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RESENA HISTORICA DE INFECCIONES POR CORONAVIRUS

La Familia Coronaviridae comprende un extenso y numeroso grupo de virus clasificados
como virus ARN, monocatenarios, no segmentados y envueltos, del orden Nidoviridale,
que se dividen en 4 géneros: alfa, beta, gamma y delta, y que pueden infectar humanos
y animales. Existen coronavirus humanos endémicos como los alfacoronavirus (229E-
NL63) y los betacoronavirus (OC43-HKU1) que pueden causar enfermedades leves de
tipo influenza o cuadros neumaonicos severos. (1-6)

El virus SARS-CoV-2 conocido como COVID-19 pertenece al mismo género de B-
coronavirus responsables de las dos anteriores epidemias registradas en el mundo,
como fueron:

e SARS-CoV o Sindrome Respiratorio Agudo Severo, ocurrido en febrero del
2002 en la ciudad Guangdong — China.
¢ MERS-CoV o Sindrome Respiratorio del Medio Oriente (2012).

Ambos causantes de mas de 10.000 casos acumulados en las ultimas dos décadas,
con tasas de mortalidad del 10 % para SARS - CoV y 37% para MERS - CoV. (7)

El virus del SARS-CoV-2 o COVID-19 tiene una similitud gendmica de aproximadamente
el 80% y 50% con SARS-CoV y MERS-CoV respectivamente .

El COVID-19 se transmite de forma directa por gotitas respiratorias expelidas durante
episodios de estornudos o tos y alcanzan las mucosas respiratorias o conjuntivales del
huesped susceptible o cuando estas secreciones de hasta 5 micras se posan sobre
superficies inanimadas como plastico, madera, acero inoxidable y son transportadas
accidentalmente a estas puertas de entrada. El tiempo de sobrevida del inéculo
infeccioso en estas superficies puede llegar a ser de pocas horas a varios dias.

El periodo de incubacion habitual es de 4 a 6 dias pero puede variar entre 2 y 14 dias.

Huang y col. informaron por primera vez sobre una cohorte de 41 pacientes con
neumonia por COVID-19 confirmada por laboratorio y describieron las caracteristicas
epidemiolégicas, clinicas, de laboratorio y radiolégicas, asi como el tratamiento y el
resultado clinico de los pacientes. Estudios posteriores con muestras de mayor tamafo
han mostrado resultados similares. Los sintomas mas comunmente reportados son
fiebre (43.8% de los casos al ingreso y 88.7% durante la hospitalizacion) y tos seca
(67.8%), la diarrea, nausea y vomito conjuntamente con debilidad general representan
entre un 20 a 30 % de los casos. (8)

En estos pacientes se pudo encontrar hallazgos séricos en hematologia completa que
mostraban linfopenia < 10.000 x ml en el 83.2 %, Albumina < 4gr/L, aumento de LDH
(lactato de deshidrogenasa) al igual que marcadores de respuesta inflamatoria (PCR,
VSG) y Dimero D > 1 ym/L.

En estudios imagenoldgicos se aprecio alta sensibilidad (100%) para la tomografia en
aquellos pacientes de compromiso ventilatorio severo, mostrando el signo de ‘“vidrio
deslustrado” de morfologia redondeada, areas de consolidacion, nédulos acinares,



opacidades lineales y patron empedrado (crazy paving), aumento de calibre vascular y
dilatacion bronquial, sin embargo la especificidad de dicho estudio es baja pues estos
patrones pudiesen semejar igualmente infecciones por Influenza A/B, Rinovirus,
Parainfluenza y Neumonia Bacteriana atipica por Legionella o Micoplasma entre otras.
Al estudio de Rayos X de torax la sensibilidad va de la mano con el compromiso clinico
del paciente, mostrando infiltrados multiples bilaterales y condensaciones parchadas de
distribucion periférica. (9,10)

El primer informe de casos de Covid-19 en la ciudad Wuhan, provincia de Hubei-China
fue reportado la segunda semana de Diciembre del 2019 por un Médico oftalmdlogo de
nombre Li Wenliang, quien se desempefaba en el Hospital central de Wuhan y alertaba
sobre un brote neumonico de aparicidon abrupta y de etiologia desconocida que habria
cobrado para el momento varias muertes en personas mayores de dicho centro de
salud. Su llamado de alarma fue desestimado por las autoridades sanitarias (Comision
Municipal de Salud y Sanidad de Wuhan) quienes dos semanas después
especificamente el 31 de Diciembre del 2019 informan de 27 casos de neumonia severa
con la sintomatologia anteriormente descrita. El 3 de Enero del 2020 se reporté una cifra
de 44 casos. (11)

Para el 7 de Enero del 2020 se identifica el agente causal como SARS-CoV-2 que por
consenso de las autoridades sanitarias se denominé COVID-19 por sus siglas en ingles
CORONAVIRUS DISEASE-2019.

El 20 de Enero el Gobierno de la Republica Popular China admite que el virus se
propaga de persona a persona y es entonces cuando se alerta a la OMS sobre la
epidemia de Wuhan y se inicia el cerco epidemioldgico de la ciudad y de otras provincias
aledanas, incluso la poblacion de Beijin.

El crecimiento acelerado en el numero de infectados o contagios deja un niumero de
reproducciéon o tasa de contagio (R0O) estimado de 2-2.5 para la infeccion y se le
considera como Pandemia por la OMS para el 11 de Marzo del 2020, mostrando un
crecimiento exponencial como se indica a continuacion :

Tanscurren 2 meses para que se contagien las primeras 100.000 personas, 12 dias
para duplicarse y 5 dias para alcanzar la cifra de 345.000 infectados a nivel mundial
(esto para el 26 de Marzo del 2020). (7)

El Dr Li Wenliang de 34 afios de edad y positivo para COVID-19, reporté los primeros
casos el 30 de diciembre del 2019 y fallecié por la infeccion el 07 de febrero de 2020
a 39 dias de haber alertado al mundo de la viremia.

COVID-19 Y EMBARAZO




El embarazo es un estado fisiolégico que predispone a las mujeres a complicaciones
respiratorias de etiologia viral, debido a los cambios en sus sistemas inmunitario y
respiratorio. Los niveles altos de progesterona actuan sobre el centro respiratorio que
junto a la progresiva elevacion de las cupulas diafragmaticas causan una disminucién
del volumen de reserva espiratoria, por tanto una diminucion de la capacidad residual
funcional, con un aumento del consumo de oxigeno y un aumento del volumen corriente
de 500 a 700 ml debido a un ligera hiperventilacién que llevara a Hipocapnia y a mayor
excrecioén renal de bicarbonato con leve alcalosis respiratoria. (12)

En 2009, las mujeres embarazadas representaron el 1% de los pacientes infectados con
el virus de la influenza A subtipo H1N1, pero dieron cuenta del 5% de todas las muertes
relacionadas a dicho agente viral. Ademas, se sabe que el SARS-CoV y el MERS-CoV
son responsables de complicaciones graves durante el embarazo, incluida la necesidad
de intubacion endotraqueal, ingreso a una unidad de cuidados intensivos (UCI),
insuficiencia renal y muerte. (11,12)

La tasa de letalidad de la infeccidon por SARS-CoV entre mujeres embarazadas es de el
25%, sin embargo, no hay evidencia de que las mujeres embarazadas sean mas
susceptibles a la infecciéon por COVID-19 o que aquellas con infeccién por COVID-
19 sean mas propensas a desarrollar neumonia grave, pero los datos existentes son
limitados. (11, 12)

En todo caso, las complicaciones en una gestante deberian ser identificadas y tratadas
de forma precoz y se debera considerar la presencia de comorbilidades (HTA o DBT
pregestacionales, enfermedades cardiopulmonares, inmunosupresion (trasplantadas,
infeccién VIH < 350 CD4, tratamientos inmunosupresores o tratamiento con corticoides
equivalentes a > 20 mg prednisona durante > 2 semanas).(13)

Mas alla del impacto de la infeccion por COVID-19 en una mujer embarazada, existen
preocupaciones relacionadas con el posible efecto sobre el feto y neonato. Los datos
actuales no sugieren un mayor riesgo de aborto o pérdida gestacional precoz en
gestantes con COVID-19. Los resultados previos en infectadas por SARS-CoV y MERS-
CoV no demostraron tampoco una relacion causal clara con estas complicaciones. Al
no existir evidencia de transmision intrauterina es muy poco probable que la infeccién
por COVID-19 pueda producir defectos congénitos. (13)

Por lo tanto, las mujeres embarazadas requieren atencion especial en relacion con el
cuidado, la prevencioén, el diagndstico y el manejo de la infeccién por COVID-19. Con
base en la informacién limitada disponible hasta el momento y nuestro conocimiento de
otras infecciones pulmonares virales similares, se ofrecen las siguientes opiniones de
expertos para guiar el manejo clinico.

