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Resumen

OBJETIVO: fundamentar el riesgo de trabajo de parto pretérmino en la pa-
ciente con infeccion por SARS-CoV-2 METODO: se fundamenté en la bus-
queda de la literatura disponible en las bases de datos como articulos cienti-
ficos de PubMed, Google Academic, The New England Journal of Medicine,
JAMA Network, The Lancet, Revista British Medical Journal y Revista Inter-
national Journal of Gynecology & Obstetrics. RESULTADOS: la hipoxia que
se presenta en la paciente obstétrica con COVID-19 puede conducir a una
inadecuada perfusion vascular placentaria. Se han documentado hallazgos
histopatologicos como aglutinacion de vellosidades y trombos subcorionicos
en las placentas de madres con COVID-19. A pesar de estos hallazgos, no
se ha encontrado relacion directa entre la infeccion por SARS-CoV-2 y el
desarrollo de trabajo de parto pretérmino, sin embargo, factores agregados
como la gravedad de la enfermedad y comorbilidades asociadas propician el
desarrollo de trabajo de parto en la paciente con COVID-19. CONCLUSION:
el riesgo de trabajo de parto pretérmino aumenta dependiendo de la gra-
vedad de la enfermedad COVID-19 y la presencia de comorbilidades en la
paciente embarazada. El ingreso a unidad de cuidados intensivos constituye
un escenario probable de resolucion del parto antes del término. La hipoxia
materna, la fiebre materna, los cambios patoldgicos placentarios y la insufi-
ciencia uteroplacentaria podrian ser responsables de desencadenar trabajo
de parto antes del término.

Los textos publicados en la revista son responsabilidad exclusiva de los autores.
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Abstract

OBJECTIVE: base of risk of preterm labor in the patient with SARS-CoV-2
infection. METHOD: it was based on searching the available literature in da-
tabases such as scientific articles from PubMed, Google Academic, The New
England Journal of Medicine, JAMA Network, The Lancet, British Medical
Journal and International Journal of Gynecology & Obstetrics. RESULTS:
the hypoxia that occurs in the obstetric patient with COVID-19 can lead to
an inadequate placental vascular perfusion. Histopathological findings such
as villus agglutination and subchorionic thrombi have been documented in
the placentas of mothers with COVID-19. Despite these findings, no direct
relationship has been found between SARS-CoV-2 infection and the deve-
lopment of preterm labor; however, aggregate factors such as the severity
of the disease and associated comorbidities favor the development of labor.
delivery in the patient with COVID-19. CONCLUSION: the risk of preterm
labor increases depending on the severity of the COVID-19 disease and
the presence of comorbidities in the pregnant patient. Admission to the in-
tensive care unit is a likely scenario of preterm delivery resolution. Maternal
hypoxia, maternal fever, placental pathological changes, and uteroplacental
insufficiency could be responsible for triggering preterm labor.
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Introduccion

Se estima que cada afio nacen unos 15 millones de nifios prematuros (antes de que
se cumplan las 37 semanas de gestacién). Las complicaciones relacionadas con la
prematuridad, como la principal causa de defuncion en los nifios menores de cinco
afos, provocaron en 2015 aproximadamente un millon de muertes. En los 184 pai-
ses estudiados, la tasa de nacimientos prematuros oscila entre el 5% y el 18% de
los recién nacidos (Organizacion Mundial de la Salud [OMS], 2018).

La infeccion por SARS-CoV-2 genera un estado inflamatorio generalizado. Algunos
autores inicialmente argumentaron que el embarazo puede generar proteccion con-
tra la tormenta de citocinas al reducir el factor de necrosis tumoral alfa mediante la
disminuciéon de la actividad proinflamatoria de las células T colaboradoras tipo 1.
Ahora se sabe que la paciente obstétrica, en general, no es mas vulnerable a pre-
sentar COVID-19; aunque, el curso clinico de la enfermedad puede ser mas severo
durante el embarazo y puede ocurrir un rapido deterioro, especialmente a partir del
tercer trimestre. El embarazo aumenta la posibilidad de enfermedad grave, ingreso
hospitalario, particularmente en la UCI (unidad de cuidados intensivos) y ventilacion
mecanica. Infectarse por COVID-19 de forma grave aumenta las probabilidades de
parto pretérmino y por cesarea (Wali y Abd-El-Fatah, 2021).

