CARACTERISTICAS

¢COMO AFECTA ELCOVID A LA MADREY AL BEBE?

A las mujeres embarazadas les va peor que a otras, aunque los riesgos para el feto
son ligeros.

Revista Nature, por Nidhi Subbaraman, Periodista Senior, 11 de marzo, 2021

Una mujer embarazada asiste a una celebracion en Caracas. Los datos muestran que las mujeres embarazadas
enfrentan mayores riesgos de infeccion por SARS-CoV-2.

Yalda Afsharteniaunos dos meses de embarazo cuando los informes de COVID-19
comenzaron a surgir en los Estados Unidos en febrero delafio pasado. Como un obstetra
manejando embarazos de alto riesgo en la Universidad de California, Los Angeles, Afshar sabia
gue los virus respiratorios son especialmente peligrosos paralas mujeres embarazadas.

Habia muy pocos datos sobre los efectos delvirus SARS-CoV-2y, a medida que aumentaban
los casos, se sentiacomo sivolara a ciegas, tanto mientras aconsejabaa sus pacientes, como
con sus propias preocupaciones sobre contraerelvirus, y transmitirlo a subebé y a su familia.
Pero la situacién tambiénla acercé a las mujeres que ella estaba tratando. “Tenia este sentido
de solidaridad que no habia sentidoantes", dice. "Era una inspiracién para trabajar mas duroy
tratar de conseguir responder mas rapido."

Afsharlanzé unode los primeros registros en los Estados Unidos para rastrear a las mujeres
que habian dado positivo al virus durante elembarazo, trabajando con colegas de todo el pais
para reclutar y seguir a los participantes. Mds de una docenade proyectos similares fueron
lanzados a lo largo del 2020.



Ahora, mds de un afio despuésde lapandemia, las investigaciones de grupos de todo el
mundo han demostré que las mujeres embarazadas con COVID-19tienen un mayor riesgo de
hospitalizacion y de enfermedad grave que las mujeres de la misma edad que no estdn
embarazada. Las tasas de enfermedad grave y de muerte también es mayoren mujeres
embarazadas de ciertos grupos raciales y étnicos minoritarios que enaquellos en grupos no
minoritarios, reflejando lasituacion en la poblacién en general.

La buenanoticia es que los bebés estan en su mayoria a salvd una infeccidn respiratoria grave,
y no suele enfermarse. Muestras de la placenta, el cordédn umbilical y la sangre de las madresy
de los bebésindican que el virus rara vez cruza de la madre al feto. Sin embargo, algunos datos
preliminares sugieren que la infeccidn con el virus puede dafiarla placenta, posiblemente
causando lesiones al bebé.

Quedan muchas preguntas. Los investigadores quieren saber qué tan extendidaestala
infeccidon por COVID-19 entre las mujeres embarazadas en general, porque la mayoria de los
datos se recopilan de mujeres que terminan en el hospital por cualquier motivo durante su
embarazo. Ellos también estan estudiando si las mujeres son mas vulnerables a contraeruna
infeccionviral, o sus repercusiones, en cualquier fase particular del embarazo o durante la
recuperacion postparto.

En particular, unvacio de datos se abre alrededor de la seguridad de la vacunacién. Siguiendo
las normas establecidas, ninguno de los principales fabricantes de vacunas inscribié a mujeres
embarazadas en sus primeros ensayos, aunque algunos ensayos actuales y planificados ahora
lo estan haciendo. A medida que los sistemas de salud alrededor del mundo empezarona
aplicar las vacunas, los entes reguladores han ofrecido recomendaciones vagas o
contradictorias sobre si las mujeres alas embarazadas se les debe ofrecer. Enenero, la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) recomendd que las vacunas de ARN mensajero
elaboradas por Modernay Pfizer / BioNTech se ofrezcan sélo a las mujeres embarazadas con
mayor riesgo: aquellas que trabajan en posiciones de primeralinea o con condiciones de salud,
y solo después de laconsulta con su médico. Luego agregd una aclaracidon que decia a las
vacunas planteadas no se conocen riesgos especificos durante el embarazo. Un portavozdela
OMS le dijo a Nature que, debido a la falta de datos, la agencia “no pudo proporcionar una
amplia recomendacion parala vacunacién de las mujeres embarazadas".

Una mujer viste a su bebé, nacido por cesarea cuando fue intubada en el hospital.



