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Resumen
Antecedentes  y  objetivo:  El  07  de  enero  de  2020  se  identificó  un  nuevo  coronavirus,  el  SARS-
CoV-2, responsable  de  una  nueva  enfermedad  en  el  humano:  la  COVID-19.  Dada  su  reciente
aparición,  nuestro  conocimiento  actual  sobre  la  posible  influencia  que  esta  enfermedad  puede
ejercer en  el  embarazo  es  muy  limitado.  Una  de  las  incógnitas  que  hay  que  despejar  es  si  existe
transmisión  vertical  de  la  infección  durante  la  gestación.
Pacientes  y  métodos: Mediante  técnicas  de  reacción  en  cadena  de  la  polimerasa  en  tiempo
real para  ácidos  nucleicos  del  SARS-CoV-2  se  investigó  la  posible  presencia  de  dicho  germen
en el  flujo  vaginal  y  el  líquido  amniótico  de  cuatro  pacientes  embarazadas  de  raza  caucásica
afectadas por  cuadros  agudos  leves  de  COVID-19  durante  el  segundo  trimestre  de  la  gestación.
Resultados:  No  existen  evidencias  de  laboratorio  que  sugieran  un  posible  paso  del  SARS-CoV-2
desde la  madre  infectada  al  líquido  amniótico.
Conclusiones:  Es  preciso  ampliar  la  investigación  de  casos  de  COVID-19  diagnosticados  durante
la gestación  para  poder  aclarar  la  influencia  real  que  el  SARS-CoV-2  ejerce  sobre  las  embarazadas
y su  descendencia,  así  como  aquellos  factores  que  modulan  la  enfermedad.
© 2020  Elsevier  España,  S.L.U.  y  Sociedad  Española  de  Medicina  Interna  (SEMI).  Todos  los
derechos  reservados.
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Abstract
Background  and  objective:  On  January  7th,  2020,  a  new  coronavirus,  SARS-CoV-2,  was  iden-
tified, as  responsible  for  a  new  human  disease:  COVID-19.  Given  its  recent  appearance,  our
current knowledge  about  the  possible  influence  that  this  disease  can  exert  on  pregnancy  is  very
limited. One  of  the  unknowns  to  be  solved  is  whether  there  is  a  vertical  transmission  of  the

infection  during  pregnancy.

∗ Autor para correspondencia.
Correo electrónico: jesushijona@gmail.com (J.J. Hijona Elósegui).

ttps://doi.org/10.1016/j.rce.2020.06.001
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J.J.  Hijona  Elósegui,  A.L.  Carballo  García,  A.C.  Fernández  Risquez  et  al.

Patients  and  methods:  Using  the  Real-time  Polymerase  Chain  Reaction  techniques  for  SARS-
CoV-2 nucleic  acids,  the  possible  presence  of  this  germ  in  vaginal  discharge  and  amniotic
fluid was  investigated  in  four  pregnant  Caucasian  patients  affected  by  mild  acute  symptoms  of
COVID-19 during  the  second  trimester  of  pregnancy.
Results:  There  is  no  laboratory  evidence  to  suggest  a  possible  passage  of  SARS-CoV-2  from  the
infected mother  to  the  amniotic  fluid.
Conclusions:  It  is  necessary  to  expand  the  investigation  of  COVID-19  cases  diagnosed  during
pregnancy to  clarify  the  real  influence  that  SARS-CoV-2  has  on  pregnant  women  and  their
offspring, as  well  as  those  factors  that  modulate  the  disease.
© 2020  Elsevier  España,  S.L.U.  and  Sociedad  Española  de  Medicina  Interna  (SEMI).  All  rights
reserved.
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ntroducción

l  31  de  diciembre  de  2019  la  Comisión  Municipal  de  Salud  y
anidad  de  Wuhan  (provincia  de  Hubei,  China)  informó  sobre
n  grupo  de  27  casos  de  neumonía  de  etiología  desconocida
on  una  exposición  común  a  un  mercado  mayorista.  El  07  de
nero  de  2020  se  identificó  como  agente  causal  del  brote  a
n  nuevo  coronavirus,  el  SARS-CoV-2.  La  enfermedad  provo-
ada  por  este  nuevo  virus  ha  sido  denominada  por  consenso
nternacional  COVID-19.

