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Resumen:

Introduccion: Las mujeres embarazadas son consideradas como un grupo excepcionalmente vulne-
rable en cualquier brote de enfermedad infecciosa debido a su fisiologia alterada, susceptibilidad a las
infecciones y funciones mecanicas e inmunoldgicas comprometidas. Se describen multiples factores de
riesgo relacionados con la gravedad de la enfermedad.

Objetivo: Describir el curso clinico de la infeccién por SARS-CoV-2 y los predictores de gravedad
para la COVID-19, en pacientes obstétricas.

Meétodo: Se realizé un estudio analitico retrospectivo de caso y control. EI universo estuvo constitui-
do por todas las gestantes y puérperas que presentaron un RT-PCR positivo para SARS-CoV-2, que
ingresaron en el Hospital Militar Central “Dr. Luis Diaz Soto” en el afio 2021. Los casos fueron las pa-
cientes graves y el control las que presentaron mejor evolucion. Ambos grupos se compararon en base a
las variables constituidas por los predictores de gravedad de COVID-19

Resultados: Total de 632 pacientes obstétricas con PCR-RT nasofaringeo positivo a SARS-CoV-2.
Presentaron resultados maternos adversos 141 pacientes y 491 desarrollaron formas no graves de la en-
fermedad. Presentaron mayor riesgo de gravedad gestantes del tercer trimestre (OR 2,4), con sindrome
preeclampsia-eclampsia (OR10), con diabetes gestacional (OR 9,6), obesas (OR 6,9), de 35 afios 0 mas
y marcadores inflamatorios elevados como PCR e indice neutréfilo linfocito.

Conclusiones: Las pacientes obstétricas con resultados adversos graves por Covid-19 se caracteriza-
ron por ser mayores de 35 afios, del tercer trimestre de la gestacion y por presentar comorbilidades, to-
dos constituyen predictores de riesgo de gravedad.
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I. INTRODUCCION

La COVID-19 constituye la quinta pandemia documentada desde la pandemia de gripe de 1918. (1)
Esta tiene sus inicios en diciembre del 2019, en Wuhan, China.

La enfermedad por coronavirus, enfermedad infecciosa causada por el virus SARS-CoV-2, se propa-
ga a nivel mundial a gran velocidad, estresando los sistemas de salud, por lo que el 30 de enero de 2020,
fue declarada emergencia de salud publica de interés internacional (PHEIC) por la Organizacion Mun-
dial de la Salud (OMS), el 11 de febrero de 2020 fue denominada Enfermedad por Coronavirus 19
(COVID-19) y un mes después el 11 de marzo de 2020 fue declarada pandemia. (2)

En Cuba, al cierre del dia 31 de diciembre del 2021, existian 966 mil 473 pacientes diagnosticados
con la enfermedad, y 8 mil 323 fallecidos para una letalidad de 0,86% vs 1,89% en el Mundo y 2,31%
en Las Américas. (3)

Si bien no existe evidencia suficiente para asegurar que las mujeres embarazadas presentan mayor
riesgo de contagio por el virus SARS-CoV-2 (4), si tienen mayor probabilidad de desarrollar complica-
ciones graves que requieran cuidados intensivos, con un incremento de la morbilidad y mortalidad aso-
ciada a esta enfermedad. (5)

Las mujeres embarazadas son consideradas como un grupo excepcionalmente vulnerable en cual-
quier brote de enfermedad infecciosa debido a su fisiologia alterada, susceptibilidad a las infecciones y
funciones mecéanicas e inmunoldgicas comprometidas (6), ademas, existen grandes preocupaciones so-
bre el efecto de la COVID-19 en ellas durante y después del embarazo, y en sus recién nacidos, tratan-
dose de una enfermedad nueva, con muchos campos aln desconocidos.