Riesgos prenatales

De maneraabrumadora, los médicos contactados por Nature dicen que recomendarian que a
las mujeres embarazadas se les ofrezcala vacuna después de la consulta médica." Dadolo que
sabemos sobre el mayor riesgo de hospitalizacién, mortalidad, parto prematuro: para mi, es
una obviedad", dice Kristina Adams Waldorf, obstetra e investigadorade la Universidad de
Washington en Seattle.

No es de extrafiar que los virus respiratorios planteen una amenaza para las mujeres
embarazadas, cuyos pulmones estdn yatrabajando mas duro de lo habitual. Cuando el Gtero
crece empujacontra el diafragma, reduciendo la capacidad pulmonar y agotando un
suministro de oxigeno dividido entre la madre y feto. Ademas de eso, elembarazo causauna
depresion en el sistemainmunoldgico para no daiiar al bebé. Eso hace que las mujeressean
mas susceptibles alas complicaciones de la infeccion. Tomemos la influenza: las mujeres
embarazadas que la contraen tienen un mayorriesgo de hospitalizacidn en comparacién con
mujeres que no estan embarazadas.' Las mujeres embarazadas que contrajeron la gripe HIN1
durante la pandemiade 2009-10 tenian un mayor riesgo de tener partos prematurosy muerte
fetal.?

Asi, los obstetras de todo el mundo observaron con creciente alarma, a principios delafo
pasado como aumentaban las infecciones por SARS-CoV-2 a nivel mundial, preocupado por
como afectaria a sus cargas duales: madre y feto.

Los primeros datos de China indicaron que a las mujeres embarazadas no les fue mucho peor
que a las mujeres no embarazadas de la misma edad.? Pero los médicos se mostraron
escépticos. "Esorealmente no resond tan bien en la mayoria de los obstetras", dice Andrea
Edlow, una obstetraen el Vincent Centerfor Reproductive Biology, en el Hospital Generalde
Massachusetts en Boston. Ademas, dice ella, todo el mundo vid los signos en sus pacientes:
"Las mujeres embarazadas se estaban poniendo mds enfermas que otras mujeres."

Unagran cantidad de informes de todo el mundo comenzd a completarla imagen. Un analisis
de 77 estudios de cohortes publicados el pasado mes de septiembre* dejé en claro que las
mujeres embarazadas son un grupo de alto riesgo. La revisidn incluyé datos de mas de 11.400
mujeres con diagndstico confirmado o de sospecha de COVID-19, que fueron hospitalizadas
durante su embarazo por cualquier motivo. Las probabilidades de las mujeres embarazadas
con diagnéstico de COVID-19ingresen enla unidad de cuidados intensivos (UCI) fueron 62%
mas altos que para mujeres no embarazadas en edad reproductiva, y las probabilidades de
necesitar ventilacion invasiva fueron 88% mas altos. Un estudio® del CDC se hizo eco de estos
hallazgos. El estudioincluyd mas de 400.000 mujeres con una prueba positivay sintomas de
COVID-19, de los cuales 23.434 estaban embarazadas, y encontraron aumentos similares en las
probabilidades de ingreso en la UCl y de ventilacién invasiva en las mujeres embarazadas
(consulte "Riesgos de COVID en el embarazo').

Se debe concienciar a los trabajadores de la salud que las mujeres embarazadas tienen menos
probabilidades que las mujeres no embarazadas de mostrar sintomas de COVID-19, dice
Shakila Thangaratinam, investigadora en salud maternay perinatal enla Universidad de
Birmingham, Reino Unido, que dirigi6 el analisis* de los 77 estudios. Pero ella reconocié que la
muestra estaba restringida, al incluir solo a las mujeres que fueron hospitalizadas por alguna
razén, y que esto podria esconder la escala del problema. "Creo que tenemos que empezara
obtenerinformacidn sistematicamente sobre lo que estd sucediendo enla comunidad," dice.



Las mujeres embarazadas con COVID-19tuvieron una mayor tasa de parto prematuro que las
qgue no tenian la enfermedad, seguin datos de dos registros que rastrearon mas de 4000
mujeres con COVID-19 confirmado o sospechado en los Estados Unidosy el Reino Unido.®
Doce porciento de los participantes en el registro delReino Unido parieron antes de las 37
semanas, en comparacion con la tasa para 2020 del 7,5% en Inglaterray Gales; en los Estados
Unidos, el 15,7% de las mujeres con COVID-19 experimentd un parto prematuro (latasa
nacional esperadaesdel 10%). De acuerdo con el Andlisis de Thangaratinam?, las mujeres
embarazadas con COVID-19 tenian tres veces mas probabilidades de un parto prematuro, en
comparacioén con las sin enfermedad.

