizadas, lo que puede llevar a resultados inconsistentes. Pocas veces se cuenta
con las facilidades de realizar ADAMTS-13
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La PTT se asocia con elevada mortalidad materna y fetal si el tratamiento con
plasmaferesis no se instituye de inmediato. (28)

Sindrome hemolitico urémico atipico

El sindrome hemolitico urémico atipico (SHUa) es una variante de la microangiopatia
trombdtica que se caracteriza por la triada: anemia hemolitica no autoinmune,

trombocitopenia y falla renal aguda. (29)

Se caracteriza por una irregularidad del complemento, ocasionada por una mutacion
genética de sus inhibidores. La patogénesis del sindrome hemolitico urémico atipico en
el embarazo permanece incierta, aparece en el 21% de las mujeres adultas con

sindrome hemolitico urémico atipico y el 79% se manifiesta en el posparto. (29)

El embarazo puede ser un disparador de esta enfermedad, en especial durante el
puerperio. Esto es debido a que el complemento tiene un rol importante en la
fisiopatologia del embarazo, este se incrementa para prevenir el dafio ocasionado por
la placenta mediante la expresion trofoblastica de los reguladores del complemento,
conocidos como factor acelerador de la degradacién, proteina cofactor de membrana
(PCM) y CD59. (29)

En el puerperio existe una disminucion de estas proteinas, o una reduccion de la
mayoria de las proteinas del complemento, que dan paso a la manifestacion de la
enfermedad. (29)

Infeccién por virus SARS-CoV-2 (COVID-19)

En diciembre en 2019 se reportaron en Wuhan, China, los primeros casos de una
infeccion de vias respiratorias causante de neumonia de origen desconocido,

posteriormente identificando como SARS-CoV-2. (5)

Debido a que es un agente diferente a los coronavirus causantes del Sindrome
Respiratorio Agudo Severo (SARS-CoV) y al causante del Sindrome Respiratorio del
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Oriente Medio (MERS-CoV), La enfermedad causada por el virus SARS-CoV-2 es
conocida formalmente como COVID-19. (5)

Segun la encuesta epidemioldgica actual, el periodo de latencia es generalmente de 3
a 7 dias con un promedio de 5 dias y un maximo de 14 dias. El SARS-CoV-2 es
contagioso durante el periodo de latencia a diferencia del SARS-CoV-1 (5)

Cuadro clinico y evolucion de los pacientes con COVID-19

La infeccion por COVID-19 puede desencadenar la siguiente afectacién a nivel de

aparatos y sistemas:

Aparato y/o sistema Manifestacion
Pérdida del olfato, pérdida del gusto,
cefalea, mareos, alteraciones visuales,
Sistema Nervioso Central ataxia, convulsiones, neuropatia como el

sindrome de Guillan Barre, delirium.

Rinorrea, estornudos, dolor de garganta,
tos seca, neumonia, taquipnea, sindrome
Respiratorio de estrés respiratorio agudo, disminucion

del volumen pulmonar.

Arritmias, miocarditis, elevacion de
Cardiovascular enzimas cardiacas, trombosis, falla

cardiaca.

Disminucion de Ila funcidn renal,
Renal . L

insuficiencia renal aguda.

Anorexia, nausea, vomito, diarrea, dolor

abdominal, sangrado de tubo digestivo,

Gastrointestinal y hepatico. .. . .
elevacién de enzimas hepaticas.
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Trombocitopenia, Trombosis
microvascular, Coagulacion intravascular
o diseminada, elevacion del dimero D,
Hematoldgico . , )
prolongacion en el tiempo de protrombina,

y disminucion de los niveles de fibrindgeno.

Mialgias, artralgias, ataque al estado
Musculo esquelético general, astenia, adinamia, fatiga,
rabdomiolisis.

(30)

Signos y sintomas

Los principales son fiebre (87.9%), tos seca (67.7%), astenia (38.1%), expectoracion
(33.4%), disnea (18.6 %), dolor de garganta (13.9%), cefalea (13.6%), mialgia o
artralgia (14.8%), escalofrios (11.4%), nauseas o vomitos (5%), congestidn nasal
(4.8%), diarrea (3.7%), hemoptisis (0.9%) y congestion conjuntival (0.8%). Otros
incluyen la falta de aliento, rinorrea, dolor en el pecho y dolor muscular. (5)

Enfermedad leve

La enfermedad es leve en la mayoria de las personas (80%). Los sintomas mas
comunes son fiebre (50%) y tos (38%). Todos los pacientes se recuperaron con terapia
sintomatica y no hay muertes, principalmente en pacientes sin comorbilidades vy
jovenes. Ademas de los sintomas mencionados, la enfermedad leve puede incluir la
produccion de esputo (28%), dolor de cabeza (8%) y hemoptisis. Este grado de
enfermedad es ambulatorio, por lo que no necesita de hospitalizacién. Por otro lado,

existen casos asintomaticos que no enferman, pero si pueden contagiar el virus. (31)

