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Resumen

Introduccion: la COVID-19 en el embarazo puede incre-
mentar el riesgo de complicaciones debido a los cambios
cardiorrespiratorios e inmunoldgicos propios de la gestacion.
Objetivo: reportar la caracterizacién epidemioldgica de la
COVID-19 en poblacion obstétrica mexicana.

Material y métodos: estudio de cohorte en embarazadas
con prueba positiva para COVID-19 que fueron seguidas
hasta la resolucién del embarazo y un mes después.
Resultados: 758 mujeres embarazadas fueron incluidas en
el analisis. La media de edad en las madres fue 28.8 + 6.1
afios; la mayoria trabajadoras 497 (65.6%) y de origen urba-
no (482, 63.6%); el grupo sanguineo mas comun fue O 458
(63.0%); 478 (63.0%) fueron primigestas, y mas del 25%
padecia comorbilidades; las semanas de gestacién prome-
dio al contagio fueron 34.4 + 5.1 semanas; solo 170 gestan-
tes (22.4%) recibieron vacunacion; la vacuna mas frecuente
fue BioNTech Pfizer (96, 60%); no hubo eventos adversos
graves atribuibles a la vacunacion. La edad gestacional
media al nacer fue de 35.4 + 5.2 semanas; el 85% de los
embarazos se interrumpieron por cesarea; la complicacion
méas frecuente fue la prematurez con 406 (53.5%), seguida
de preeclampsia con 199 (26.2%); hubo 5 casos de muerte
materna y 39 casos de muerte perinatal.

Conclusiones: la COVID-19 en el embarazo aumenta el
riesgo de parto prematuro, preeclampsia y muerte materna.
Al menos en esta serie la vacunacion contra COVID-19 no
mostré riesgo para las mujeres embarazadas y sus recién
nacidos.

Abstract

Background: COVID-19 in pregnancy can increase the risk
of complications due to the cardiorespiratory and immunolo-
gical changes typical of pregnancy.

Objective: To report the epidemiological characterization of
COVID-19 in Mexican pregnant women.

Material and methods: Cohort study on pregnant women
with a positive COVID-19 test, which were followed until de-
livery and one month later.

Results: 758 pregnant women were included in the analysis.
Mothers’ mean age was 28.8 + 6.1 years; the majority were
workers 497 (65.6%) and with an urban origin (482, 63.6%);
the most common blood group was O with 458 (63.0%);
478 (63.0%) were nulliparous women and more than 25%
had some comorbidities; the average gestation weeks at in-
fection were 34.4 + 5.1 weeks; only 170 pregnant women
(22.4%) received vaccination; the most frequent vaccine
was BioNTech Pfizer (96, 60%); there were no serious ad-
verse events attributed to vaccination. The mean gestational
age at delivery was 35.4 + 5.2 weeks; 85% of pregnancies
were cesarean section; the most frequent complication was
prematurity (406, 53.5%), followed by preeclampsia (199,
26.2%); there were 5 cases of maternal death and 39 cases
of perinatal death.

Conclusions: COVID-19 in pregnancy increases the risk
of preterm birth, preeclampsia, and maternal death. Vacci-
nation against COVID-19 in this series showed no risk for
pregnant women and their newborns.
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Introduccion

Hasta el momento se han identificado siete especies
de coronavirus capaces de infectar a humanos y de estas
3 han sido responsables en las ultimas 2 décadas de pan-
demias a gran escala: el sindrome respiratorio de Oriente
Medio o MERS-CoV (2002), el sindrome agudo severo por
coronavirus o SARS-CoV (2012) y la enfermedad por coro-
navirus del 2019 (COVID-19), que surgi6 en diciembre de
2019.12