"Si estamos preocupados por la mortalidad neonatal o el retraso del crecimiento
intrauterino, esto que no es mas probable ".

Las personas embarazadas de minorias raciales o los grupos étnicos parecen experimentarlas
mismas disparidades que los investigadores encuentran en los resultados delCOVID-19 en la
poblacién en general. "Fueron viendo exactamente el mismo camino," dice Ménica McLemore,
que estudiala justicia reproductiva en la Universidad de California, San Francisco. Para obtener
mas informacion, Afshar esta colaborando con Mc Lemore y otros que realizan un estudio con
participacién comunitaria, en su registro de mas de 1300 personas, el 10% esnegroy el 36%
hispano o latino, porque el grupo incluye activamente diversos grupos de pacientes. Esta
cohorte tambiénincluyd individuos transgénero.

Multiples estudios convergen en otros factores de riesgo que empeoran el COVID-19 durante
el embarazo, incluyendo la obesidad, la presion arterial alta y diabetes gestacional.* Pero se
necesitan mas datos para cuantificar el papel que desempena cada factor, afirma
Thangaratinam.

COVID RISKS IN PREGNANCY
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De mama a bebé

Si una madre contrae COVID-19, ¢su bebé serd afectado? El parto prematuro puede conducira
problemas de salud en la vida posterior. Pero la mayoria de los partos prematuros en las
mujeres con COVID-19ocurren en los Ultimos tres meses de embarazo, cuando elfeto tiene las
mejores probabilidades de un desarrollo saludable.

De maneratranquilizadora, el COVID-19 hasta ahorano ha sido vinculado a un claro aumento
en las tasas de mortalidad neonatal o retraso en el crecimiento fetal. "Podemos estar
relativamente tranquilos, porque siestamos preocupados por la mortalidad neonatal o por el
retraso del crecimiento, eso ya no es una posibilidad", dice Christoph Lees, un obstetraenel
Imperial College de Londres, que formd parte del equipo que compard los datos del registro
para 4.000 mujeres enlos Estados Unidosy el Reino Unido.

Unagran incdgnita al comienzo de la pandemia era si el SARS-CoV-2 podia transmitir de la
madre al bebé. Edlow, ansioso por averiguarlo, impulsé a su equipo, a partir de los estudios de
obesidad enratones, a crear un registro de pacientes embarazadasy un depdsito de muestras
bioldgicas. Al cerrar los laboratorios no esenciales, otros investigadores donaron equipos
médicosy reactivos, y el equipo de Edlow comenzd a recopilar y estudiar muestras de plasma,
plasma del cordon umbilical y placentas.

Los ultimos estudios publicados de su grupo el 7 de diciembre se unieron a un conjunto de
datos que mostraba que esta "transmisidn vertical" erapoco comun. En 62 mujeres
embarazadas que dieron positivo en SARS-CoV-2 por medio de un hisopado de nariz o
garganta, el equipo de Edlow no encontré evidencia de virus en la sangre o sangre delcordén
umbilical, y ninguno de los 48 bebés que se testearon con hisopados dieron positivo para el
virus al nacer. "Es un hecho afortunado del SARS-CoV-2 que no estemos teniendo recién
nacidos enfermando muchoy muriendo”, dice Edlow.

El equipo de Afshartambién descubrid que a los bebés nacidos de madresinfectadas
generalmente lesfue bien. En un estudio® que compard a 179 bebés nacidos de mujeres que
dieron positivo en la prueba para el SARS-CoV-2, con 84 nacidos de madres que dieron
negativo, la mayoria de los bebés estaban sanos en nacimientoy durante 6 a 8 semanas
después.

La cuestién de sila inmunidad de una madre se transfiere a subebé son un poco mas
complicadas. El equipo de Edlow y otros han encontrado anticuerpos contra el SARS-CoV-2en
la sangre del cordén umbilical de mujeres que habian sido infectadas®??, pero aiin no esta
claro cuanta proteccién esos niveles le confieren al feto, dice Edlow.