Debido al elevado nivel de contagio del COVID-19 es recomendable que el personal de
salud que atiende a las gestantes siga de forma estricta las medidas de cuidado y
prevencion de infecciones (CPl) recomendadas en los protocolos especificos de cada
hospital: bata, guantes, gorro, gafas y respiradores-mascarillas quirirgicas (MQ) o
mascarillas con Filtro Proteccidon Personal N95, FFP2 o FFP3 segun el tipo de



exposicion y que se proceda a la limpieza del material utilizado (cardiotocografos,
ecografos y resto de material) siguiendo la norma establecida. (13)

MECANISMOS POSIBLES DE INFECCION POR CORONAVIRUS

La preocupacion en mujeres gestantes es el riesgo de transmisién vertical, que hasta
el momento no se ha logrado confirmar en ningtin caso. Se han realizado diversas
publicaciones en las que se han tomado muestras del liquido amnidtico, corddn,
placenta, leche materna y secreciones naso y orofaringeas del recién nacido en las que
en ningun caso se ha podido aislar el virus, hasta el momento no se ha documentado
transmision vertical. No hay datos sobre el resultado perinatal cuando la infeccion se
adquiere en el primer y el segundo trimestre del embarazo y estos embarazos deben
controlarse cuidadosamente. (14)

Al tratarse de una enfermedad altamente transmisible (RO de 2,2) se deben extremar
las medidas de cuidado y prevencion en lo concerniente a la toma temprana de
decisiones por parte de los estados, con la finalidad de mitigar el impacto que la
transmision del agente infeccioso puede causar en la poblacion.

El conocimiento preciso de la Etiologia, Fisiopatologia, Transmisién, Signos y Sintomas
Clinicos de la enfermedad, Grupos etarios de riesgo y la Morbi-mortalidad observada
esta ayudando en la implementacion de medidas generales y especificas para el control
de dicha patologia.

El SARS-CoV-2 tiene una fuerte afinidad por el receptor de la enzima convertidora de
angiotensina Il (ACE2), se ha demostrado que el 83% de las células que expresan ACE2
son células epiteliales alveolares tipo neumocitos Il (AECII), infiriendo que estas células
pueden servir como reservorio para la invasion del virus, facilitando su replicacién en el
pulmén atribuyéndosele asi la mayoria de sus manifestaciones clinicas. La expresion
del receptor ACE2 también se encuentra en muchos tejidos extrapulmonares como el
intestino, por lo cual se explicarian sus manifestaciones clinicas a nivel del tracto
gastrointestinal y a la vez suponer otra forma de transmision, la oro-fecal.

Con la informacion disponible hasta el momento, los mecanismo principales de
transmision son:

1 - Gotas respiratorias (Pfligge) de un paciente infectado que al ser expelidas por tos o
estornudo siembran el inéculo infeccioso en mucosas oral, nasal o conjuntiva ocular de
aquellas personas que se encuentren a menos dos metros (6 pies) de su entorno.

2- Por contacto directo con superficies inanimadas donde se depositaron gotitas de
aproximadamente 5 micras contenientes del virus que no permanecieron suspendidas
en el aire y que pueden transportarse en manos u objetos. Es frecuente este medio de
transmision por superficies infectadas y se ha descrito como la primera causa en la
infeccién nosocomial, especialmente entre los trabajadores sanitarios. Segun reportes
de supervivencia del virus en fomites y superficies se comprobd la existencia del mismo,
a temperaturas < de 30 grados, de hasta 9 dias en superficies de plastico, madera y
acero inoxidable. (15)



La transmision fecal-oral también es posible pues se ha llegado a identificar el virus en
heces pero en realidad representaria un riesgo bastante bajo.

TABLA DE COMPARACION SARS/MERS/COVID-19

PRIMER PACIENTE
REPORTADO

Tipo de Coronavirus

Guangdong, China.
Noviembre de 2002

Betacoronavirus

Zarga, Jordania, en
abril de 2012 y en
Jeddah, Arabia
Saudita en Junio de
2012.

Betacoronavirus

Wuhan, China,
Diciembre de 2019

Betacoronavirus

ser huésped del virus

(reservorio natural),
Civeta de palma
enmascarado y
mapaches
japoneses

pueden ser
huéspedes
intermediarios

(reservorio natural),
Camello
dromedario

puede ser un
huésped
intermediario

Receptor en célula | Enzima Dipeptidil peptidasa | analisis estructural
huésped convertidora 4 sugiere receptor
de angiotensina 2 de enzima
convertidora
de angiotensina 2
Similitudes Referencia
79% a SARS- CoV
50% a MERS - CoV
Animales que pueden | Murciélagos Murciélagos Murciélagos.

Los animales
vendidos en el
mercado de
Wuhan podrian
representar un
huésped
intermediario




52 dias (intervalo de
confianza del 95% [IC], 4,1
a 7,0); el percentil 95 de la
TABLA DE distribucion fue de 12,5
COMPARACION 4.6 (3.8a5.8) 5,2 (1,9-14,7) dias
SARS/MERS/COVID-
19
Tiempo desde el inicio | 2-8 dias 0-16 dias 12,5 dias (media)
de la enfermedad (IC del 95%, 10,3 a
hasta la 14,8) - inicio antes del 1 de
as o ‘. enero. 9,1 dias (media);
hospitalizacion 95% IC, 8.6 a 9.7 (inicio
desde 1 al 11 de enero)
Nudmero de | 2-3 <1 2,2(95%Cl, 1,4a
reproducciéon  basica 3.9)
(Ro)

Casi todos los

pacientes
o o reportados son
Adultos 93% 98% adultos
Los nifios son reportados
Nifios 5-7% 20, infrecuentemente
Rango de edad (anos)
1-91 1-94 10-89 afios

Edad promedio (afos)

Promedio 39,9 arios

Mediana 50 afios

Mediana 59 afnos
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Tasa de letalidad | 9,6% 35-40% Estimacion inicial es
general del 1%. Actualmente
alrededor de 3%

Fiebre 99-100% 98% 98%
Tos 62-100% 83% 59-82%
Mialgia 45-61% 32% 11-35%
Dolor de Cabeza 20-56% 1% 7-8%
Diarrea 20-25% 26% 2-10%

Anomalias en 94-100% 90-100% 100%
radiografia de térax

Leucopenia 25-35% 14% 9-25%
Linfopenia 65-85% 32% 35-70%
Trombocitopenia 40-45% 36% 5-12%

ADAPTADO de Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) and Pregnancy: What obstetricians need to know.
(16)



CLASIFICACION CLINICA Y DIAGNOSTICO DE INFECCION
CONTACTO:

Se define como contacto a una persona involucrada en cualquiera de los siguientes
escenarios:

A. Brindar atencién directa a pacientes con COVID-19, sin usar el Equipo de Proteccion
Personal (EPP) adecuado.

B. Estar en el mismo entorno cercano que un paciente COVID-19 (incluido compartir el
lugar de trabajo, el aula, el hogar, o asistir a la misma reunion)

C. Viajar en las proximidades (dentro de 1-2 metros) a un paciente con COVID-19 en
cualquier tipo de transporte. (16,17)

CASO SOSPECHOSO (UO7.2) :

A. Paciente con enfermedad respiratoria aguda (fiebre y al menos un signo o sintoma
de enfermedad respiratoria); con ninguna otra etiologia que explique completamente la
presentacion clinica y con historia de viaje o residencia en un pais/area o territorio que
reporte Transmision Comunitaria Sostenida (TCS) de COVID-19 durante los 14 dias
previos al inicio de sintomas.