Pagina. 40



Neumonia moderada

En aquellos pacientes que desarrollan neumonia, se describen moteado multiple y
opacidad en vidrio esmerilado en la radiografia de térax. La sintomatologia de leve a
moderada puede ser ya un indicador de la presencia de neumonia. En estos casos
existe hospitalizacion y los sintomas mas frecuentes en este momento son la fiebre, la
astenia y la tos. Solo el 43.8% de los pacientes tienen fiebre en el momento del
ingreso, aunque durante su estancia en el hospital la gran mayoria la desarrollan.
Ademas, el 11% de los pacientes criticamente enfermos no presentan fiebre al inicio de
los sintomas. El patron radioldgico mas frecuente en todas las series fue el infiltrado
alveolar. Los hallazgos de laboratorio son consistentes con el sindrome
hiperinflamatorio observado en otras infecciones como SARS-CoV-1 y la gripe aviar, y
se ha observado una elevacion progresiva de los niveles de neutrofilos, indicadores de
inflamacion y de dafio miocardico con la progresion de la enfermedad. (32,33)

Neumonia severa

En Europa se informé que, entre los casos confirmados, 30% requirieron ingreso y 4%
se consideraban en estado critico, definido como la necesidad de ventilacion mecanica
u otro criterio de ser atendidos en UCI. El 13.8% de los pacientes evolucionan a
neumonia severa con sintomas y signos como disnea, taquipnea = 30 min, saturacion
02 < 93%, PaO2/FiO2 < 300, y/o infiltrados pulmonares de = 50% de los campos
radiolégicos en 24-48%. (34)

Enfermedad grave

La enfermedad grave puede presentarse con infeccion respiratoria aguda grave,
incluso neumonia grave y sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) que se
informa en 60% a 70% de los pacientes; sepsis y shock séptico reportados en 30%;
miocarditis, arritmia y shock cardiogénico en 20-30%; y lesién renal aguda en 10% a
30% de los pacientes. Aunque la insuficiencia respiratoria es a menudo hipoxémica, la
insuficiencia respiratoria hipercapnica también puede verse principalmente debido a
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tapones de moco. Esto se conlleva eventualmente a falla organica multiple y
microtrombosis; esta ultima documentada en las autopsias. (35,36)

Fisiopatologia del COVID-19

Una vez que el contenido viral se libera dentro de las células huésped, el ARN ingresa
al nucleo para su replicacién y por biosintesis, se producen nuevas particulas virales
que luego de un proceso de maduracion se liberan. Recientemente se ha demostrado
que el virus SARS-CoV-2 infecta al huésped utilizando el receptor de la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE2), se expresa en varios 6érganos, incluidos
pulmones, el corazodn, los rifiones, el intestino y las células endoteliales. (37,38)

Los sintomas de pacientes infectados con SARS-CoV-2 tienen variaciones que van
desde sintomas minimos a insuficiencia respiratoria grave con falla organica multiple.
En la tomografia computarizada, la opacidad caracteristica de vidrio esmerilado
pulmonar puede observarse incluso en pacientes asintomaticos, debido a que el ACE2
se expresa altamente en el lado apical de las células epiteliales pulmonares del espacio
alveolar. Esto coincide con que la lesién pulmonar temprana a menudo se observa en
la via aérea distal. Las células dendriticas residen debajo del epitelio y los macréfagos
se encuentran en el lado apical del epitelio; ambos sirven como células inmunes
innatas para combatir contra los virus hasta que se involucra la inmunidad adaptativa.
(37,38)

Modificaciones fisiolégicas en la mujer gestante que predisponen a la infeccion
por COVID-19.

Durante la etapa gestacional se llevan a cabo diversos cambios fisiologicos y
mecanicos que afectan el aparato respiratorio y el sistema cardiovascular que
aumentan la susceptibilidad a las infecciones en general. Aunado a esto, existe un
predominio de linfocitos T-helper 2 (Th2) que protegen al feto, pero la disminucion de
linfocitos Th1 deja a la madre vulnerable a las infecciones virales. (39,40)

En el embarazo, ocurren adaptaciones dinamicas del sistema inmune en las diferentes

etapas gestacionales, lo que da lugar a un estado de inmunosupresion a lo largo del
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embarazo para tolerar al feto. Desde un estado pro-inflamatorio adecuado para la
implantacion y placentacion del embrion durante el primer trimestre a un
antiinflamatorio, para el crecimiento fetal se requiere de un estado inflamatorio en el
segundo trimestre, al final del embarazo en el tercer trimestre se alcanza un segundo

estado proinflamatorio, para la resolucion del embarazo. (39,40)

Los cambios en las hormonas reproductivas y el sistema inmunoldgico hacen a la mujer
embarazada mas susceptible a ciertas infecciones. Elevandose la expresion y sintesis
de la enzima convertidora de angiotensina (ECA) -2, que dado que es el receptor del
SARS-CoV-2, ello podria contribuir a mayor susceptibilidad a contraer COVID-19.
(39,40)

COVID-19 y Embarazo

Manifestaciones clinicas del COVID-19 durante el embarazo.