El trabajo de parto pretérmino tiene muchas causas, considerando factores infec-
ciosos, inflamatorios y mecanicos como los principales factores desencadenantes.
Existen muchos estudios sobre las caracteristicas y desenlace en pacientes obsté-
tricas con infeccion por SARS-CoV-2 en los cuales hay incidencia significativa de
parto pretérmino.

Contenido

La amenaza de trabajo de parto pretérmino se define clasicamente como la presen-
cia de dinamica uterina regular asociada a modificaciones cervicales progresivas
desde las 22.0 hasta las 36.6 semanas de gestacion. En la mayoria de casos en los
que la paciente ingresa con el diagndstico clasico de amenaza de parto pretérmino,
el riesgo real de desencadenarse el parto es muy bajo (20-30%). Existen métodos
objetivos que evaluan este riesgo con una mejor capacidad predictiva y con una alta
especificidad permitiendo descartar los falsos positivos. Entre estos métodos pode-
mos destacar la ecografia transvaginal y métodos bioquimicos como la fibronectina,
la deteccidn de Proteina de unién al factor de crecimiento similar a la insulina-1 o
Microglobulina alfa-1 placentaria (Cobo et al., 2020).
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La amenaza de parto pretérmino puede tener un origen multifactorial. En la mayo-
ria de casos, se desconoce la causa. Otras veces, existe una razon identificable
(gestacion multiple, polihidramnios...) que explique la aparicion de la dinamica. En
ocasiones, se puede identificar un foco infeccioso como pielonefritis o apendicitis.
Pero la causa mas frecuente es la infeccidon/inflamacion intraamniética. Dado que
la literatura refiere un mayor riesgo de resolucién del embarazo antes del término
y consecuentemente de morbilidad neonatal asociada, la identificaciéon de las cau-
sas podria tener una importancia relevante para mejorar el pronostico global de la
gestacion en estos casos Cobo et al., 2020).

La hipoxia que se presenta en la paciente obstétrica con COVID-19 puede conducir
a una inadecuada perfusion vascular placentaria. En una revisién bibliografica rea-
lizada por Sharps, Megan y col., en el que se analizaron registros de 50 estudios,
se observaron caracteristicas de mala perfusion 46% de placentas examinadas,
intervalo de confianza (IC) del 95% 38,1-53,9% en 12 estudios. Entre estos estu-
dios analizados, Shanes y col. encontraron alguna evidencia de mala perfusion en
11/15 casos (72%), con un diagnostico formal en 2 casos (Sharps et al., 2020).

Smithgall y col., informaron que 38/51 placentas tenian evidencia de perfusion in-
adecuada, en comparacién con 16/25 controles sanos (no significativo), pero la
frecuencia de aglutinacion de vellosidades y trombos subcoridonicos aumento sig-
nificativamente en las placentas de madres con COVID-19 (p = 0,003 y 0,026, res-
pectivamente). Prabhu y col., encontraron que 8/29 placentas tenian evidencia de
perfusién placentaria inadecuada en comparacién con 33/106 controles sanos (no
significativo) (Sharps et al., 2020).

La preeclampsia podria estar relacionada con los cambios inmunoldgicos e infla-
matorios que ocurren en la infecciéon por SARS-CoV-2, también, pueden estar in-
volucrados en la fisiopatologia de esta misma. Ademas, una posible explicacion del
desarrollo de preeclampsia en COVID-19 es que después de que el SARS-CoV-2
usa el punto de unién de la enzima convertidora de angiotensina para la entrada
celular, provoca su regulacion a la baja, después de la regulacién al alza inicial, lo
que reduce la conversion de angiotensina tipo 2 en angiotensina, esto, a su vez,
resulta en una fisiopatologia similar a la preeclampsia (Wali y Abd-El-Fatah, 2021).

En un estudio publicado recientemente, realizado en Boston, Massachusetts por
Edlow, Andrea y col., en el que se incluyé a 64 mujeres embarazadas con infeccion
por SARS-CoV-2 no hubo evidencia de infeccion placentaria o transmisién vertical
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definitiva del SARS-CoV-2. La transferencia transplacentaria de anticuerpos anti-
SARS-CoV-2 fue ineficaz (Edlow et al., 2020).

Un estudio reciente del transcriptoma unicelular de los tejidos placentarios y las
membranas corioamnidticas realizado por Celik et al., revel6 una coexpresion insig-
nificante de la enzima convertidora de angiotensina 2 y la proteasa de serina trans-
membrana 2, que median la entrada viral. Alternativamente, la falta de transmision
vertical se debe a la ausencia de caveolina en el sincitiotrofoblasto. Las caveolas
son estructuras unidas a la membrana que, entre otras funciones, endocitan ciertos
virus. Proponen que la falta de caveolina da como resultado una falla en la inflama-
cion, lo favorece para que el sincitiotrofoblasto permanezca como una capa conti-
nuay, por lo tanto, el SARS-CoV-2 no pueda atravesar las vellosidades placentarias
(Sharps et al., 2020).