B. Paciente con cualquier enfermedad respiratoria aguda y que haya estado en contacto
con un caso confirmado o probable de COVID-19 en los 14 dias previos al inicio de
sintomas.

C. Paciente con infeccion respiratoria aguda grave (que presente fiebre, tos y dificultad
respiratoria) que requiera hospitalizacién y con ninguna otra etiologia que explique
completamente la presentacion clinica del cuadro. (18)

Para las pacientes con sospecha de COVID19, el uso de mascarilla quirdrgica (MQ) es
recomendable.

Para fines de estas recomendaciones, se considerara Recién Nacido (RN) Sospechoso
aquel que incluye el antecedente materno de infeccion dentro los 14 dias previos y 28
dias posteriores al parto. También se considera sospechoso si ha estado en contacto
directo con algun infectado. No es necesario que tenga sintomas para sospechar la
infeccion.

No es raro que una proporcion de transmisiones ocurra en casos con sintomas leves
que no provocan un comportamiento de busqueda de atencidén médica. En estas
circunstancias, en las areas donde se produce la transmision local, se observa un
numero creciente de casos sin una cadena de transmision definida y las autoridades
sanitarias pueden recomendar un umbral mas bajo para la sospecha en pacientes con
infeccidn respiratoria aguda grave.
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Ante cualquier caso sospechoso los pasos iniciales deben ser orientados hacia el
aislamiento domiciliario. Si el cuadro es leve es decir fiebre menor de 38°, tos seca,
mucosidad por la nariz y sin dificultad respiratoria no se deberia acudir al Hospital, la
paciente debe ser orientada a comunicarse por via telefonica al servicio de control
prenatal, a numeros previamente conocidos y divulgados por el médico tratante de su
centro de control y en caso de que su sintomatologia empeore (fiebre, dificultad para
respirar, debilidad general entre otros) debera comunicarse inmediatamente con el
hospital de referencia de la red de salud con atencion priorizada para casos de COVID-
19 mas cercano a su domicilio; de no existir signos de agravamiento y mantener
estabilidad clinica su estancia intradomiciliaria seria lo ideal en lo concerniente a la
prevencion y control de infecciones para el resto de usuarias de dicho servicio. Sus
controles seran re-programados en consultas sucesivas las cuales deberian ser
brindadas en espacios aislados y bajo las medidas de proteccién divulgadas por la OMS

CASO PROBABLE (UO7.2):

Caso sospechoso en que el panel de coronavirus inespecifico resultd “positivo”, junto a
un resultado “no concluyente” para la prueba especifica de COVID-19. (18)

CASO CONFIRMADO (UO7.1):
Caso sospechoso en que la prueba especifica para COVID-19 resultd “Positivo”. (18)

Para fines de estas recomendaciones, se considerara Recién Nacido (RN) Sospechoso
aquel que incluye el antecedente materno de infeccion dentro de los 14 dias previos y
28 dias posteriores al parto. También se considera sospechoso si ha estado en contacto
directo con algun infectado. No es necesario que tenga sintomas para sospechar la
infeccioén.

DIAGNOSTICO POR PRUEBAS DE LABORATORIO PARA SARS - CoV-2:

La importancia palpable del diagnéstico temprano ante la Pandemia por COVID-19 la
podemos apreciar cuando comparamos las Politicas de Salud puestas en marcha por
los sistemas sanitarios de EEUU y Corea del Sur ante la escalada de Infecciones por
SARS-CoV-2

Ambos paises reportaron el primer caso de infeccién el mismo dia (20 de Enero del
2020) y mientras que Corea del Sur realizé 200.000 pruebas y detectd 7.869 infectados,
EEUU solo realizé Test a 8.554 personas sospechosas y diagnosticod 1.323 infectados.
Esto llevé a Corea del Sur, donde viven 51 millones de personas a intervenir
directamente en la cadena de contagios y contener el avance de la enfermedad .

Las pruebas diagnésticas para COVID-19 se realizan por dos metodologias:
Biologia molecular — PCR en tiempo real (QRT-PCR) que detecta el antigeno
(el virus en si) siendo la prueba mas fiable.
Prueba rapida en sangre IgG/IgM que detacta anticuepos. Se recomienda que
tenga por lo menos 80% de sensibilidad.
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PCR EN TIEMPO REAL

Las primeras pruebas realizadas para el diagnéstico de SARS - CoV-2 se llevaron acabo
en China en la mayoria de los casos sospechosos que acudian por sintomatologia
clinica (fiebre, tos seca, debilidad general y dificultad para respirar).

Se realizo la prueba qRT-PCR o reaccién en cadena de polimerasa por la transcriptasa
inversa cuantitativa, en donde, recolectando muestras de hisopado naso u oro faringeo,
lavado y aspirado bronqueoalveolar o esputo, se consiguen resultados con alta
sensibilidad en aproximadamente 4 a 6 horas. Esta es una prueba molecular que
necesita mantener la muestra entre 2 a 8 grados centigrados y ser llevada a un
termociclador donde se recuperara el genoma viral.

Si bien es cierto en algunos casos resulta posible detectar como positivos aquellos
pacientes sin sintomatologia florida, su sensibilidad dependera del estado de replicacion
viral (viremia) en que se encuentre el paciente. Por ello ante un caso sospechoso o
contacto se debera repetir la prueba entre 24 y 48 horas si la misma resultare negativa
en su primer intento. (19

PRUEBAS RAPIDAS

Tienen como ventaja no necesitar de un establecimiento o laboratorio donde se procese
la muestra, son mas econémicas, rapidas, portatiles y de facil interpretacion.

Entre las pruebas rapidas existen dos presentaciones:

A. Aquellas que detectan el antigeno viral representados por proteinas que rodean la
membrana y su muestra seria recolectada por hisopado naso u orofaringeo.

B. La muestra en este caso seria sanguinea pues en esta prueba se determina la
presencia de anticuerpos IgM o IgG contra SARS - CoV-2. En este caso su sensibilidad
sera importante luego del décimo dia del contacto con el agente infeccioso y mejorando
realmente a los 14 dias.

No aparecen
0-5 dias Periodo de ventana Sin sintomas anticuerpos en la NEGATIVA
sangre
Presencia de
5-10 dias Periodo de ventana | Inicio de sintomas | anticuerpos desde los NEGATIVA
7dias
7-21 dias
(7 a 10 dias periodo Aparecen Sintomas Presencia de POSITIVA
prezona en reaccion anticuerpos IgM anticuerpos IgM
antigeno/anticuerpo)
14 -35 dias Aparecen Sintomas Presencia de POSITIVA
anticuerpos IgG anticuerpos IgG
Al dia 41 Pres.encia de Inicio de . Pll'esencia de POSITIVA
Anticuerpos convalecencia anticuerpos I1gG
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TOMA DE MUESTRAS:

Se realizaran en las areas previamente definidas y adaptadas para tal efecto (casos
sospechosos de COVID19) de cada hospital o centro asistencial de referencia segun el
protocolo establecido.

1.- Frotis del tracto respiratorio: Las muestras del tracto respiratorio inferior
probablemente tengan un valor diagnéstico mas alto en comparacién con las muestras
del tracto respiratorio superior para detectar la infeccion por COVID-19.

La OMS recomienda que, si es posible, se recolecten muestras del tracto respiratorio
inferior, como esputo, aspirado endotraqueal o lavado broncoalveolar para la prueba
COVID-19. Si no es posible la recoleccion de la muestra del tracto respiratorio inferior
se procedera a hisopado naso y orofaringeo combinados. ()

Si las pruebas iniciales son negativas en un paciente con una fuerte sospecha de
infeccion por COVID-19, se debe volver a tomar nuevamente la muestra, con un
intervalo de tiempo de muestreo de al menos 1 dia y se deben tomar muestras de
multiples sitios del tracto respiratorio (nariz, esputo, endotraqueal).