La tasa de prevalencia de COVID-19 durante el embarazo varia, en los diferentes estudios realizados,
en dependencia de la estrategia de muestreo. En una revision sistematica y metaandlisis de Design Li-
ving (7) que incluye 196 estudios, reporta una tasa del 10 % cuando se le realiza el estudio a todas las
mujeres embarazadas que ingresaron en el hospital, en comparacion con un 28 % en mujeres muestrea-
das sobre la base de los sintomas. La mayoria de los estudios con una tasa de prevalencia de Covid-19
superior al 15 % proceden de Estados Unidos. Una de cada 20 mujeres asintomaticas que asistieron o
ingresaron en el hospital tenia un diagnéstico de COVID-19. Tres cuartas partes de las mujeres embara-
zadas con Covid-19 eran asintomaticas, en la poblacion de deteccion universal (8)

Durante el embarazo existe una modulacion del sistema inmunitario con una variacién del perfil de
citocinas. En el primer y tercer trimestre, ain mas en este ultimo, existe un perfil de citocinas inflamato-
rias, no asi durante el segundo trimestre donde predomina el perfil de citocinas antinflamatorias.

Se han descrito multiples factores de riesgo para la gravedad de la COVID-19 tanto clinicos, edad
mayor de 35 afios, presencia de comorbilidades como diabetes mellitus, hipertension arterial, obesidad,
asi como alteraciones de los parametros de laboratorio clinico.

Algunos estudios han encontrado asociacion entre estos factores de riesgo y los resultados maternos
adversos, tales como ingreso en la unidad de cuidados intensivos, necesidad de ventilacion mecanica
invasiva y la muerte.

El Hospital “Dr. Luis Diaz Soto” fue destinado a la atencion de pacientes con COVID-19, incluyen-
do las pacientes obstétricas graves y criticas de tres provincias de Cuba. Por lo que, como objetivo de
este estudio se propone describir el curso clinico de la infeccion por SARS-CoV-2 y los predictores de
gravedad, en pacientes obstétricas que ingresaron en el en el Hospital “Dr. Luis Diaz Soto” durante el
afio 2021.



Il. METODO

Se realizd un estudio analitico retrospectivo de caso y control. El universo estuvo constituido por to-
das las gestantes y puérperas que presentaron un RT-PCR positivo para SARS-CoV-2, que ingresaron
en el Hospital Militar Central “Dr. Luis Diaz Soto” en el afio 2021 y se excluyeron las pacientes sospe-
chosas de COVID-19 no confirmadas. Se realizé la clasificacion clinica de las pacientes segln la grave-
dad de la enfermedad en asintomatica, en enfermedad leve, moderada, grave y critica. (9)

Infeccion asintomatica: las personas que dan positivo en la prueba del SARS-CoV-2 pero que no tie-
nen sintomas que son consistentes con COVID-19 .

Enfermedad leve: las personas que tienen cualquiera de los diversos signos y sintomas de COVID-19
pero que no tienen dificultad para respirar, disnea o imagenes anormales del torax.

Enfermedad moderada: individuos que muestran evidencia de enfermedad de las vias respiratorias in-
feriores durante la evaluacion clinica o imagenes y que tienen una saturacion de oxigeno (SpO2) >94%
en el aire ambiente al nivel del mar.

Enfermedad grave: individuos que tienen SpO2 <94% en el aire ambiente al nivel del mar, una pro-
porcion de parcial presion de oxigeno arterial/ fraccion de oxigeno inspirado (PaO2 / FiO2) <300 mm
Hg, frecuencia respiratoria> 30 respiraciones / min, o infiltrados pulmonares> 50%.

Enfermedad critica: individuos que tienen insuficiencia respiratoria, shock séptico y / o disfuncion
multiples 6rganos.