La infeccion por COVID-19 en el embarazo, suele desarrollarse de leve a moderada;
pocos casos fatales se han descrito en la gestacion.

Las manifestaciones mas comunes durante el embarazo son fiebre, mialgias, tos, dolor
de garganta, dificultad respiratoria, fatiga, taquipnea, anosmia, ageusia y diarrea
intensa, se han manifestado complicaciones obstétricas como preeclampsia,
antecedentes de muerte fetal, ruptura prematura de membranas, actividad uterina
irregular, que ameritaron interrupcion temprana del embarazo. Se necesitan mas
investigaciones para saber si estas manifestaciones eran independientes o estaban
relacionadas a la infeccion por COVID-19 y desencadenaron el parto pretérmino.
(41,42)

En la evaluacion integral inicial de una paciente sintomatica se debe reconocer el nivel
de gravedad y si existe compromiso respiratorio. Se sabe que la mayoria de las
embarazadas afectadas, cursan con infeccién leve no complicada, que se caracteriza
por la presencia de sintomas respiratorios como tos seca y rinorrea, con saturacion de

oxigeno normal, que también pueden asociar fiebre y mialgias. La infeccidn moderada
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se caracteriza por neumonia leve confirmada con cambios tipicos en la radiografia o
tomografia de torax, sin signos de gravedad y saturacion aire ambiente mayor al 90%.
Por su parte, en la infeccion grave se observa neumonia severa con fallo de uno o mas
organos o saturacion aire ambiente menor de 90%, taquipnea, distrés respiratorio,

sepsis o choque séptico y necesidad de vasopresores. (43)

Hallazgos de laboratorio en COVID-19

La amplificacion del ARN viral por rRT-PCR es el examen confiable para confirmar la
infeccion por COVID-19, pero tiene una limitante que es la disponibilidad de la misma
para toda la poblacién, requiere de laboratorios certificados, equipo especial, personal
capacitado, el tiempo en la obtencion de los resultados y las tasas de falsos negativos
que puede encontrarse hasta en 20% de los pacientes. Por lo tanto, hay necesidad de
alternativas menos costosas y mas asequibles, con los niveles plasmaticos de
leucocitos, plaquetas, proteina C reactiva, pruebas de funcionamiento hepatico, que
han mostrado diferencias significativas en la identificacion de pacientes con infeccion
por SARS-CoV-2, y se basan en los niveles de leucopenia, elevacion de aspartato
aminotransferasa (AST), alanina aminotransferasa (ALT) y lactato deshidrogenasa
(LDH). (6,44)

A pesar de que no se ha establecido una sensibilidad y especificidad en los parametros
hematolégicos en la infeccidn por SARS-CoV-2, estos juegan un papel importante
como factor prondstico de la evolucion de la paciente. Estas pruebas de laboratorios
adicionales tienen la ventaja, de poder usarse en combinacion con la rRT-PCR para la
identificacion de sujetos infectados y disminuir la tasa de falsos negativos y por la otra,
para tener aproximacion diagnostica en lugares donde se tiene disponibilidad de
realizar rRT-PCR. (6)

Se ha observado aumento en los niveles plasmaticos de dimero D en las pacientes
infectadas, las mediciones del dimero D durante el periodo preparto fueron normales y
comparables entre embarazadas con infeccion por SARS-CoV-2 y los individuos sin
infeccion. Sin embargo, los niveles de dimero D de pacientes con SARS-CoV-2
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aumentaron significativamente después del parto, pero no presentaron elevacion en las
pacientes sin esta virosis. Todos estos hallazgos de laboratorio permiten orientar un
posible diagnostico de COVID-19 en pacientes sintomaticas y con esto su manejo

oportuno, en caso de no disponer de pruebas mas especificas de manera rapida. (44)

Infecciéon por virus SARS-CoV-2 (COVID-19) y preeclampsia con datos de
severidad.

Si bien existe una serie de factores de riesgo que incrementan la probabilidad de
desarrollar preeclampsia, como las edades extremas de la vida reproductiva, la
paridad, antecedente de preeclampsia, hipertension arterial crénica, obesidad,
diabetes, enfermedades autoinmunes, entre otras (1) también se han descrito factores
que predisponen al desarrollo de formas graves de la infeccién por COVID-19 como la
hipertension, la diabetes y patologias pulmonares.