De existir la capacidad resolutiva del laboratorio se obtendra otra muestra nasofaringea
siguiendo el mismo procedimiento para descartar gripe y virus respiratorio sincitial
(VRS).

El Centro para el control y prevencién de enfermedades de Atlanta (CDC) también
considera los procedimientos que pueden inducir la tos (por ejemplo, induccién de
esputo, recoleccién de hisopos nasofaringeos) como procedimientos de generacion de
aerosoles y la guia de los CDC incluye la opcion de usar un respirador eléctrico
purificador de aire (PAPR). (20)

2.- Muestras adicionales: Se pueden recolectar muestras adicionales, como sangre,
orina y heces, para controlar la presencia de virus y la eliminacién del virus de diferentes
compartimentos del cuerpo, esto con caracter de investigacion.

Cuando el analisis gqRT-PCR es negativo para dos pruebas consecutivas, se puede
descartar la infeccion por COVID-19.

3.- Radiografia de térax: la RX simple de térax en diferentes proyecciones resultan
esenciales para la evaluacion de la situacién clinica de una mujer embarazada con
COVID-19. En caso de indicacion diagnéstica también se podra realizar un TAC
toracico. Para ambas exploraciones se debe obtener el consentimiento informado (toma
de decisiones compartidas) y se utilizaran las medidas habituales de proteccion fetal
(delantal abdominal).

Los efectos secundarios deletéreos o adversos sobre el feto en procedimientos
radiolégicos como lo son restriccidn de crecimiento fetal, microcefalia y discapacidad
intelectual, se producen ante exposiciones de radiaciones a altas dosis (>610mGy)
donde un Gy equivale a 100 rad.

Segun los datos del Colegio Americano de Radiologia y del Colegio Estadounidense de
Obstetras y Ginecoélogos, cuando una mujer embarazada se somete a un solo examen
de rayos X del térax, la dosis de radiacion para el feto es de 0,0005 a 0,01 mGy, que es
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insignificante, mientras que la dosis de radiacion para el feto es 0,01 a 0,66 mGy en una
sola tomografia computarizada de térax o TC angiograma pulmonar.

La tomografia computarizada del térax tiene una alta sensibilidad para el diagndstico
de COVID-19. En una mujer embarazada con sospecha de infeccion por COVID-19, una
tomografia computarizada del térax puede considerarse como una herramienta principal
para la deteccion de COVID-19 en areas epidémicas. (21)

4.- Perfil COVID-19, hematologia completa, bioquimica, tiempos de coagulacion y
marcadores de severidad como niveles de Ferritina, Dimero-D, Citoquina (IL-6)
(Laboratorio de urgencias HCP/Perfil COVID-19 + coagulacion si no se ha solicitado
previamente). Solicitar serologias VIH + VHB (no urgente), debido a que los tratamientos
utilizados pueden tener un efecto sobre estas infecciones.

Durante la espera de los resultados la paciente debera permanecer en area de
aislamiento. En caso de gravedad la paciente sera trasladada a la Unidad de Cuidados
Intensivos sin esperar los resultados.

TABLAS Y SCORE EN LA GRADACION DE SEVERIDAD

Resulta muy amplia y variada la expresién sintomatica de la poblacién infectada por el
virus SARS-CoV-2, transitando desde casos muy leves (80%) donde no se requiere mas
que reposo hidratacion, aislamiento y cuidados minimos, hasta aquellos con dramatico
desenlace y compromiso multiorganico (5%), los restantes (15%) representan pacientes
que requieren de hospitalizacién o ingreso a Unidades de Cuidados Intensivos y
ventilaciébn mecanica de ser necesaria.

Se ha logrado identificar que el 87% de los casos que evolucionarén realmente de
manera desfavorables presentaban co-morbilidades para el momento de su ingreso.

Las posibles teorias en donde los casos presentan complicaciones severas y fallas
multiorganicas se explicarian por 2 condiciones:

1. Sindrome de activacion de macréfagos con reaccién inflamatoria exagerada y
tormenta de citoquinas que podriamos sospechar al encontrar niveles altos de Ferritina.
2. Cuadros dominados por eventos microtrombadticos que explicarian la elevacion en los
valores del Dimero D y la trombocitopenia en estos pacientes. (22)

Existen esquemas de puntuacion que permiten gradar el estado de comprimoso
multisistémico de aquellos pacientes gravemente comprometidos y orientar asi en las
unidades de cuidados intensivos al equipo multidisciplinario que se encuentre valorando
al paciente:
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ESCALA CURB-65

El CURB — 65 Es una escala de predicciéon de mortalidad utizada en pacientes con
neumonia adquirida en la comunidad. Esta avalada por la British Thoracic Society.

C Confusion + 1 punto
U BUN > 19MG/dL + 1 punto
R Respiracion > 30 rpm + 1 punto
B PAS <90° PDA <60 mmHg | + 1 punto
65 Edad > 65 afios + 1 punto

INTERPRETACION:

0-1 Punto: Mortalidad de 0,2 a 2,7 % considerar manejo ambulatorio.
2-4 Puntos: Mortalidad del 6,8 a 27 % considerar hospitalizacion.
5 Puntos: Mortalidad del 57% considerar ingreso a UCI.

CRITERIOS IDSA/ATS

La decision de ingreso a hospitalizacion o a Unidades de Cuidado Intensivo (UCI)
dependera de la clinica y el completo de los resultados de laboratorio. Se
recomienda seguir las directrices de los criterios de la Infectious Diseases Society
of America (IDSA) y la American Thoracic Society (ATS)

Criterios de ingreso en UCI: 1 mayor o 3 menores

Criterios mayores:

e Necesidad de ventilacion mecanica invasiva

e Shock con necesidad de vasopresores.

Criterios menores

e Frecuencia respiratoria >30 °

Pa02/Fi02<250 ]

Infiltrados multilobares

Confusidn/desorientacién o

Uremia (BUN >20mg/DL) .

Leucopenia<4.000 cel/mm3
Trombocitopenia:
plaquetas<100.000 cels/mm3
Hipotermia /t2 central>36.8)

Hipotensiéon con necesidad

de

administracion agresiva de fluidos.
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ESCALA SOFA (Sepsis related Organ Failure Assessment

Criterio 0 +1 +2 +3 +4
Respiracion

PaO2 / FIO2 (mm Hg) >400 <400 <300 <200 <100
o 221-301 142-220 67-141 <67
Sa02/Fl02

Coagulacion

Plaquetas 10%mm® | 120 | <150 <100 <50 <20

Higado

Bilirubina (mg/dL) <1,2 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-11,9 >12,0

Dopamina a dosis . .
P Dopamina a dosis

. de 5,1- L
>
Cardiovascular PAM Dopamina a <5 15 o Epinefrinaa < de >15 o Epinefrina
PAM <70 | o >0,1
. . 270 . 0,1
Tension arterial mmHg Dobutamina a s
mmHg . . . . o Norepinefrina a >
cualquier dosis | o Norepinefrinaa < 01
0,1 ’
Sistema Nervioso
Central 15 13-14 10-12 6-9 <6
Escala de Glasgow
Renal
Creatinina (mg/dL) o _ _ 3,5-4.9 >5,0
<1,2 1,2-1,9 2,0-34 <500 <200

Flujo urinario (mL/d)

PaO2: presién arterial de oxigeno; FIO2: fraccién de oxigeno inspirado.

Sa02, Saturacioén arterial de oxigeno periférico.

PAM, presion arterial media; a). PaO2/FIO2 es relacion utilizada preferentemente, pero
si no esta disponible usaremos la Sa02/F102;

b). Medicamentos vaso activos administrados durante al menos 1 hora (dopamina y
norepinefrina) para mantener la PAM por encima de 65 mmHg.