Los casos, estuvo constituido por las pacientes que presentaron resultados adversos graves tales como
ingreso en la unidad de cuidados intensivos, ventilacion mecéanica invasiva y muerte materna (enferme-
dad grave y critica) y otro con los controles que eran las pacientes que no alcanzaron la gravedad (asin-
tomaticas, enfermedad leve y moderada). Ambos grupos se compararon en base a las variables consti-
tuidas por los predictores de gravedad de COVID-19: edad mayor de 35 afios, paridad, presencia de
comorbilidades pregestacionales (asma, obesidad, hipertension, diabetes) y gestacionales (diabetes ges-
tacional, preeclampsia, eclampsia), edad gestacional mayor de 20 semanas y pruebas de laboratorio y
otros marcadores de disfuncion de 6rganos terminales y gravedad de la enfermedad.

A. Técnica de recoleccion de la informacion

La informacion se registrd en la planilla de recoleccion de datos, donde todas las variables se obtuvie-
ron de las Historias Clinicas de las pacientes y se introdujeron en una base de datos creada al efecto y
procesada estadisticamente mediante el paquete automatizado SPSS version 23.0. Se emplearon medi-
das de resumenes para variables cualitativas (porcentaje) y para las variables cuantitativas: medidas de
tendencia central (media) y medidas de dispersion (desviacion estandar). Para determinar la posible
asociacion entre las variables se empled la prueba chi cuadrado con correccion de Yates con un nivel de
confiabilidad de un 95%.

B. Consideraciones éticas

Para la realizacion de la investigacion se tuvo en cuenta la autorizacion de las autoridades del Hospi-
tal Militar Central “Dr. Luis Diaz Soto”, garantizandose la confiabilidad de la informacién, La investi-
gacion se realizo conforme a los principios éticos de la declaracion de Helsinki y revisiones posteriores



Convencion Internacional de Salud, Cuba Salud 2022

I1l. RESULTADOS

Durante el afio 2021 ingresaron en el Hospital Militar Central “Dr. Luis Diaz Soto” un total de 632

pacientes obstétricas con PCR-RT nasofaringeo positivo a SARS-CoV-2 (537 embarazadas y 95 puér-
peras). Presentaron resultados maternos adversos 141 pacientes (enfermedad grave (13%) n=82 y en-
fermedad. critica (9%) n=59) y 491 desarrollaron formas no graves de la enfermedad (asintomatica
(19%) n=117, enfermedad leve (43%), n= 271 y enfermedad moderada (16%) n=103).
Existen pacientes obstétricas que evolucionan a las formas graves de la enfermedad, en este estudio 141
pacientes para un 22%, ingresaron en la Unidad de Cuidados Intensivos, 38 necesitaron ventilacion in-
vasiva (6%) y 16 no sobrevivieron a la enfermedad (2,5%). La supervivencia de las pacientes graves y
criticas a los 7 dias fue de un 100%, de 98,57% a los 14 dias y de 97,4% a los 30 dias.

En la gréafica 1 se muestra la distribucion de la poblacién segun el mes de ingreso hospitalario, exis-
tiendo un mayor nimero de pacientes obstétricas en estado grave y critico de la enfermedad durante los
meses de julio y agosto, con un incremento de la mortalidad materna. Este hecho coincide con la circu-
lacion predominante de la variante Delta en Cuba, la cual provocé un cambio del panorama de la epi-
demia por su alta contagiosidad y por un incremento del dafio endotelial y trombosis, una de las causas
del incremento de la mortalidad materna. La ausencia de casos graves en los ultimos meses del afio
coincide y es resultado de la campafia de vacunacion antiCovid-19 (vacuna Abdala) con una cobertura
nacional de mas del 90% de la poblacion cubana, que incluy0 a todas las gestantes y puérperas del pais.