Hay diversos mecanismos que pudieran explicar el desarrollo de la preeclampsia, sin
embargo, se cree que varios de ellos pueden operar de manera conjunta. (1) Dentro de
las complicaciones de la preeclampsia se encuentra el sindrome de HELLP, que es la
representacion clinica de hemolisis, elevacion de las enzimas hepaticas y el conteo
bajo de las plaquetas, que se ha asociado con incremento de la morbi-mortalidad
materna y fetal.

Estas manifestaciones se han encontrado en embarazadas con infeccion por COVID-
19, como cefalea, proteinuria, elevacion de transaminasas, trombocitopenia,
incremento de la LDH y de las cifras de presion arterial, llegando a simular una
preeclampsia con datos de severidad o incluso un sindrome de HELLP. Asimismo, en
las formas graves de COVID-19 se ha descrito el desarrollo de coagulacion
intravascular diseminada, una de las complicaciones mas importantes y con mayor
mortalidad de la preeclampsia. (45,46,47,48)

Por tal motivo, se hace necesaria la diferenciaciéon entre ambas entidades, ya que su
etiologia y tratamiento son distintos (1,45). En este desafio diagndstico, juegan un
papel fundamental los factores anti angiogénicos que intervienen en el dafio vascular
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temprano y el consiguiente desarrollo de preeclampsia como la sFLt-1 y la endoglina
soluble, principalmente la relacion entre sFLt-1/P1GF. (46,47,48)
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9. PROPUESTA DE SOLUCION

Al encontrarnos ante una entidad relativamente nueva y de dificil diagnédstico, realizar
un adecuado manejo y abordaje terapéutico, se propone se deberan realizar en todos
los centros hospitalarios pruebas para la deteccion oportuna de virus del SARS-CoV-2

ya sea por medio de pruebas rapidas y/o tomografia computarizada de torax.

Evaluar el indice de pulsatilidad de la arteria uterina por medio de Doppler y la toma de
factores antiangiogénicos en mujeres con sospecha de preeclampsia lo cual nos
permitira diferenciar si se trata de un sindrome similar a la preeclampsia ocasionado
por la presencia de COVID-19 o si se esta cursando con un estado hipertensivo del
embarazo del tipo preeclampsia real.
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10. ANALISIS ESTADISTICO

Para el analisis de los datos obtenidos se aplicara estadistica descriptiva (media, moda,

mediana, desviacion estandar) de las variables cualitativas y cuantitativas.

A partir de la base de datos en formato Excel obtenida del expediente clinico

electronico con el que cuenta el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca.
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11. RESULTADOS

En el presente estudio se incluyeron un total de 30 pacientes con diagndstico de
preeclampsia, 11 pacientes con infeccion por virus de SARS-CoV-2 (COVID-19), de las
cuales 3 pacientes cursaron con diagndstico de preeclampsia e infeccion por virus de
SARS-CoV-2; 11 neonatos (1 embarazo gemelar) y 1 Obito pertenecientes a las
pacientes diagnosticadas con infeccion por el virus SARS-CoV-2 (COVID-19).

Caracteristicas epidemiolégicas (demograficas y obstétricas) de las pacientes
incluidas.

Pacientes con diagnéstico de Preeclampsia:

La edad media fue de 22+6 afos (rango de 16 a 35 afos) con una edad gestacional
media en el momento de la resolucion del embarazo de 3614 semanas de gestacion

(rango de 23 a las 40 semanas de gestacion). Tabla 1.

Caracteristicas Media DS Minimo Maximo
Edad materna (afos) 22 6 16 35
Edad gestacional (semanas) 36 4 23 40
Gesta (eventos) 2 1 1 5
Partos (eventos) 1 1 0 3
Abortos (eventos) 0 1 0 2
Cesareas (eventos) 1 1 0 3

De las 30 pacientes con diagndstico de preeclampsia, 7 pacientes (23%) cursaron sin
datos de severidad, 23 pacientes (77%) curso con datos de severidad.
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Sin Datos

m Con Datos

Figura 1. Preeclampsia con o sin datos de severidad.

La via de resolucion del embarazo fue cesarea en 21 casos (70%), de las cuales 20
(95%) tuvieron una indicacion obstétrica y solo en 1 caso (5%) se realizo la interrupcion
del embarazo por via abdominal por indicacion respiratoria (Tabla y figura 2), 9 casos
(30%) fueron resueltos por parto.

Indicacion Eventos Porcentaje (%)
Pre término 5 24%
HELLP 3 14%
Eclampsia 3 14%
Anhidramnios 2 9%
Taquicardia fetal persistente 2 9%

6%

—_

Baja reserva fetal
9%

Gemelar 2

Iterativa 2 9%

Respiratoria 1 6%
Total 21 100%
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Figura 2. Indicacidn de cesarea pacientes con preeclampsia.

Pacientes con diagnéstico de COVID-19:

De las 11 pacientes con infeccidén por virus SARS-CoV-2 la edad media fue 2413 afos
(rango 20 a 28 afos), con una edad gestacional media al término del embarazo fue

3514 semanas de gestacion (rango de 27 a 39 semanas).