Esta escala resulta util en la valoracion multisistémica del cuadro Séptico.
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CATEGORIZACION DE LA GRAVEDAD

Las escalas aplicadas y las pruebas de laboratorio solicitadas serviran para categorizar
a cada paciente en uno de los siguientes escenarios. Debe tenerse en cuenta que los
pacientes con COVID-19 pueden presentar un rapido deterioro clinico. El
reconocimiento de gravedad en presencia de neumonia se realizara de forma inmediata
en la valoracion inicial si existiese insuficiencia respiratoria

Las pacientes se pueden clasificar segun la gravedad de las infecciones respiratorias
en casos leves/moderados/severo. (23)

LEVE: Enfermedad no complicada que cursa con sintomas locales en vias
respiratorias altas (tos laringea, rinorrea) y puede cursar con sintomas
inespecificos como fiebre o dolor muscular. Escala CURB-65=0. Alta a domicilio
segun la situacién obstétrica.

MODERADA Neumonia leve: Confirmada con radiografia de térax y sin signos
de gravedad. SaO2 aire ambiente >90%. No necesidad de vasopresores ni
asistencia ventilatoria.

GRAVE Neumonia grave: Fallo de 21 6rgano o SatO2 aire ambiente 2 puntos.
Un quick SOFA (qSOFA) con 2 de las siguientes 3 variables clinicas puede
identificar a pacientes graves: Glasgow 13 o inferior, Presién sistdlica de 100
mmHg o inferior y frecuencia respiratoria de 22/min o superior.

Shock séptico: Hipotensién arterial que persiste tras volumen de resucitacion y
que requiere vasopresores para mantener PAM 265 mmHg y lactato 22mmol/L
(18 mg/dL) en ausencia de hipovolemia.

PREVENCION Y CUIDADO DE LA INFECCION (PCl) EN EMBARAZADAS

RECOMENDACIONES GENERALES PARA PREVENIR LA INFECCION POR COVID-
19 EN EL EMBARAZO

El lavado frecuente de manos con agua y jabdn es siempre la primera opcion.
Usar un desinfectante de manos a base de alcohol al 70%, al ingresar o salir
de las diferentes dependencias de trabajo o actividad diaria, apenas pueda
debe lavarse las manos.

Mantener distancia fisica de por lo menos un metro y medio con las demas
personas fuera de casa.

Evitar totalmente lugares concurridos.

Al toser o estornudar cubrirse la nariz y la boca con el codo flexionado o con un
panuelo de papel. El pafiuelo debe ser desechado inmediatamente.

Evitar tocarse los ojos, nariz y boca ya que las manos facilitan la transmision.
Usar panuelos desechables para eliminar secreciones respiratorias vy tirarlo tras
SU USO.

Tener clama y mantenerse en casa.

No compartir cubiertos vasos o toallas.
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Evitar el uso de transporte publico.

Limitarlas salidas a las estrictamente necesarias.

Si esta fuera de cas usar de ser posible un tapaboca (cubrir nariz y boca).
Si presenta fiebre, tos o dificultad para respirar, se debe recomendar se
contacte via telefénica con e medico o centro que atiende en embarazo par
recibir instrucciones de que hacer.

RECOMENDACIONES GENERALES FRENTE A UN CASO DE CONTACTO O
SOSPECHA DE INFECCION POR COVID-19 EN EL EMBARAZO

Las embarazadas con antecedentes epidemioldgicos de contacto deben ser
monitoreadas cuidadosamente durante 14 dias como caso sospechoso y solo realizar
pruebas para descartar COVID-19, si la sintomatologia incrementa. (24)

Se indicar para el cuidado mantener aislamiento domiciliario manejando las siguientes
orientaciones:

Cumplir de forma total el aislamiento Domiciliario.

Procurar espacios bien ventilados.

Aislarse del resto de familiares manteniendo una distancia de 2 a 3 metros y no
compartir articulos personales (cubiertos, vasos, toallas).

Utilizar solo un bafio para la embarazada.

Higienizar con cloro (por cada litro de agua se debe agregar 20 cc de Cloro o 4
cucharaditas), todas las superficies por donde haya habido contacto (bario, perillas
de puertas ventanas) dos a tres veces al dia.

No recibir visitas.

Tener en cuenta que los casos leves que no requieren de ingreso hospitalario se
deberan orientar el aislamiento domiciliario de 14 dias.

Si la fiebre o el cuadro empeorara se debera contactar de nuevo al teléfono de su
centro de salud o en su defecto acudir al hospital de referencia mas cercano, es
deseable que acuda sola sin acomparantes, posiblemente no los dejen entrar y
pone y se pone en riesgo.

Si la embarazada debe acudir al hospital se le debera manejar segun las siguientes
recomendaciones:

Se debe colocar un cubre boca o mascarilla al llegar.

Se debe orientar a la embarazada y conducir al area en donde se estan atendiendo
los casos sospechosos de COVID19.

Si acudié con familiar se proporcionara mascarilla al acompafante y se le indicara
que espere fuera del edificio hospitalario o en una sala de espera definida para solo
acompanantes de casos sopechosos de COVID-19 evitando movilizase en el
espacio, procurando mantenerse de 2 a 3 metros de otras personas.

Se realizara la Historia clinica y exploracion fisica: incluyendo constantes como:
saturacion de 02 (SatO2) por oximetro de pulso o saturémetro y frecuencia
respiratoria (FR). En donde SatO2 <95 % o frecuencia respiratoria > 30 indica que
se requiere ingreso.
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Si hay indicacidn clinica se realizara una Radiografia de térax; utilizando las medidas
habituales de proteccion fetal (delantal abdominal de plomo).

Se auscultara la FCF o se realizara monitorizacién fetal electrénica y solo de ser
estrictamente necesario ecografia fetal para confirmar viabilidad/bienestar fetal.

Se relizaran los siguientes examenes de laboratorio:Hemograma, perfil hepatico con
LDH, pantalla de coagulacién y la reaccién en cadena de la polimerasa de
transcripcién inversa cuantitativa (QRT-PCR). (13)

RECOMENDACIONES GENERALES FRENTE A UN CASO POSITIVO DE
INFECCION POR COVID-19 EN EL EMBARAZO

Después del control clinico, de laboratorio y de imagen se definen los criterios de
gravedad de la paciente

LEVE

Si

la embarazada estd clinicamente estable podra ser dada de alta con

recomendaciones y medidas de aislamiento domiciliario que consisten en:

1.

© N O

10.

11.
12.

13.

Reposo en casa.

Control de temperatura.

Antitérmicos (paracetamol 500 mg/8h), su uso en el embarazo, incluso en el primer
trimestre, ha demostrado ser seguro y puede atenuar los riesgo del embarazo
asociados a la fiebre.

Hidratacién adecuada.

Aislamiento del resto de familiares.

Higienizacion de areas en las que la embarazada esta.

Uso de mascarilla quirdrgica tanto de la paciente como de los cuidadores en casa.

Recomendar a la embarazada continuar con la medicacién que regularmente toma
como hierro con acido fdlico, carbonato de calcio, asi como también para cualquier
patologia preexistente, se incluye uso de ASA para profilaxis de riesgo de
preeclampsia en paciente con predictor positivo entre las 11 y 13,6 semanas.

La embarazada que se encuentra en aislamiento domiciliario, se debera:

o Avisar al establecimiento de salud que controle el embarazo de que se
encuentra en situacion de aislamiento, para coordinar las visitas domiciliarias
de ser pertinente.

o No acudir al establecimiento de salud por emergencia si no es estrictamente
necesario. En este caso, se coordinara con el mismo la situacion de
embarazo antes de acudir.

Si la fiebre o el cuadro empeorara se debera contactar de nuevo al hospital o area
donde se realiza en control prenatal para orientaciones y de ser el caso corresponde
dirigirse al hospital de referencia mas cercano.

Se debe orientar a que acuda sin familiares, no los dejaran entrar y se exponen
Las visitas rutinarias del embarazo, analisis y ecografias se pospondran hasta la
finalizacion del periodo de aislamiento (14 dias o dos test PCR NEGATIVOS).

El seguimiento de casos no ingresados con riesgo materno o fetal (por ej. Restriccion
de crecimiento Fetal o preeclampsia) requerira una decision experta valorando los
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posibles riesgos/beneficios de la visita de control. En esta situacion la visita y/o
ecografia se programara al final de la jornada asistencial.