Las caracteristicas clinicas de la COVID-19 son variadas
y pueden provocar desde un estado asintomatico hasta un
sindrome de dificultad respiratoria aguda y disfunciéon mul-
tiorganica; la poblaciéon obstétrica no estuvo exenta de su
contagio.® Un componente critico en el manejo de cualquier
amenaza de enfermedad transmisible es el cuidado de las
poblaciones vulnerables, como las mujeres embarazadas,
quienes se ven afectadas de manera desproporcionada por
enfermedades respiratorias que se asocian con una mayor
morbilidad y altas tasas de mortalidad materna. Las epide-
mias de SARS-CoV y MERS-CoV fueron especialmente
graves y alrededor de un tercio de las mujeres embaraza-
das infectadas murieron a causa de estas enfermedades.*
Si tenemos en cuenta que la COVID-19 parece tener similar
potencial de contagio y complicaciones en el embarazo, es
importante la deteccion sistematica de cualquier sospecha
de infeccién por COVID-19 durante el embarazo y el segui-
miento estrecho para las madres y sus recién nacidos.® Por
lo tanto, el objetivo de este estudio es reportar la caracte-
rizacion epidemioldgica de la COVID-19 en embarazadas
mexicanas.

Material y métodos

Este proyecto fue sometido a evaluacién por el Comité
de Etica en Investigacion y el Comité Nacional de Investi-
gacioén Cientifica del Instituto Mexicano del Seguro Social
(IMSS), y se dictaminé como aprobado con el nimero de
registro SIRELCIS R-2020-785-067.

Se realiz6 un estudio de cohorte donde se invitd a parti-
cipar a todas las gestantes con prueba RT-qPCR o prueba
antigénica rapida positiva que asistieron a los médulos res-
piratorios instalados en las unidades médicas de primero y
segundo nivel del IMSS en el Estado de México Poniente y
Oriente, con apoyo de la plataforma SINOLAVE, del 1 de
junio de 2020 al 30 de agosto de 2021. Aquellas gestan-
tes que aceptaron participar y firmaron carta de consenti-
miento informado se incluyeron en el estudio y recibieron
seguimiento a la resolucién del embarazo en las unidades
de segundo nivel (HGZ 194, HGO 221, HGR 251, HGZ 53,
HGZ 71, HGR 72); se obtuvo la informacién por interrogato-
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rio directo y expediente clinico, y cuando no se interrumpid
la gestacion en el IMSS se obtuvo la informacion por inte-
rrogatorio a la madre via telefénica. En todos los casos un
mes después del nacimiento se dio seguimiento telefénico
para determinar el estado de salud de las madres y los neo-
natos, lo cual culminé en marzo de 2022. Por corresponder
a un estudio netamente descriptivo, se utilizaron medidas
de resumen y dispersion adecuadas para cada variable
y el tipo de distribucion; se reportaron mediante media,
mediana, desviacion estandar o rango intercuartilico y las
variables cualitativas mediante frecuencias y porcentajes.

Resultados

Un total de 1492 gestantes acudieron a los médulos res-
piratorios del IMSS del Estado de México por sospecha de
COVID-19 de junio de 2020 a agosto de 2021. De ellas,
771 tuvieron prueba positiva, 7 no aceptaron participar y
6 tuvieron expedientes incompletos, las cuales fueron eli-
minadas; finalmente, 758 participantes fueron incluidas en
el andlisis.

La media de edad de la poblacion de estudio fue de 28.8
+ 6.1 afios. La mayoria eran empleadas o trabajadoras
(497, 65.6%) y de origen urbano (482, 63.6%). La mediana
de dias para recibir atencion fue de 3 (2-6 dias, p25-75);
la media de indice de masa corporal fue de 27.6 + 3.6 en
rango de sobrepeso; el 63.0% (478) eran primigestas; mas
del 15% padecia al menos una comorbilidad (hipertension
arterial crénica [3.2%], diabetes mellitus tipo 2 [3.2%], obe-
sidad [7.0%] y asma [1.9%]); el tipo de sangre O fue el mas
comun (60.5%); la edad gestacional media al contagio fue
de 34.4 + 5.1; 332 (43.7%) tuvieron una tomografia axial
computada de pulmén anormal con datos de neumonia; 123
(16.2%) desarrollaron un cuadro de COVID-19 grave-critico,
todas manejadas en la unidad de cuidados intensivos y 96
(12.6) requirieron ventilacion mecanica invasiva (cuadro |).

Los sintomas mas frecuentes asociados a la COVID-
19 fueron cefalea en 552 pacientes (72.8%), tos en 490
(64.6%) y odinofagia en 433 (57.1%), seguidos de fiebre en
391 (51.5%) (cuadro ).