Por  las  múltiples  observaciones  que  se  están  acumulando
e  esta  nueva  enfermedad  se  estima  que  su  período  de  incu-
ación  puede  oscilar  entre  los  2  y  14  días  y  que  afecta
rincipalmente  a  personas  de  entre  30  y  79  años,  no  siendo
recisa  una  exposición  prolongada  al  germen1.  El  80%  de  los
asos  presentan  un  cuadro  leve,  pero  hasta  en  el  20%  de  los
nfectados  pueden  acontecer  manifestaciones  clínicas  más
raves.  En  la  mayoría  de  estos  casos  los  pacientes  presentan
lguna  patología  de  base1.  La  tasa  de  letalidad  oscila  entre
l  1%  y  el  3%1.

Por  los  datos  con  los  que  se  disponen  hasta  el  momento
o  parece  que  las  embarazadas  sean  más  susceptibles  a la
nfección,  ni  que,  en  caso  de  presentarla,  sus  complica-
iones  respiratorias  sean  más  graves  que  en  la  población
eneral2---4.  Por  otra  parte,  hasta  el  momento  en  los  pocos
asos  documentados  de  enfermedad  COVID-19  en  el  peri-
arto  no  se  han  encontrado  evidencias  de  transmisión
ntrauterina  del  SARS-CoV-21---4.  Sí  han  sido  descritos  casos
e  infección  neonatal  por  SARS-CoV-2,  con  efectos  adversos
obre  los  recién  nacidos:  distrés  respiratorio,  trombocitope-
ia,  alteración  de  la  función  hepática  e  incluso  muerte5,6.

Aunque  son  escasos  los  datos  disponibles  con  respecto  a
a  infección  por  SARS-CoV-2  durante  el  embarazo,  las  expe-
iencias  previas  de  infección  prenatal  por  otros  coronavirus
imilares  como  el  SARS-CoV  (Severe  Acute  Respiratory  Syn-
rome)  y  el  MERS-CoV  (Middle  East  Respiratory  Syndrome)
acen  suponer  que  no  existe  transmisión  de  madre  a  hijo
ara  el  SARS-CoV-2  durante  el  embarazo2.  Con  la  presente
erie  de  casos  pretendemos  aportar  información  objetiva  al
especto.
acientes y métodos

ediante  técnicas  de  Reacción  en  Cadena  de  la  Polime-
asa  en  tiempo  real  para  ácidos  nucleicos  del  SARS-CoV-2
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e  investigó  la  posible  presencia  de  dicho  germen  en  el  flujo
aginal  y  el  líquido  amniótico  de  cuatro  pacientes  embara-
adas  de  raza  caucásica  afectas  por  cuadros  agudos  leves  de
OVID-19.  Las  dianas  de  detección  virales  fueron  los  genes
dRP,  S  y  E.

Todos  estos  casos  correspondían  a  gestantes  en  su
egundo  trimestre  de  embarazo  a  las  que  realizó  una  amnio-
entesis  por  motivos  ajenos  a  la  COVID-19  y  que  padecían
n  el  momento  de  la  técnica  invasiva,  una  infección  activa
onfirmada  por  SARS-CoV-2,  con  clínica  leve  asociada.

esultados

n  la  tabla  1  se  resumen  los  principales  datos  clínicos  rela-
ivos  a  los  cuatro  casos  estudiados.

El  intervalo  de  tiempo  transcurrido  desde  el  primer
esultado  positivo  de  RT-PCR  SARS-CoV-2  en  muestras
asofaríngeas  y  el  resultado  descrito  en  las  muestras  cer-
icovaginales  y  de  líquido  amniótico  de  los  cuatro  casos  fue
e  5,  7,  6  y  12  días,  respectivamente.

No  existen  evidencias  que  sugieran  un  posible  paso  del
ARS-CoV-2  desde  la  madre  infectada  al  líquido  amniótico.