MODERADA y GRAVE

Se indicara ingreso en hospital de referencia para casos de CODIV19 positivos mas
cercano y se seguira el tratamiento farmacoterapéutico definido por esta institucion.

La paciente solo sera ingresada en hospitales Gineco-obstétricos, area especifica
definida para el efecto si esta en trabajo de parto o la madre y/o feto presenta una
comorbilidad obstétrica catalogada dentro de las emergencias obstétricas en donde se
manejara esta condicion y su infeccion por COVID 19 .

Las pacientes requeriran monitorizacién continua de: Electrocardiografia (ECG),
Presién Arterial No Invasiva (PANI) y saturacion de oxigeno (satO2); la vigilancia
deberia ser realizada por enfermera especializada en manejo de infecciones. El manejo
clinico terapéutico se realizara siguiendo los protocolos aprobados.

Es importante reducir el niumero de personal de salud que acceda a la habitacion de la
mujer. Se mantendra un registro de todas las personas que cuidan o entran en la
habitacién de aislamiento.

Como norma general, se deberd restringir las visitas a la habitacion de la embarazada
y reducir a una uUnica persona (de preferencia la misma persona siempre) y deberan ser
programadas.

Se debe valorar la instauracion de otras formas de comunicacién (videollamadas,
moviles).

Se debe evitar la presencia de acompafantes y de ser estrictamente necesaria su
presencia se debera evaluar de forma conjunta -decisiones compartidas- el riesgo para
el visitante y su capacidad para cumplir con las medidas de aislamiento.

Se debera dar instrucciones sobre higiene de manos, limitacién de movimientos dentro
de la habitacion, abstenerse de tocar superficies y se le proporcionara el equipo de
proteccion adecuado. (25)

En dependencia de la edad gestacional o las carateristicas del cuadro clinico se debe

valorar la maduracién pulmonar con corticoides, ante la posibilidad de un parto
pretérmino la indicacion de corticoesteroides para maduracion pulmonar no se
encuentra contraindicada en ninguno de los protocolos de estudio de COVID-19 y
embarazo.

El uso del MgSO4 no tiene contraindicacién ante la necesidad de proteccion neuronal
fetal o presencia de pre-eclampsia severa, pero su uso debera ser valorado de forma
individual segun el caso y la dificultad respiratoria que la paciente presente.

Ante deterioro clinico materno se debera clasificar segun el g-SOFA para establecer su
ingreso a la unidad de cuidado intensivo (UCI).

Ante falla organica y/o estado fetal no satisfactorio, se podria considerar finalizar la
gestacion.

La neumonia viral en mujeres embarazadas se asocia con un mayor riesgo de parto
prematuro, restriccion de crecimiento intrauterino (RCIU) y mortalidad perinatal.

Se han propuesto diferentes manejos para el tratamiento como son remdesirvir,
cloroquina y el uso de lopinavir/ritonavir.

El Remdesivir esta en estudio, sus resultados seran publicados el 27 de abril del 2020,
no tiene clasificacién en la FDA para la gestacion.

El lopinavir/ritonavir y la cloroquina no tienen contraindicacion en el embarazo.
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Todas estas propuestas de tratamiento estan en fase de estudios, al momento no hay
tratamiento especifico para la infeccién por COVID-19. (26)

PERFIL FARMACOLOGICO DE LAS DROGAS UTILIZADAS EN EL
TRATAMIENTO CONTRA EL VIRUS SARS-CoV-19.

Si bien es cierto, la utilizacion de farmacos en esta nueva infeccién por SARS-CoV-2
deriva mucho de la experiencia en las dos anteriores epidemias de la misma familia y
género viral, no conocemos su eficacia precisa en el virus causante del COVID-19.
Siempre habra que recurrir a la categorizacion de clases de la FDA y medir riesgo-
beneficio en cuanto a su utilizacién y respuesta ante esta patologia infecciosa.

Los tratamientos con medicamentos en investigacion deberan ser administrados solo
en el contexto de ensayos clinicos aprobados por equipo de expertos multidisciplinarios.

CLOROQUINA (Factor de Riesgo C)

Medicamento antipaludico perteneciente al grupo de las 4-aminoquinolonas utilizado por
mas de 70 afios y aprobado por la OMS donde integra la lista de Medicamentos
Esenciales por su efectividad comprobada sobre la mayoria de las especies de
plasmodium en las formas intraeritrocitarias.

Ha mostrado igualmente efectividad sobre la invasion extraintestinal del parasito
protozoico Entamoeba histolitica al igual que su accién como inmunomodulador en la
Artritis Reumatoidea y Lupus Eritematoso Sistémico.

Se estiman los mecanismos de accion que justificarian su uso, aun en estudio, sobre el
COVID-19:

- Aumenta el ph lisosomal de las células inmunitarias presentadoras de antigenos.

- Interfiere en la Glicosilacién del receptor Celular para el SARS- CoV-2 no permitiendo
su entrada.

Estas acciones aceleran el aclaramiento viral en sangre y tejidos, y potencian la accién
de retrovirales tipo Ritonavir/lopinavir.

Ejerce efecto antiinflamatorio antagonizando la histamina y la serotonina inhibiendo la
sintesis de las Prostaglandinas.

Su uso esta contraindicado en Agranulocitosis y pacientes con déficit de la G6PD.

En situaciones especiales como: Edad avanzada, sexo femenino, hipopotasemia,
hipomagnesemia, hipocalcemia, cardiopatia isquémica, hipertension arterial crénica y
severa, arritmias o hipotiroidismo. Su uso debera ser discutido por el equipo médico
multidisciplinario y evaluar el resultado de EKG en cada una de estas situaciones.

Se considera que pacientes que presenten tiempos en el intervalo Q-T mayores de
470mseg en hombres 0 480mseg en mujeres no deberian recibir dicho farmaco, al igual
que aquellos que presenten una elevacion del 10% del tiempo del Q-T desde el
momento previo al tratamiento y su titulacion a las primeras 24 horas. (27)
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Es de tomar en cuenta su asociacién frecuente con el Macrélido Azitromicina en
esquemas propuestos para la infeccion por SARS-CoV-2, ya que se presentaria una
interaccion medicamentosa a favor de arritmias cardiacas, prolongacion profunda del
Q-T y riesgo de muerte.

En el caso del uso de Hidroxicloroquina los efectos secundarios serian mucho menores
y su uso indiscriminado, sobre todo luego de declaraciones como las emitidas el 19 de
Marzo por el Ejecutivo de EEUU pudiese agotar su existencia en las farmacias y
acarrear problemas en sus otras indicaciones médicas.

OSELTAMIVIR (Factor de Riesgo C)

Es un Profarmaco selectivo ester etilico que se metaboliza principalmente por las
esterasas del Higado a carboxilato de Oseltamivir, el Farmaco activo. Se desconoce si
atraviesa la barrera placentaria pero su base molecular de 312 Dalton lo permitiria.
Utilizado contra el virus de la Gripe. Su Accién es inhibir la neuroaminidasa del virus de
la Influenza A-B. Se utilizoé en casos de MERS-CoV sin dejar clara su eficacia. (28)

TOCILIZUMAD (Factor de Riesgo C)

El Tocilizumad o Atilizumad medicamento Bioldgico que se utiliza para suprimir el
sistema inmunitario en las enfermedades autoinmunes.

Es un anticuerpo monoclonal Humanizado que se une al receptor celular de la
interleukina-6 y asi detiene la reaccion inflamatoria. Utilizado tanto en la Artritis
reumatoide poliarticular juvenil, Artritis reumatoide del adulto y en la Artritis idiopatica
juvenil.

Se propone su utilizacion ante la Infeccion por SARS-CoV-2 siguiendo la teoria del
Sindrome de activacion Macrofagica en la génesis de su fisiopatologia.

Exposicion durante el tercer trimestre se asocia a inmunodepresién neonatal transitoria.
Se debera evitar temporalmente la administracion de vacunas con virus vivos o
atenuados en estos recién nacidos.