En relacion con las caracteristicas de laboratorio, consi-
deramos resaltar los niveles elevados de dimero D con una
mediana de 1619 (695-2418, p25-75) ng/mL y de proteina C
reactiva con una media de 4.7 (1.79-10.8) mg/dL, que estan
por encima de los valores normales para cualquiera de los
3 trimestres de gestacion (cuadro Il1).

Derivado de que se inicié la vacunacion de las gestantes

a los 7 meses del inicio del reclutamiento (febrero 2021),
solo 170 (22.4%) embarazadas fueron vacunadas; todas
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Cuadro | Caracteristicas clinicas y demograficas de las gestantes
con COVID-19*

Embarazo

COVID-19
(n = 758)

Variables

Edad materna, anos, p + DE 28.8+6.1
Ocupacion, n (%)
Empleada/obrera 497 (65.6)
Ama de casa 195 (25.7)
Personal de salud 39 (5.1)
Estudiante 27 (3.6)
Lugar de residencia, n (%)
Suburbano 228 (30.1)
Urbano 482 (63.6)
Rural 48 (6.3)
Edad gestacional al contagio, p = DE 34.4+51
Dias para acudir a recibir atencion, m (p25-75) 3 (2-6)
Tabaquismo, n (%) 32 (4.2)
Primiparidad, n (%) 478 (63.0)
indice de masa corporal (kg/m2) n (%) 27.6 +3.6
Grupo de sangre, n (%)
O 458 (60.5)
A 261 (34.5)
B 25 (3.3)
AB 13 (1.7)
Comorbilidades maternas, n (%)
Ninguna 642 (84.6)
Hipertension cronica 25 (3.2)
Diabetes pregestacional 25 (3.2)
Obesidad 53 (7.0)
Asma 15 (1.9)
Otras 10 (1.3)
TAC anormal, n (%) 332 (43.7)
COVID-19 grave-critico, n (%) 123 (16.2)
Ventilacion mecanica, n (%) 96 (12.6)

*Los datos estan reportados en y + DE: media y desviacion
estandar; mediana y percentiles 25-75 (m p25-75), frecuencia y
porcentaje (n, %)

Nota en la variable comorbilidades la suma es mayor que la n,
debido a que algunas mujeres padecian 2 0 mas comorbilidades

ellas se encontraban en el segundo y tercer trimestre de
gestacion y fue la vacuna BioNTech Pfizer la mas frecuente
con 96 (60%); no se reportaron eventos adversos graves
atribuibles a la vacunacion, y los efectos adversos mas fre-
cuentes correspondieron a dolor en el sitio de aplicacion
(16.4%), cefalea (3.5%), mialgias (4.7) y artralgias (1.17)
(cuadro V).

La edad gestacional media al nacer fue de 35.4 + 5.2
semanas, el 85% (644) de los embarazos fueron interrum-
pidos por cesarea y la complicacion mas frecuente fue la
prematuridad, presentada en el 51.2% (358) de los recién
nacidos, mientras que en las madres la preeclampsia en
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Cuadro Il Principales signos y sintomas en gestantes COVID-19

Embarazo COVID-19
(n=758)

Variables
n (%)
Cefalea 552 (72.8)
Tos 490 (64.6)
Odinofagia 433 (57.1)
Fiebre 391 (51.5)
Rinorrea 379 (50.0)
Mialgias 341 (44.9)
Malestar general 289 (38.1)
Artralgias 286 (37.7)
Inicio subito 249 (32.8)
Escalofrios 227 (29.9)
Anosmia 136 (17.9)
Dolor toracico 111 (14.6)
Disgeusia 106 (13.9)
Disnea 89 (11.7)
Diarrea 77 (10.1)
Conjuntivitis 59 (7.78)
Polipnea 6 (0.80)
Cianosis 6 (0.80)

Cuadro lll Caracteristicas laboratoriales de las gestantes con
COVID-19*

Variables Embarazo COVID-19
(n=758)

Leucocitos, p £ DS 8668 + 2946
6066 + 2058
1167 (900-1500)
176 (135-276)
88.3+227