Las infecciones virales graves en las madres han sido relacionadas con una mayor probabilidad
de depresiony con el trastorno delespectro autista en los nifios,*' y los investigadores se
preguntaron si el SARS-CoV-2también podriatenereste efecto. Aun no hay evidenciade que si
la infeccidn por SARS-CoV-2en las madres pueda afectara sus bebés de estamanera, y
cualquiera de estos vinculos podria tardar afios en establecerse, pero algunos investigadores
estan observando asus cohortes porcualquier retraso en el desarrollo neurolégico; el equipo
de Afsharseguird a los bebés durante su primer afio, después del nacimiento.

En casos raros, la placenta puede ser un actor clave en la enfermedad, dice David Baud, un
obstetrade la Universidad de Lausanaen Suiza que estd estudiando un grupo de 1.700



mujeres embarazadas de todo elmundo, utilizando la arquitectura de un registro que su
equipo habia desarrollado para estudiar el virus delZika en el 20009.

Los datos no publicados de Baud sugieren que en un pequefio nimero de casos de COVID-19
en mujeres embarazadas, unarespuestainflamatoria, en defensadelcuerpo contrael virus,
dana el tejido placentario, de la misma forma que el tejido pulmonar puede ser devastado. En
tres casos, observd, en bebés cuyas madres mostraron estos cambios placentarios, nacieron
con dafio cerebral.

Datos de vacunas en blanco

Todo esto convence ala mayoria de los médicos de que las mujeres embarazadas mujeres
deben ser priorizadas para las vacunas COVID-19. Pero debido a que los primeros ensayos de
vacunas las mujeres embarazadas fueron excluidas, no hay respuesta alas preguntas sobre la
seguridad de las vacunas en este grupo. "Creo que fue un gran error noincluirlas, porque
ahora son esencialmente en todo elmundo es un conejillo de indias”, dice Adams Waldorf.

Los reguladores han tomado caminos diferentes, dejando a muchas mujeres embarazadas que
decidan ellas mismas. Tanto el CDC como el Comité Conjunto de Vacunacién e Inmunizacion
del Reino Unido recomiendan que las mujeres embarazadas en alto riesgo de contraerla
enfermedad, es deciraquellas con una condicién subyacente o trabajadores de primeralinea,
debe decidir con un médico si desean obtener unavacuna. El gobierno suizo inicialmente no
di6 prioridad a las mujeres embarazadas cuando comenzé laimplementacién de las vacunas,
citando la falta de datos. Baud no esta de acuerdo con esadecisién, argumentando que el
riesgode la enfermedad que planteaalas personas embarazadas es mayor, y que la biologia
de unavacuna de ARNm no les plantea ningunaamenaza especifica. "Es muy, muy, muy poco
probable que estavacuna induzca problemas para las pacientes embarazadas o el feto". La
Oficina FederalSuiza de Salud Publica ahora sugiere que las mujeres embarazadas con ciertas
las enfermedades crénicas consideren vacunarse.

En los Estados Unidos, la FDA y el CDC estan en conjunto monitoreando los efectosde la
vacunacién en mujeres embarazadas. Un equipo de la Universidad de Washington establecid
una encuesta para mujeres embarazadas, amamantando o planeando un embarazoy que
habian recibido la vacuna, y habia recogido 12.000 respuestas afinales de enero.

El asesor médico en jefe de Estados Unidos, Anthony Faucidijo enfebrero que 20.000 mujeres
habian recibido las vacunas Pfizer/ BioNTech o Moderna, y las agencias no encontraron
"sefialesde alerta". Y casi unafio despuésde los ensayos de fase | de las vacunas COVID-19
comenzaron en las personas, Pfizerhacomenzado un ensayo en mujeres embarazadas.

Los investigadoresy los grupos de defensa quieren utilizar el ejemplo de COVID-19 para
cambiar los estandares de futuros ensayos clinicos, e incluir mujeres embarazadas desde el
principio. Los lideres del Instituto Nacional Eunice Kennedy Shriver de Salud Infantil y
Desarrollo Humano en Bethesda, Maryland, parte del Instituto Nacional de Salud de Estados
Unidos, argumenté?enfebrero que "Las personas embarazadasy lactantes no deben estar
protegido de participar enla investigacidon, pero mas bien deberia protegerse mediante la
investigacion”.

La preocupacién de que este grupo seaolvidado eslo que motivé a Afshara poneren marcha
su colaboracion en primer lugar. "Las personas embarazadas estan gravemente marginados de
los estudios. Y si no estamos investigando para responder estas preguntas, nadie mas lo hace."
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