Las dosis empleadas en el manejo de la respuesta inflamatoria mediada por citoquinas
son:

Pacientes = 80 kg: Primera dosis: 600 mg Segunda dosis: 600 mg

Pacientes < 80 kg: Primera dosis: 600 mg Segunda dosis: 400 mg

El intervalo seria de 12 horas y el planteamiento de una tercera dosis a las 16-24 h
seria si: Persistencia de fiebre o Empeoramiento de parametros analiticos: PCR,
Dimero-D o IL-6

Criterios de inclusion:
- Neumonia intersticial con insuficiencia respiratoria grave.
- Empeoramiento rapido respiratorio que necesita ventilacion no invasiva o invasiva
(COVID respiratory severity scale = 3).
- Presencia de falla multiorganica (principalmente Shock o escala SOFA score =3).
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- Criterios de respuesta inflamatoria sistémica grave.
- Elevados niveles de IL-6 (> 40 pg/ml) (o dimero-D = 1500 ng/ml o en aumento
progresivo).

Criterios de exclusién:
- AST/ALT 2 200 UI/L.
- Neutrdfilos < 500/mma3.
- Plaguetas < 50.000 /mm3.
- Sepsis documentada por otros patégenos que no sean COVID-19.
- Presencia de comorbilidad que puede llevar, segun juicio clinico, a mal
pronéstico.
- Diverticulitis complicada o perforacion intestinal.

REMDESIVIR (Factor de Riesgo no adjudicado: Se desconoce efecto sobre embarazo y lactancia)

Antiviral perteneciente al grupo de los analogos de nucledtidos, desarrollado para el
Virus del Ebola y Virus de Marburgo aunque posteriormente se descubrié su accién
contra otros virus como el Virus sincitial respiratorio, virus de la fiebre de lassa, Virus
Junin y el Coronavirus causante del MERS. EI 6 de febrero 2020 comenzé su ensayo
clinico en China sobre su Accion ante el SARs-CoV-2.

No se debe utilizar en enfermedad Hepatica grave donde la AST sea >5 veces del limite
superior de la normalidad o en aquellos pacientes donde su filtracion glomerular sea <
de 30ml/mn 71.73m2 o en condicidon hemodialisis.

El Remdesivir inhibe la ARN polimerasa evitando asi su replicacion en la célula infectada
Dosis: dosis de carga el primer dia de 200 mg/iv seguido de una dosis de mantenimiento
de 100 mg/iv al dia desde el dia 2 al dia 10.

Modo de preparacién: Cada vial de remdesivir contiene 150mg. Cada vial debe
reconstituirse con 29 mL de agua para preparaciones inyectables, obteniendo una
concentracién final de 5 mg/mL. Este vial se diluye en solucion salina fisioldgica de 100-
250 mL a pasar en 30 min. Debe gestionarse como medicamento peligroso y ser
preparado en cabina de seguridad biolégica de flujo vertical o con el EPI indicado en la
ficha técnica. La solucion diluida es estable 24 horas en frigorifico a 2°-8°C.

AZITROMICINA (factor de Riesgo B)

Es un antibidtico azalidico, derivado de la Eritromicina. Pertenece a la clase de
antiinfecciosos Macrdlidos con accién predominante a bacterias gram positivas a
excepcion de la Claritromicina. Atraviesa la barrera placentaria a término y sus
concentraciones son de 2,6% en comparacion de niveles en sangre arterial materna y
venosa del cordén umbilical.

Inhiben la sintesis proteica mediante la union a la subunidad ribosomal 50s interfiriendo
asi en la translocacién del aminoacil ARNt.

Segun la especie bacteriana atacada sus acciones puede ser Bacteriostatico o
Bactericida.

Su uso ante el COID-19 debe estar en funcion de:

e Clinica del paciente en funcién de resultados microbioldgicos.
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¢ Riesgo de sobre infeccion Bacteriana en proceso neumonico viral.
e Sepsis asociada y resistencia bacteriana reportada en cultivo y antibiogramas.

Entre sus efectos adversos se describen: transtornos y dolor gastrointestinal,
alteraciones reversibles de la funcion hepatica, ototoxicidad a altas dosis, prolongacion
del segmento Q-T y taquicardia ventricular polimérfica.

LOPINAVIR/RITONAVIR (Factor de Riesgo C)/(Factor de Riesgo B)

El Lopinavir y Ritonavir son antirretrovirales de la familia de los inhibidores de la
Proteasa necesaria para la escision de los precursores poliproteicos del virus y
transformarlos en las proteinas funcionales y activas . Se utilizan juntos por su accion
sinérgica y asociados a la Lamivudina forman parte de la terapia antirretroviral
altamente supresiva. El Ritonavir fue aprobado por la FDA el 1 de Marzo de 1996 y el
Lopinavir el 15 de Septiembre del 2000. Este ultimo por si solo es de muy baja
efectividad ya que se metaboliza en el citocromo P450 3A4 conocido como CYP34,
disminuyendo asi su poder terapéutico, pero su combinacion con Ritonavir que actua
ademas como inhibidor del citocromo, aumenta los niveles séricos del medicamento en
el organismo y su eficacia es mayor. (29)

CORTICOIDES SISTEMICOS (Factor de Riesgo B/ C de acuerdo al farmaco)

Los corticoides sistémicos no estan recomendados de forma general. Estudios previos
en pacientes con SARS, MERS e incluso gripe han demostrado que no tienen efectos
beneficiosos en incluso se ha retrasado el aclaramiento del virus. Se puede valorar en
casos de SDRA, shock séptico, encefalitis, sindrome hemofagocitico y cuando exista un
broncoespasmo franco con sibilancias.

Sin embargo ante la evolucién toérpida del paciente y elevacion de los niveles de
Ferritina, Dimero-D e Interleukina 6 y descenso plaquetario es posible se plantee una
nueva discusién del tema por especialistas en UCI.

INTERFERON B1B (Factor de Riesgo C)

Obtener previamente el consentimiento informado del paciente.

Dosis: 0,25 mg subcutaneo cada 48 h durante 14 dias.

Preparados comerciales: - BETAFERON: solucién inyectable 250 mcg/mL.

EXTAVIA Polvo y disolvente para solucién inyectable 250 mcg/mL.

Principales efectos adversos/precauciones: Fiebre, cefalea, hipertonia, miastenia, rash,
nausea, diarrea, linfopenia, leucopenia, reaccion local, debilidad, artralgia, sindrome
pseudogripal.

Evitar uso en pacientes con enfermedad psiquiatrica o depresion grave.
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Tabla de farmacos: dois, via, duracion de tratamiento en la infeccién por COVID-19

‘ FARMACO NOMBRE COMERCIAL DOSIS Via Duracion
gt - 200/50 mg, )
K o | 14d
Lopinavir/ritonavir aletra 2 cp/12h, 5 mi/12h ora ias
. - Oralo B
Azitromicina 500 mg/24h . 7-10 dias
intravenoso
Cloroquina fosfato Resochin® 500 mg/12h | oral I 7-10 dias
200 mg/12h
Hidroxicloroquina Dolquine® (dosis de carga de 400 oral 7-10 dias
mg/12h dia 19)
Remdesivir Remdesivir 100 mg/24h intravenoso [ No definida
- infusiones
Tocilizumab RoActemra® 400-800mg intravenoso xS 3 inwstmne
separadas 12 h
Sarilumab Kebzara® 200 mg subcutdneo Una dosis
[ . ' 100-200 mg/2ah ‘ , ' )
® 7-10d
‘ Anakinra - Kineret A (1-2 mg/kg/dia) ' subcutaneo ias
Baricitinib Olumiant® 8 mg/24h oral ‘ 7-10 dias
Teicoplanina Targocid® 400 mg/24h Intravenoso 7-10 dias
Interferon Beta-1b Betaferon Extavia® 0.25 mg/48h subcutdneo ‘ 14 dias

Estos medicamentos deberan ser utilizados previa firma del consentimiento informado
por no contar con indicaciones aprobadas especificamente para COVID-19.