Neutrofilos, p £ DS

Linfocitos, m (p25-75)
Plaquetas (x1000), m (p25-75)
Glucosa (mg7dL), u = DS
Creatinina (mg/dL), y + DS 0.60 £ 0.23
Aspartatoaminotransferasa, m (p25-75) 27.2 (17.7-52.25)

Alaninoaminotransferasa m (p25-75) 21.9 (14.0-46.5)

Deshidrogenasa lactica, m (p25-75)
Bilirrubinas totales, m (p25-75)
Bilirrubina directa, m (p25-75)
Bilirrubina indirecta, m (p25-75)
Dimero D, m (p25-75)

PCR, u £ DS

*Los datos estan reportados en y + DS media y desviacion

(

239 (193-371)
0.45 (0.36-0.63)
0.16 (0.10-0.30)
0.29 (0.19-0.45)
1619 (695-2418)
4.72 (1.79-10.8)

estandar, mediana y percentiles 25-75 (m p25-75)

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2023;61(3):314-20



Cuadro IV Tipo de vacuna y eventos adversos secundarios en
las gestantes con COVID-19 que recibieron vacunacion

Vacunacion
(n =170 [22.4%])

n (%)

Variables (n = 758)

Tipo de vacuna COVID-19

AstraZeneca 0 (17.6)
Pfizer 96 (56.5)
Sputnik 7(15.9)
Sinovac 12 (7.1)
Cansino 5 (2.9)
Hospitalizacion 0 (11.7)
COVID-19 grave-critico 2 (1.17)

COVID-19 grave-critico y tipo de vacuna

AstraZeneca .3)
Pfizer 1 (1.0)
Efectos adversos
Ninguno 132 (77.6)
Dolor en el sitio de aplicacion 28 (16.4)
Cefalea 6 (3.5)
Mialgias 8 (4.7)
Artralgias 2 (1.17)
Efectos adversos por tipo de vacuna
AstraZeneca 10 (30.0)
Pfizer 22 (22.9)
Sputnik 7 (25.9)
Sinovac 3 (25.0)
Cansino 2 (40.0)

Nota: el total de eventos adversos fue mayor que la n porque
algunas de las embarazadas que los presentaron tuvieron mas
de un sintoma; no hubo casos de eventos adversos severos

199 (26.2%) de las gestantes fue la mas frecuente, seguida
por la neumonia 153 (20.2%). Hubo 5 casos de muerte
materna y 39 casos de muerte perinatal. En los casos de
muerte materna todas cursaron con forma grave-critica de la
enfermedad con SDRA (sindrome de dificultad respiratoria
aguda); adicionalmente, 2 casos cursaron con preeclampsia
grave y sindrome HELLP de 33 y 35 semanas (ambos recién
nacidos sobrevivieron), un caso de 22 semanas de gesta-
cién (SDG), a quien se le realizé histerotomia con hemorra-
gia obstétrica secundaria, y un caso de diabetes gestacional
obito a las 30 SDG; en el caso de la otra muerte materna,
ademas de SDRA, present6 choque séptico y trombosis a
las 37 SDG; todos los casos sin antecedente de vacunacion.
La muerte perinatal incluyé aborto (12), muerte fetal intrau-
terina (5) y muerte neonatal (22) (cuadro V).

Discusion
Nuestros hallazgos fueron similares a lo reportado en

los estudios iniciales en poblacién general en cuanto a las
principales comorbilidades (hipertension arterial, diabetes
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Cuadro V Resultados maternos y perinatales en las gestantes
con COVID-19*

. Vacunacion
Variables (n = 758) (n = 170 [22.4%))

Edad gestacional al nacimiento, semanas, 354 +52
u £ DS
Modo de nacimiento, n (%)
Cesarea 644 (85)
Complicaciones maternas, n (%)
Ninguna 501 (66.1)
Preeclampsia 199 (26.2)
Diabetes gestacional 47 (6.20)
Neumonia 153 (20.2)
Muerte materna 5 (6.25)
Peso al nacimiento, m, (p25-75) 2555 (199-2995)
Apgar a los 5 minutos, m, (p25-75) 8 (7-9)
Parto pretérmino
<28 SDG 10 (1.31)
<34 SDG 193 (25.4)
<37 SDG 185 (24.4)
Complicaciones neonatales
Prematurez 388 (51.2)
FPEG 123 (16.2)
Muerte perinatal 39 (5.14)