Hasta ahora, los estudios han informado sintomas y resultados clinicos similares
entre mujeres embarazadas y no embarazadas con COVID-19. Sin embargo, no
se han reportado casos de transmision vertical definitiva. En un estudio realizado
por Smitgall Marie y col., se examinaron 51 placentas de mujeres con COVID-19 y
25 placentas de mujeres sin infeccion; en comparacién con las placentas negativas
para el SARS-CoV-2, en las placentas positivas para el SARS-CoV-2 hubo una ma-
yor incidencia vellosidades aglutinadas, trombos a nivel subcorionico, vellosidades
con madurez acelerada, corangiosis, vasculopatia trombdtica fetal y vellosidades
avasculares, todos estos datos sugieren aumento de la probabilidad de que el feto
pueda presentar estrés y justifica una mayor investigacion (Smithgall et al., 2020).

Shanes, Elisheva y col., examinaron 16 placentas de mujeres con COVID-19. En
relacion con los controles, las placentas de las pacientes con SARS-CoV-2 mostra-
ron una mayor prevalencia de arteriopatia decidual y otras caracteristicas de per-
fusién placentaria inadecuada, asociado con resultados perinatales adversos. Solo
1 paciente era hipertensa a pesar de la asociacion de alteraciones en la perfusion
placentaria con trastornos hipertensivos y preeclampsia. Estos cambios pueden re-
flejar un estado inflamatorio o hipercoagulable sistémico que influye en la fisiologia
placentaria (Shanes et al., 2020).

Lira, Juan y su grupo de trabajo, realizaron un estudio transversal de caracter des-
criptivo y comparativo en el que dieron a conocer factores asociados a mal pronds-
tico en embarazadas con COVID-19. Se observd que todas las mujeres con una
forma severa tenian una comorbilidad acompafante. La comorbilidad mas frecuente
fue la diabetes en 50% de los casos y tabaquismo en 33%. Las complicaciones mas
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relevantes fueron la necesidad de atencién de la via area e ingreso a terapia inten-
siva (Lira-Lucio et al., 2020).

Un estudio sueco de casos y controles realizado por Ahlberg, Mia y col., demos-
tr6 una mayor prevalencia de preeclampsia entre las mujeres embarazadas con
SARS-CoV-2 positivo en comparacioén con sus controles negativos emparejados
con una prevalencia del 7,7% en el grupo positivo en comparacion con el 4,3% en
los controles (Ahlberg et al., 2020).

Conclusion

El riesgo de trabajo de parto pretérmino aumenta dependiendo de la gravedad de
la enfermedad COVID-19 vy la presencia de comorbilidades en la paciente embara-
zada. El ingreso a unidad de cuidados intensivos constituye un escenario probable
de resolucion del parto antes del término.

Las causas fisiopatoldgicas que desencadenan trabajo de parto prematuro o tra-
bajo de parto pretérmino aun no se comprenden completamente; sin embargo, la
hipoxia materna, la fiebre materna, los cambios patoldgicos placentarios y la insu-
ficiencia uteroplacentaria podrian ser responsables.

Las comorbilidades mas frecuentes asociadas a severidad son la diabetes, taba-
quismo y preeclampsia. Las pacientes embarazadas con prueba positiva tienen
mayor riesgo de ser hospitalizadas que las pacientes no embarazadas. Las pacien-
tes embarazadas con comorbilidades asociadas son mas susceptibles a presentar
cuadros clinicos moderados o severos.

Entre el manejo hospitalario, a pesar de que la induccién del trabajo de parto es
segura y exitosa, a veces las circunstancias son desafiantes con respecto a la sala
de atencién de parto, el personal de cuidados intensivos y la facilidad de provision
del equipo. La indicacion de cesarea registrada por muchos autores ha sido la
creencia de la necesidad rapida de interrumpir el embarazo debido al agravamiento
de la enfermedad materna, la necesidad rapida de aliviar la distension abdominal,
mejorar la eficiencia de la ventilacidn mecanica, asi también, la necesidad de una
interrupcién rapida para permitir de manera segura la administracién materna de
medicamentos actualmente en investigacion.
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