Tabla 3.
Caracteristicas Media DS Minimo Maximo

Edad materna (afos) 24 3 20 28
Edad gestacional (semanas) 35 4 27 39
Gesta (eventos) 3 1 1 4
Partos (eventos) 1 1 0 3
Abortos (eventos) 0 1 0 2
Cesareas (eventos) 1 1 0 3

La via de resolucidon del embarazo fue via abdominal (cesarea) en 10 casos (91%) con

la indicacion para disminuir complicaciones respiratorias en la madre, en 1 solo caso
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correspondiente al 9%, la resolucion del embarazo fue via vaginal tras la induccion del

trabajo de parto, feto dbito. Figura 3.

Parto
9%

Cesarea
91%

Figura 3. Resolucion del Embarazo pacientes con COVID-19.

Pruebas diagnoésticas para infeccion por SARS-CoV-2

En tanto en los resultados de las pruebas de diagndstico para infeccion por virus
SARS-CoV-2 (COVID-19), se reportaron en la tomografia computada de térax 9
pacientes (81.8%) con un CO-RADS = 3 y una RT-PCR nasofaringea positiva en 6
pacientes (54.5%). El resultado de las pruebas correspondiente a cada paciente se
presenta en la Tabla 4.
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Paciente CO-RADS (TC RT-PCR Materna COVID-19

Toérax)
1 3 Negativo Positivo
2 5 Negativo Positivo
3 4 Positivo Positivo
4 4 Negativo Positivo
5 3 Positivo Positivo
6 1 Positivo Positivo
7 4 Positivo Positivo
8 5 Negativo Positivo
9 3 Negativo Positivo
10 2 Positivo Positivo
11 4 Positivo Positivo

Gravedad del cuadro secundario a la infeccion por SARS-CoV-2 y estancia
hospitalaria.

De las 11 pacientes con diagnostico de infeccion por SARS-CoV-2 (COVID-19) la
gravedad del cuadro clinico fue leve en 6 pacientes (54.5%), severo en 2 pacientes
(18.2%) y critico en 3 pacientes (27.3%). (Figura 4). La estancia hospitalaria media fue
de 13112 dias (rango 4 a 43 dias); las pacientes que cursaron con cuadro clinico leve
no presentaron ingreso a unidad de cuidados intensivos, las 5 pacientes con cuadro
clinico severo y critico demandaron de ingreso a la unidad de cuidados intensivos para
su manejo, como parte del apoyo ventilatorio solo las pacientes en estado critico
requirieron de manejo avanzado de la via aérea, estas pacientes fueron las que

requirieron de mayor tiempo de estancia hospitalaria en la terapia intensiva
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Leve

Severo

Critico

Figura 4. Gravedad del cuadro clinico pacientes con COVID-19.

La recuperacion y egreso por mejoria se realizo en 10 de las pacientes (91%), en 1
sola paciente (9%) con cuadro clinico critico egreso por defunciéon secundaria a
complicaciones del cuadro neumonico el cual curso con co-infeccion por el virus de la

influenza H1N1.

Neonatos de madres con infeccién por virus SARS-CoV-2

Se obtuvieron 12 recién nacidos de las 11 pacientes que cursaron con COVID-19 (un
embarazo gemelar), el 92% (n=11) nacidos vivos y el 8% (n=1) o6bito, la via de
nacimiento fue via abdominal en 11 neonatos (92%) y 1 via vaginal (8%)
correspondiente al feto 6bito, 6 neonatos fueron del sexo femenino (50%) y 6 neonatos
del sexo masculino (50%). El peso medio al nacimiento 25041893 gramos (rango de
1115 a 4790 gramos) Tabla 5
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Recién nacidos
Vivos
Muertos

Via Nacimiento
Abdominal
Vaginal

Sexo
Femenino
Masculino

Peso

11 (92%)
1(8%)

11 (92%)
1(8%)

6 (50%)
6 (50%)
25044893 gramos

El Capurro medio es de 35+3 semanas de gestacion (rango de 28 a 38 semanas de

gestacion), de los cuales 8 (67%) de los neonatos fueron pre término, 3 neonatos

(25%) de término y solo 1 (8%) prematuro extremo que corresponde al feto dbito. La

media de APGAR de los neonatos al minuto es de 71 (rango O a 8 puntos) y a los

cinco minutos es de 8+1 (rango 0 a 9 puntos). Figura 5

APGAR

=
o

O RL, N W & U1 OO N 0 O

4 5

APGAR 1'

SDG

39
38
37
36
35
34
33
32
31

30
6 7 8 9 10 11

APGAR 5' Capurro

Figura 5. APGAR y Capurro de los neonatos de madres con COVID-19.