Distribucion de las pacientes obstétricas con infeccién por SARS-CoV-2
segun gravedad y mes de ingreso hospitalario
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En la tabla 1 se observan los sintomas que presentaron las pacientes obstétricas, en el momento del
ingreso hospitalario. La tos (72%), falta de aire (66%), malestar general (59%) y la fiebre (50%), fueron
los sintomas que se asociaron con el grupo de pacientes que presentaron resultados desfavorables. Sien-
do la falta de aire el sintoma de mayor relacion con la gravedad de la Covid-19 (OR 39,42). Los sinto-
mas se muestran de igual forma en pacientes no embarazadas. (10)



Tabla 1. Sintomas al ingreso, de pacientes obstétricas con PCR-RT SARS-CoV-2 positiva

Resultados ma- No resultados
Sintomas ternos adversos maternos adver-
graves S0s graves OR IC 95% p
n=141 n=491
n % n %

o Faltade aire 93 66 23 5 39,42  (22,87;67,96) 0,000
o Malestar general 83 59 66 13 9,22 (6,03 ; 14,08) 0,000
o Dolor toracico 6 4 3 1 7,23 (1,78 ; 29,29) 0,005
o Tos 101 72 134 27 6,73 (4,44;10,20) 0,000
o NAuseas 3 2 3 1 3,54 (0,71;17,72) 0,252
o Fiebre 70 50 121 25 3,02 (2,04 ; 4,45) 0,000
o Diarrea 4 3 6 1 2,36 (0,66 ; 8,48) 0,331
o Vomitos 5 4 8 2 2,22 (0,72 ; 6,90) 0,282
o Artralgia 5 4 8 2 2,22 (0,72 ; 6,90) 0,282
o Dolor retro-ocular 3 2 7 1 1,50 (0,38 ; 5,89) 0,837
o Fatiga 3 2 9 2 1,16 (0,31 4,36) 0,901
o Obstruccion/ Secrecién nasal 67 47,5 221 45 1,11 (0,76 ; 1,61) 0,666
o Mialgias 3 2 12 2 0,87 (0,24 ; 3,12) 0,923
o Cefalea 17 12 73 15 0,78 (0,45 ; 1,38) 0,481
o Dolor garganta 10 7 45 9 0,76 (0,37 ;1,54) 0,442
o Pérdida del gusto 15 11 71 14 0,70 (0,40;1,27) 0,304
o Anosmia 15 11 83 17 0,58 (0,33;1,05) 0,093
Asintomética 0 0 131 27

Los factores predictores de gravedad de COVID-19 se compararon segun los resultados maternos ad-
Versos graves, como muestra la tabla 2. Treinta y cinco mujeres en estado grave presentaban una edad
>35 afios (24,8%,), mientras que en el grupo de menor gravedad solo 67 para un 13,6% tenian esa edad,
para un OR 2,10.

Existieron diferencias en cuanto a la presencia de comorbilidades pregestacionales relacionadas con
la gravedad de la COVID-19. Siendo la obesidad con 31 casos (22%, OR 6,9), la diabetes mellitus con 7
casos (5%, OR 2,5) los factores de riesgo mas significativo. Otros como el asma con 37 pacientes
(24,8%), y la hipertension arterial 18 casos (12,8%) también constituyeron factores de riesgo de grave-
dad.

Las comorbilidades gestacionales presentaron diferencias entre los dos grupos. El sindrome
Preeclampsia-Eclampsia se relacion6 con las formas graves de la enfermedad con 14 pacientes (9,9%,
OR 10,6), 3 de estas presentaron eclampsia. La diabetes gestacional se presento en 20 pacientes para un
14,2% (OR 9,60) en el grupo de mujeres con resultados adversos graves, mientras que solo 8 pacientes
(1,6%) correspondieron al grupo de pacientes con la enfermedad mas leve.

Los resultados de este estudio muestran que existe un mayor riesgo de Covid-19 grave en gestantes del
tercer trimestre (OR 2,46), mujeres mayores de 35 afios (OR 2,10) y con presencia de comorbilidades,
con un riesgo mayor que el descrito en un metaanalisis que muestra una asociacion con Covid-19 grave
mayor edad materna (OR 1,83), indice de masa corporal alto (OR 2,37 ) cualquier comorbilidad mater-
na preexistente (1,81), hipertension cronica (OR 2,0) diabetes preexistente (OR 2,12) y preeclampsia
OR (4,21). (9)
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Tabla 2. Factores de riesgo de gravedad de COVID-19 en pacientes obstétricas con PCR-RT SARS-CoV-2

positiva
Resultados ma- No resultados
Factores maternos ternos adversos | maternos adver-
graves SOS graves OR IC 95% p
n=141 n=491
n % n %