*Los datos son presentados en media y desviacion estandar, fre-
cuencia y porcentaje (n, %) y mediana y percentiles 25-75 (m
p25-75)

Nota: la suma de las complicaciones maternas es > 758, debido
a que algunas mujeres tuvieron 2 o mas complicaciones

mellitus y obesidad), manifestaciones clinicas (cefalea, odi-
nofagia, tos, fiebre) y frecuencia de forma grave-critica de
la enfermedad, la cual se present6 en 123 casos (16.2%) en
nuestra cohorte y fue referida en un 15-20% en poblacion
general en articulos de revision que incluyeron informacion
de hasta 119 paises.2?

Al comparar los resultados en nuestra poblacion obs-
tétrica con una cohorte multinacional retrospectiva de
COVID-19 y embarazo, podemos observar que los signos y
sintomas no difieren, mientras que si encontramos diferen-
cia en las caracteristicas clinicas: en nuestro grupo la edad
materna fue menor (28.8 frente a 31-34 afios) y la edad
gestacional al diagndstico fue mayor (34.4 frente a 29-30
SDG). En esta misma serie, el 23.4% de los casos tenian
antecedente de comorbilidades como diabetes mellitus tipo
2, hipertension arterial crénica o enfermedades autoinmu-
nes, mientras que en nuestra serie solo el 3.2% padecia
diabetes mellitus tipo 2 0 antecedente de hipertension arte-
rial crénica; sin embargo, el 7% eran obesas y el indice de
masa corporal medio de la poblacién estaba en el rango de
sobrepeso (27.6). Llama la atencién que en nuestra cohorte
el 63% eran primigestas y en la cohorte multinacional la pri-
miparidad era del 32-36%.°

http://revistamedica.imss.gob.mx/



En relacion con la vacunacion no hubo eventos adversos
graves; solo se reportaron algunos casos de dolor en el sitio
de aplicacion, cefalea, mialgias y artralgias, lo cual fue simi-
lar a lo reportado en otras series; tampoco se identificaron
complicaciones en recién nacidos al nacimiento y al mes de
seguimiento,” 89 especificamente en este subgrupo, 20 ges-
tantes (11.7%) requirieron hospitalizacién y de estas, solo
2 mujeres desarrollaron COVID-19 critico: una embarazada
que recibié vacuna Pfizer a las 16 semanas y desarrollo
COVID-19 critico a las 37 semanas cuando el embarazo
fue interrumpido via abdominal y fue tratada en la unidad
de cuidados intensivos (UCI) por SDRA y ventilacion meca-
nica, el binomio fue dado de alta; la otra gestante desarrolld
la forma critica de la enfermedad y se interrumpio su gesta-
cion a las 34 semanas, por lo que ingresé a UCI por requerir
ventilacion mecanica invasiva (padecia de asma y obesi-
dad); su antecedente de vacunacion fue 5 dias antes, por lo
que probablemente ya estaba contagiada; en este caso se
obtuvo un recién nacido de 1850 g que requiri6 ingreso a la
UCI neonatal; ambos fueron dados de alta posteriormente
en buenas condiciones de salud. No hubo casos de muerte
materna en el grupo de gestantes vacunadas, lo cual es
similar a un estudio realizado en Escocia en el que las muje-
res embarazadas no vacunadas representaron el 77.4% de
todas las infecciones por SARS-CoV-2, el 90.9% de las hos-
pitalizaciones por COVID-19 y el 98% de las admisiones en
la UCI; ademas, todas las muertes perinatales posteriores
a la infeccién por SARS-CoV-2 en el embarazo ocurrie-
ron en hijos de gestantes no vacunadas, mientras que en
nuestra serie no hubo casos de muerte perinatal,’® pero un
recién nacido requirié asistencia respiratoria, resultado simi-
lar al reportado por Bookstein Peretz et al.® Con lo anterior
podemos inferir que los beneficios de la vacunacién con-
tra el COVID-19 superan los riesgos durante el embarazo
tanto para la madre como para el bebé."" En nuestro pais
Lumbreras-Marquez et al. predijeron un exceso de muer-
tes maternas para la segunda mitad de 2021 y estimaron
993 muertes; sin embargo, refirieron que con una tasa de
vacunacion del 100% entre las mujeres embarazadas, el
numero total esperado de muertes para 2021 disminuiria
en alrededor de un 11%, lo cual es coincidente con nuestra
cohorte, donde especificamente en el grupo de embaraza-
das vacunadas no hubo casos de muerte materna.'? En
relacion con los laboratorios clinicos, es importante sefialar
que el valor medio de dimero D (1619 ng/mL) estuvo muy
por encima de los valores normales encontrados en un estu-
dio en mujeres mexicanas con embarazo normal (875 ng/mL)
y fue similar a los valores encontrados en mujeres embara-
zadas con preeclampsia (1625 ng/mL), lo que demuestra el
estado de hipercoagulabilidad de la COVID-19.'3 También
pudimos observar un aumento significativo de la proteina C
reactiva ultrasensible en pacientes con COVID-19, ya que la
mediana fue de 4.72 mg/L, que son valores superiores a los
estimados en el embarazo normal para cualquier trimestre
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(2.39, 2.44 y 4.12 en el primero, segundo y tercer trimestres,
respectivamente), por lo que se sugiere tener en cuenta
este valor como un factor pronéstico de gravedad ante la
sospecha de esta enfermedad, a pesar del aumento normal
esperado de la proteina C reactiva en el ultimo trimestre de
gestacion, aun en ausencia de infeccion.™