Se les realizo prueba de RT-PCR para virus SARS-CoV-2 a los 11 recién nacidos

vivos, esta prueba fue realizada al nacimiento y a las 72 horas de vida extrauterina,
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teniendo como resultados al nacimiento 3 neonatos (27%) fueron positivos y 8
neonatos negativos (73%), a las 72 horas de vida extrauterina 4 neonatos (36%)
arrojaron resultado positivo, de estos 3 se mantuvieron positivos desde el nacimiento y
se agrego 1 neonato que habia presentado prueba negativa al nacimiento, el 64%
(n=7) de los neonatos restantes persistieron con resultado negativo (Tabla 6), con lo
anterior obtenemos un resultado de positividad para infeccion por virus SARS-CoV-2
del 36.4%. Cabe hacer mencion que de los 4 neonatos que resultaron positivos 3 (75%)
pertenecen al sexo masculino y solo 1 (25%) del sexo femenino. Al feto obito no se le
realizaron pruebas de RT-PCR.

RT-PCR

RT-PCR

Neonato Sexo . Positividad
Nacimiento 72 horas
1 Masculino Positivo Positivo Si
2 Femenino Negativo Negativo No
3 Masculino Positivo Positivo Si
4 Masculino Negativo Negativo No
5 Masculino Negativo Positivo Si
6 Femenino Negativo Negativo No
7 Femenino Negativo Negativo No
8 Masculino Negativo Negativo No
9 Femenino Positivo Positivo Si
10 Femenino Negativo Negativo No
11 Masculino Negativo Negativo No

Pacientes con diagnéstico de Sindrome Similar a la preeclampsia por COVID-19

De las 11 pacientes con diagnostico de infeccion por virus SARS-CoV-2, al menos 3
pacientes presentaron datos clinicos que conformaron el diagndstico de preeclampsia,
en las 3 pacientes (27.2%) hubo elevacién de la presidn arterial, cefalea, epigastralgia,
presencia de proteinuria, de los cuales 1 paciente (9.1%) presento trombocitopenia y
elevacion de las transaminasas, 1 paciente (9.1%) elevacion de las transaminasas, 1
paciente (9.1%) trombocitopenia. Como se menciono anteriormente la via de
nacimiento de los recién nacidos fue en 2 pacientes (18.2%) via abdominal mediante

cesarea para evitar complicaciones respiratorias en la madre, 1 paciente (9.1%) via
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vaginal tras la induccion del trabajo de parto, feto obito. Las 3 pacientes (27.2%)

demandaron de ingreso a la unidad de cuidados intensivos, por la condicion respiratoria
secundaria a la infeccién por virus SARS-CoV-2, 2 pacientes (18.2%) requirieron de

manejo avanzado de la via area, su egreso de las 3 pacientes fue por mejoria posterior

a la resolucidon del cuadro neumodnico. Tabla 7 muestra las caracteristicas clinicas,

obstétricas y neonatales de las 3 pacientes.

COVID-19.
Caso 1

28

39.3

Positivo
3
150
90
110
3439
137
23
11
191
0.7
1900
No
36
4790
8-9

Negativo

Positivo

Caso 2

22

35

Positivo
4
149
88
108
400
73
77
43
404
0.6
9280
Si
34
1980
7-8

Negativo

Negativo

Tabla 7. Caracteristicas clinicas, obstétricas y neonatales pacientes con Preeclampsia y

Caso 3

25

26.6

Positivo

2
148
95
112
386
297
80
14
227
0.5
4140
Si
28
1115
0-0
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12. DISCUSION

El manejo de la preeclampsia es un reto cotidiano en los servicios de urgencias de
Ginecologia y Obstetricia, previo a la pandemia los estados hipertensivos del embarazo
eran considerados la primera causa de mortalidad materna en nuestro pais, por lo
tanto, realizar un adecuado abordaje al arribo de los pacientes, es de suma importancia
ya que tendra un impacto en el pronodstico materno fetal, durante el periodo de nuestro
estudio (01 de Marzo al 31 de Agosto de 2021) se atendieron 248 mujeres gestantes,
obteniendo 257 neonatos, durante este periodo se diagnosticaron 30 pacientes (12%)
con preeclampsia lo anterior se realizo de acuerdo a los criterios diagnosticos que
marca el Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia (ACOG) en su boletin de
hipertension gestacional y preeclampsia (1), 23 pacientes (77%) cursaron con datos de
severidad y 7 pacientes (23%) sin datos de severidad, pacientes con edades que van
desde los 16 a los 35 afios, cursando con embarazos al momento de la resolucion de
23 a 40 semanas de gestacion, el 70% (21 casos) de los embarazos fueron resueltos
via abdominal, 30% restante (9 casos) el embarazo se resolvié por via vaginal.