TERAPIA CON PLASMA CONVALECIENTE

Se ha utilizado de forma empirica para tratamiento de la influenza A (H1N1) en donde
se encontré disminucion de la carga viral en el tracto respiratorio y disminuciéon de
citoquinas. Frente al SARS se asocia a una mayor tasa de altas hospitalarias, por lo que
pese que hasta el momento no se conoce la eficacia del uso de plasma o
inmunoglobulinas de pacientes convalecientes se plantea que su uso podria ser
beneficioso en pacientes infectados COVID-19 en fase aguda. (30,31)

EMBARAZADAS CON INDICACION DE INGRESO HOSPITALARIO POR CAUSA
OBSTETRICA O TRABAJO DE PARTO

Existe un dato inicial, que debe ser todavia contrarrestado con series mas amplias, que
menciona que el 28,6% de embarazadas confirmados de COVID-19 era asintomaticas
al momento de su ingreso por una causa obstétrica. (32)

Por tanto, es recomendable que TODA paciente embarazada con sintomas o no de
infeccién por COVID-19 sea manejada con los criterios de cuidado y prevencion de
infecciones y los prestadores de salud que atiendan los casos hospitalizados lo deben
realizar con EPP y las medidas de asepsia y antisepsia al iniciar y finalizar la atencion
de cada paciente.
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FINALIZACION DEL EMBARAZO EN PACIENTES CON INFECCION POR COVID-19

En una embarazada con infeccién COVID-19 o sospecha que se encuentra clinicamente
estable no hay indicacion de adelantar el parto o realizar una cesarea. De preferencia
el parto se deberia producir cuando la paciente haya negativizado sus muestras.

El manejo obstétrico de cada caso debe ser individualizado y asociado a variables como
la edad gestacional y la via del parto. De ser necesaria la finalizacion de la gestacion
sera dependiendo del estado de cada paciente.

La mayoria de las infecciones por COVID-19 en el embarazo segun los reportes hasta
ahora conocidos son de leves a moderadas, por lo que generalmente no requieren la
finalizacion del embarazo.

Debe evitarse el traslado de la embarazada a la sala de parto. Se recomienda que este
se realizara en la habitacién de aislamiento designada o caso contrario se debe designar
una sala de parto para este fin (de preferencia con presion negativa).

Durante el trabajo de parto se recomienda realizar un monitoreo de signos vitales de la
madre y de la frecuencia fetal cada hora. Esta recomendacién puede modificarse a
medida que haya mas evidencia disponible.

La analgesia en el parto no esta contraindicada en gestantes con sospecha o infeccién
confirmada por COVID-19, y de preferencia se deberia administrar de forma precoz para
minimizar el riesgo de una anestesia general en caso de necesidad de finalizacién
urgente.

Reducir a un solo equipo médico (de preferencia la misma persona siempre) para la
asistencia durante la labor de parto y parto.

Se debera evaluar el riesgo de que un familiar esté presente, y solo de ser estrictamente
necesario su presencia posterior al analisis de decisiones compartidas y la evaluacion
de su capacidad para cumplir con las medidas de aislamiento, se permitira el
acompanamiento con limitacién de movilidad en el area; se le debera dar instrucciones
sobre higiene de manos, limitacién de movimientos dentro de la habitacién, abstenerse
de tocar superficies y se le proporcionara el equipo de proteccion adecuado. (mascarilla
quirurgica, guantes, gorro, ente otros).

El personal que atienda el parto debe llevar EPP recomendado por la OMS el cual
incluye gorro, gafas, batas antifluido, guantes y el uso de la mascarilla N95.

En casos severos con compromiso de érgano, insuficiencia respiratoria, sepsis severa
se debe terminar la gestacion privilegiando la salud materna sobre la viabilidad fetal. La
via del parto se determinara segun la condicion obstétrica y el estado de gravedad de
la madre en relacion con la infeccion por COVID-19.

En caso de realizar una cesarea se deben manejar los protocolos quirdrgicos
convencionales evitando la aspiracion de aerosoles para lo cual el equipo quirdrgico
utilizara EPP con mascarillas N95 o similar.

No esta claro si el pinzamiento temprano del cordon umbilical, en estos casos, reduciria
el riesgo de transmision vertical, hasta ahora no comprobado. (33)

Posponer la limpieza cutanea del recién nacido por 24 horas en pro de mantener el
vérmix caseoso por su efecto antimicrobiano.
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A todos los hijos de madres con casos sospechosos o confirmados de infeccion por
COVID-19 se les deben realizar las pruebas para el diagndstico en el periodo neonatal
inmediato.

Se recomienda mantener medidas de aislamiento con la madre infectada y su recién
nacido durante 14 dias.

Sin embargo, la separacion preventiva de rutina de una madre y un recién nacido sano
no debe realizarse a la ligera, dados los posibles efectos perjudiciales sobre la
alimentacion y el vinculo materno.

Sugerimos que las mujeres y los bebés sanos, que de otro modo no requieren atencion
neonatal, se mantengan juntos en el periodo posparto inmediato. Hay que evaluar el
riesgo/beneficio en cada situacion. (25,32)

LACTANCIA

Hasta el momento no se ha evidenciado transmision a través de la leche materna, el
riesgo radica en el contacto estrecho madre-hijo, ya que este virus se transmite por
gotas y fluidos, que es donde existe el riesgo de transmision. Sugerimos que los
beneficios de la lactancia materna superan cualquier riesgo potencial de transmision del
virus a través de la leche materna.

Las mujeres que desean lactar deben tomar precauciones para limitar la propagacién
viral al lactante, las cuales son:

» Lavarse las manos antes de tocar al bebé, el extractor de leche o los biberones

» Usar una mascarilla para amamantar (mascarilla quirdrgica convencional).

» Considerar extraerse la leche y que otra persona sin infeccion lo alimente.

* El aseo del extractor de leche debe ser adecuado.

RECOMENDACIONES AL PERSONAL DE SALUD PARA ATENCION DE
LA POBLACION OBSTETRICA

Existe un dato inicial, que debe ser todavia contrarrestado con serias mas amplias, que
menciona que el 28,6% de embarazadas confirmados de COVID-19 era asintomaticas
al momento de su ingreso por una causa obstétrica. (32)

En este sentido se recomienda que:

El personal de salud para la atencion de TODA mujer embarazada hospitalizada
sintomatica o asintomatica debe usar el equipo completo de EPP (gorro antifluido, gafas
protectoras, batas antifluido — impermeables, guantes, mascarillas convencionales).

+ Si va a realizar un procedimiento que genera aerosoles se requiere tapabocas N95.

» Funda estéril para el transductor en el caso de realizacion de ecografia.

» Se deben limpiar los transductores con los que se realicen los ultrasonidos.

¢ A su vez se deben limpiar los sensores de los monitores fetales.

* La desinfeccion del transductor debe ser realizada con una solucién desinfectante de
amonio cuaternario, humedecer un pafio con el desinfectante y limpiar de abajo hacia
arriba durante 30 segundos.
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« Utilizacion de guantes al realizar la ecografia para evitar contacto piel con piel

» Para las areas comunes de ultrasonido (sala de espera) se debe tener soluciones de
alcohol gel 70% para la higienizacion de manos.

* En areas de consulta y ecografia se puede tener un lavamanos con agua y jabén o
gel alcohdlico.

» Segun las recomendaciones de la OMS cuando se vean las manos visiblemente sucias
o después de la quinta higienizacién con alcohol gel se debe realizar obligatoriamente
lavado de manos con agua y jabén.

En el caso de tratarse de un caso confirmado, mujer embarazada con infeccién
por COVID-19:

*» Debe ser reportado al sistema nacional de salud de cada pais segun las regulaciones
regionales vigentes.

* La paciente debera ser aislada en una habitacion (de ser posible con presion negativa).
» El personal de salud para su atencion debe usar el EPP (gorro antifluido, gafas
protectoras, batas antifluido — impermeables, guantes, mascarillas convencionales).

¢ El personal de contacto con la paciente debe ser uno solo por jornada laboral o turno.
« Si se va a realizar un procedimiento que genera aerosoles se requiere mascarilla N95
o similar.

 Usar funda estéril para el transductor en el caso de realizacion de ecografia.

» Se deben limpiar los transductores con los que se realicen los ultrasonidos.

¢ A su vez se deben limpiar los sensores de los monitores fetales.
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