Tercer trimestre del embarazo 83 58,9 180 36,7 2,46 (1,68 ;3,61) 0,000
Edad gestacional > 20 semanas 98 69,5 296 60,3 1,49 (1,00;2,23) 0,061
Edad >35afios 35 24,8 67 13,6 2,10 (1,32;3,32) 0,002
Comorbilidades pregestacionales

o Obesidad IMC >30 31 22,0 19 3,9 6,91  (3,78;12,61) 0,000

o Diabetes mellitus 7 5,0 10 2,0 2,56 (0,98;6,65) 0,089

o Inmunosupresion 1 0,7 2 0,4 2,02  (0,27;15,96) 0,900

o Hipertension arterial 18 12,8 42 8,6 1,58 (0,89;2,83) 0,161

o Asma 37 26,2 95 19,3 1,49 (0,97;2,30) 0,092

o Hematoldgicas 4 2,8 12 2,4 1,26 (0,42;3,75) 0,910

o Enf. autoinmune - - 1 0,2 - - -
Comorbilidades gestacionales

o Preeclampsia-Eclampsia 14 9,9 5 1,0 10,06 (3,70;27,36) 0,000

o Diabetes gestacional 20 14,2 8 1,6 9,60 (4,21;21,88) 0,000
Nulipara 53 37,6 222 45,2 0,73 (0,50;1,07) 0,133

Con respecto a los examenes complementarios realizados al ingreso, en el grupo de pacientes con re-
sultados maternos desfavorables, predomind PCR elevada (92%, OR 37,3), linfopenia (75,8% OR 6,3),
neutrofilia (78%, OR 4,28) y el incremento del INL (78,7%, OR 5,74), la anemia (61,7%, OR 2,97),
HDL elevado (46%). El aumento de los marcadores de inflamacion en este grupo de pacientes se rela-
ciona con la fisiopatologia de la COVID-19, que resulta en una hiperinflamacién. Estos resultados con-
cuerdan con otros estudios realizados. (11)

Tabla 3 Resultados de exdmenes complementarios de pacientes obstétricas con PCR-RT SARS-CoV-2 positiva,
al ingreso hospitalario

Resultados ma- No resultados
Pruebas de laboratorio ternos adversos maternos adver-
(rango normal) graves SOS graves OR IC 95% p

n=141 n=491

n % n %
TPCR (0,1-10 mg/I 131 92,91 123 25,05 37,37 (19,30;72,36) 0,000
|Linfocitos (0,20-0,40) 107 75,89 162 32,99 6,32 (4,12 ;9,68) 0,000
1INL (<3) 111 78,72 191 38,90 5,74 (3,70 ; 8,90) 0,000
tNeutrofilos (0,50-0,70) 110 78,01 221 45,01 4,28 (2,78 ; 6,61) 0,000
|Hb 87 61,70 172 35,03 2,97 (2,02 ; 4,37) 0,000
THDL (230 - 460 U/L) 65 46,10 142 28,92 2,10 (1,43 ;3,08) 0,000
1AST (6-40 U/L) 28 19,86 64 13,03 1,66 (1,02;2,71) 0,053
TALT(6-40 U/L) 28 19,86 74 15,07 1,41 (0,87 ;2,27) 0,203
| Plaquetas (150-400 x10°%/L) 6 4,26 20 4,07 1,10 (0,45;2,72) 0,982
TCreatinina (47 - 125 pumol/L) 3 2,13 - -




IV. CONCLUSIONES

Las pacientes obstétricas con resultados adversos graves por Covid-19 se caracterizaron por ser ma-
yores de 35 afios, del tercer trimestre de la gestacion y por presentar comorbilidades, todos constituyen
predictores de riesgo de gravedad.
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