Nuestro hospital al ser una institucion de tercer nivel es considerado un centro de
referencia, es por eso que presentamos un alto porcentaje de diagndstico de
preeclampsia y sus complicaciones, asi como altos indices de resolucion del embarazo
via abdominal, como podemos observar en nuestro estudio 20 pacientes tuvieron
indicacion obstétrica y solo 1 caso fue secundario a una indicacion respiratoria por

haber cursado con infeccién por virus SARS-CoV-2.

La situacion epidemioldgica actual ocasionada por la infeccion del virus SARS-CoV-2
(COVID-19), ha generado un impacto significativo en la salud publica universal y
haciendo énfasis en nuestro pais México en donde ha impactado principalmente en los
grupos de riesgo, como es el de las mujeres embarazadas, haciendo énfasis que en el
presente trabajo durante el periodo de estudio se incluyeron 11 pacientes embarazadas
con resultado positivo para COVID-19 obtenido ya sea por RT-PCR o por Tomografia

computarizada de Térax, cumpliendo con la definicion operacional para caso
Pagina. 59



sospechoso y/o caso confirmado para enfermedad COVID-19 por SARS-CoV-2
conforme lo marca el Instituto Nacional de Referencia Epidemiolégica (InDRE)
perteneciente a la Secretaria de Salud de México (16).

Las pacientes que fueron incluidas en este estudio presentaban edades entre los 20 y
28 afios en su mayoria teniendo una resolucion del embarazo por via abdominal (92%)
con edades gestacionales al momento de la interrupcion del embarazo consideradas
como pre termino (72%), lo que nos diferencia de la literatura en la cual se encuentran
reportados 62 casos de mujeres en estado gravidico e infeccion por SARS-CoV-2 en su
mayoria mujeres con edades que van desde los 16 a los 44 anos de edad, con
gestaciones a término en el 80% de los casos, con resolucion del embrazo por via
vaginal en el 80% (49,50), cabe destacar que en nuestro estudio el motivo de la
interrupcion del embarazo siendo en su mayoria embarazos con edades gestacionales
pre término fue considerada en su mayoria la via abdominal para disminuir las
complicaciones respiratorias maternas asociadas al COVID-19 con lo que tuvimos un

adecuado prondstico perinatal.

En cuanto a la severidad de la infeccién por el virus SARS-CoV-2 solo 5 pacientes
requirieron del ingreso a la unidad de cuidados intensivos, de las cuales 3 presentaron
un cuadro critico con manejo avanzado de la via aérea con reporte de 1 muerte
materna a consecuencia de co-infeccion por el virus de la influenza H1N1, que a
diferencia de la literatura donde se informo de 13 estudios sobre la incidencia de la
gravedad de la infeccion por SARS-CoV-2, con porcentajes de 0-18% de cuadros
severos y criticos con reporte de 8 muertes maternas secundarias a la COVID-19, que
en comparacion con la mayoria de los estudios de cohortes que describen la gravedad
de la enfermedad, las tasas de enfermedad severa y critica, se aproximan a la
poblacién en general, lo que nos hace ver que el embarazo no parece estar asociado
con un riesgo elevado de enfermedad por COVID-19 severa y/o critica en comparacion
con la poblacién no gestante. (51)

Pagina. 60



Es importante mencionar que el 91% (n=10) de nuestras pacientes fueron egresadas
sin complicaciones con mejoria de la sintomatologia respiratoria, solo presentamos 1
muerte materna la cual curso con co-infeccion con virus de la influenza H1N1, de
acuerdo a la literatura existen reportes de COVID-19 y co-infeccion con otros
patogenos respiratorios, entre los cuales se encuentra la influenza en mas del 20% de
los pacientes con infeccion por virus SARS-CoV-2 al comienzo de la pandemia,

generando cuadros respiratorios severos y criticos. (52,53)

Las mujeres embarazadas con COVID-19 grave y/o critico pueden desencadenar un
sindrome similar a la preeclampsia, el cual durante el periodo de nuestro estudio se
presento en 3 pacientes que corresponde al 27% de las pacientes con infeccion
COVID-19, que de acuerdo a la literatura en donde se analizaron 71 pacientes que
cursaron con infeccidn por SARS-CoV-2 grave y/o critico se reportaron en 14 pacientes
(20%) con datos clinicos y de laboratorio compatibles con diagndstico de sindrome

similar a la preeclampsia. (46,47,48)