Sobre los resultados maternos y perinatales, la frecuen-
cia de parto por cesarea fue muy alta (85%); sin embargo,
muy similar a otras series y revisiones sistematicas.5.16.17.18
En relaciéon con el principal desenlace neonatal adverso,
nuestros resultados coinciden’®20 con otras investigacio-
nes, pues se corresponden en cuanto a la prematurez (< 37
semanas) con 51.2%, mientras que el desenlace adverso
materno mas frecuente estuvo representado por pree-
clampsia que ocurrio en el 26.2% de los casos, muy por
encima de la frecuencia estimada (5-8%) en embarazos en
la poblacién general?! y similar a lo reportado de casos con
COVID-19 en embarazo en otras series, lo que sugiere una
asociacion entre COVID-19 en embarazo y el desarrollo de
la preeclampsia.?223 La frecuencia de muerte perinatal en
nuestro estudio fue mayor (5.14 frente a 4.1%), mientras
que la mortalidad materna fue menor (0.65 frente a 0.80%)
en comparacion con lo informado por el grupo de trabajo
sobre COVID-19 de la WAPM (World Association of Perina-
tal Medicine).2°

Las fortalezas de nuestro estudio radican en que se iden-
tificaron las embarazadas y se les dio seguimiento desde
la prueba positiva hasta el término del embarazo, se tuvo
acceso a los expedientes clinicos y al seguimiento en las
unidades de segundo nivel del IMSS, mientras que una
debilidad radicé en aquellas embarazadas que tuvieron una
forma leve-moderada y que continuaron con el embarazo y
decidieron atenderse en un medio privado, cuyos datos (del
nacimiento de sus hijos) se obtuvieron por interrogatorio
telefénico. Otra debilidad del estudio es que fue planteado
de forma descriptiva, ya que al inicio de la pandemia no fue
posible generar una hipétesis de estudio.

Conclusiones

La caracterizacion clinica y epidemioldgica de nuestra
poblacién de estudio (ocupacion, residencia, signos y sinto-
mas, hallazgos laboratoriales y de gabinete, frecuencia de
forma grave-critica de la enfermedad, etcétera) no difiere de
los hallazgos en poblacion general y en otras cohortes en
poblacién obstétrica. Sin embargo, podemos concluir que la
COVID-19 en el embarazo en nuestra poblacién de estudio
aumenta la frecuencia de parto prematuro, preeclampsia y
muerte materna. La vacunacioén contra COVID-19 al menos
en esta serie no mostré riesgo para las mujeres embaraza-
das y sus recién nacidos.
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