A pesar de que las similitudes entre el COVID-19 y la preeclampsia son evidentes, es
importante poner atencion en algunos criterios clinicos que nos pueden ayudar a
diferenciar entre ambas patologias (Tabla 1) (48). Lo primero es la presencia de la
presion arterial elevada, que en el caso de las pacientes con preeclampsia franca es
algo muy evidente, en comparacién con la pacientes que cursan con COVID-19 en
donde en ocasiones la presidon arterial suele presentarse dentro de parametros
normales o en ocasiones baja, lo anterior depende de la severidad de cuadro , la
presencia de fiebre, leucocitosis, dificultad respiratoria e hipoxia aumentan la
probabilidad de estar frente a un cuadro de infeccion por virus SARS-CoV-2, la
proteinuria en el contexto de la lesién renal aguda debe ser monitorizada y tratada, sin
embargo este no debera ser considerado un parametro que nos ayude a distinguir
entre ambos diagndsticos. Si se tiene la posibilidad de contar con toma de Dimero D se
debera solicitar desde un inicio ya que este es un parametro que nos ayudara a
orientarnos si se trata de un cuadro de preeclampsia o COVID-19, sin embargo, en el

embarazo su sensibilidad es baja. (47,48)
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El punto clave en el diagndstico se encuentra posterior a la resolucion del embarazo, lo

anterior en relacion a que, si nos encontramos ante un cuadro de preeclampsia o

HELLP este tiende hacia a la mejoria entre las 24 y 72 horas del postparto, en cambio,

cuando estamos frente a un cuadro de COVID-19 la historia natural de la enfermedad

como el estado clinico de la paciente no sufre modificacion con la resolucion del

embarazo.

Manifestaciones clinicas

Hallazgos de laboratorio

Complicaciones

Preeclampsia

Nausea, vomito, diarrea,
malestar general, cefalea,

acufenos, dolor abdominal,

epigastralgia, ictericia,
alteraciones visuales,
elevacion de la presion

arterial.

Hemdlisis, transaminasas,

elevacion de la DHL,
elevacion del BUN/
creatinina,

trombocitopenia,
proteinuria

Coagulacién intravascular
diseminada, infarto

hepatico, falla renal, edema

COVID-19

Diarrea, malestar general,

cefalea, tos, fiebre,
taquipnea, taquicardia,
hipoxia.

Hemdlisis, transaminasas,
DHL,

elevacion del

elevacion de Ila

BUN/creatinina,

trombocitopenia, elevacion

del dimero D.

Choque séptico,
coagulacién intravascular
diseminada, falla renal,
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Tratamiento

pulmonar.

Interrupcion del embarazo

sindrome de dificultad
respiratoria, paro
cardiorrespiratorio,
cardiomiopatia.

Integral, investigacion.
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13. CONCLUSIONES

Cuando evaluamos a una mujer embarazada que refiere signos y sintomas que pueden
encontrarse en diferentes patologias, es importante contar con los estudios de
laboratorio y gabinete que permitan hacer un diagnostico preciso, ya que como es el
caso de la preeclampsia y la infeccion por SARS-CoV-2, el tratamiento puede incluir el
término de la gestacion, generando consecuencias maternas, fetales y neonatales que

pueden ser consideradas como iatrogénicas.

Es por ello que se considera indispensable que ante un cuadro clinico que puede tener
diferentes causas como la preeclampsia o el COVID-19, contar con las pruebas que
faciliten la diferenciacion entre ellas como lo son la PCR para SARS-CoV-2, tomografia
axial computada de toérax y las pruebas de laboratorio para establecer un diagnostico
mas preciso, reduciendo con ello las complicaciones en el binomio por un tratamiento

inadecuado.
A pesar de que existen pruebas como el cociente sFLt-1/P1GF (factor soluble fms-like

tirosina cinasa-1/factor de crecimiento placentario) utiles en el diagnodstico de

preeclampsia, en nuestro pais aun no es una prueba ampliamente disponible.
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14. RECOMENDACIONES

Al enfrentarnos a las dos principales causas de mortalidad materna en el pais (12
COVID-19 y 22 preeclampsia) y como han identificado algunas series de casos
reportadas que hasta 1 de cada 4 pacientes atendidas en centros obstétricos son
positivas para COVID-19, recomendamos que en los centros de atencidén obstétrica se
realice la prueba rapida para SARS-CoV-2 en las pacientes que tienen que ingresarse
por alguna condicién programada o de urgencia, con el fin de realizar un diagndstico y
tratamiento oportuno de la infeccién por SARS-CoV-2, el cual difiere del manejo de la

preeclampsia.
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15. SUGERENCIAS

Continuar con la investigacion para obtener mayor evidencia.

Llevar a cabo busqueda intencionada de casos de COVID-19 en mujeres
embarazadas, por medio de pruebas rapidas a todas las pacientes que acudan para la
atencion obstétrica, se les debera realiza prueba para deteccidén oportuna de infeccion
por virus de SARS CoV-2.
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17. ANEXOS

Anexo 1. Algoritmo para el diagnéstico y manejo de Preeclampsia - Eclampsia en
el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca.
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Anexo 2. Algoritmo para evaluar y/o identificar la etapa de gravedad de los
pacientes con infeccién por virus SARS-CoV-2 (COVID-19)
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Anexo 3. Algoritmo para la atencidon obstétrica de las pacientes con sospecha o
confirmacién de COVID-19 en el Hospital Regional de Alta Especialidad de

Ixtapaluca.
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