La  evolución  clínica  fue  favorable  en  todos  los  casos
 ninguno  de  ellos  requirió  hospitalización  ni  terapia  far-
acológica  distinta  a  la  administración  de  antitérmicos  y

nalgésicos.  En  el  momento  actual,  entre  tres  y  seis  semanas
espués  de  las  amniocentesis,  las  gestaciones  cursan  dentro
e  la  normalidad  persistiendo  la  positividad  de  la  PCR  para  el
ARS-CoV-2  en  el  exudado  nasofaríngeo  en  uno  de  los  casos.

iscusión

a  reciente  aparición  de  la  enfermedad  COVID-19  hace  que
uestro  conocimiento  actual  sobre  sus  posibles  implicacio-
es  durante  el  embarazo  sea  muy  limitado2.  Está  descrita
a  presencia  de  la  enzima  convertidora  de  angiotensina  tipo

 en  las  células  placentarias7, pero  por  los  datos  disponi-
les  hasta  el  momento  no  parece  haber  un  mayor  riesgo  de
érdida  gestacional,  preeclampsia  ni  rotura  prematura  de
embranas  en  la  embarazada  afectada  por  COVID-198,9.

Sin  embargo,  sí  se  han  descrito  casos  de  parto

rematuro2,3,9 asociados  a  la  enfermedad,  que  en  su  mayoría
ueron  secundarios  a  la  necesidad  de  finalizar  la  gestación
e  un  modo  precoz  por  el  bien  materno.  También  se  ha
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Tabla  1  Resumen  de  las  principales  variables  clínicas  y  analíticas  en  los  casos  estudiados

Edad  materna
(en  años)
-
Edad
gestacional
(en  semanas)

Motivo  para  la
realización  de
la
amniocentesis

Estado
analítico
materno  en  el
momento  de  la
amniocentesis

Estado
analítico
materno  a  los
14  días  de  la
amniocentesis

Resultado
RT-PCR
(SARS-CoV-2)
en  flujo  vaginal

Resultado
RT-PCR
(SARS-CoV-2)
en  líquido
amniótico

CASO  1  31  años
-
16  semanas

Sospecha  de
cromosomopa-
tía
(por  test
cribado)

PCR  +
Ig  M  -
Ig  G-

PCR  -
Ig  M  +
Ig  G  +

Negativa  Negativa

CASO 2 39  años
-
16  semanas

Sospecha  de
cromosomopa-
tía
(por  test
cribado)

PCR  +
Ig  M  -
Ig  G-

PCR  -
Ig  M  +
Ig  G  +

Negativa Negativa

CASO 3  27  años
-
21  semanas

Sospecha  de
cromosomopa-
tía
(por  anomalía
fetal)

PCR  +
Ig  M  +
Ig  G-

PCR  +
Ig  M  +
Ig  G  +

Negativa  Negativa

CASO 4  40  años
-
24  semanas

Sospecha  de
infección  por
Citomegalovi-

PCR  +
Ig  M  +
Ig  G  +

PCR  -
Ig  M  +
Ig  G  +

Negativa  Negativa
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es  que  no  se  han  contemplado  siempre  todas  las  posibles
rus

omunicado  un  caso  de  crecimiento  intrauterino  retardado,
ue  aconteció  en  una  embarazada  afectada  por  un  cuadro
istémico  muy  severo,  lo  que  hace  difícil  establecer  si  la
omplicación  gestacional  fue  secundaria  a  la  infección  o  al
ropio  deterioro  materno10.

Antes  del  SARS-CoV-2  ya  se  habían  descrito  otras  seis
species  de  coronavirus  capaces  de  producir  infección  en
l  humano:  HCoV-229E,  HcoV-NL63,  HcoV-OC43,  HcoV-HKU1,
ERS-CoV  y  SARS-CoV.  Los  más  conocidos  en  su  interacción
on  el  embarazo  son  el  SARS  y  el  MERS.  Ambos  presentan
na  importante  analogía  estructural  con  el  SARS-CoV-2,  por
o  que  se  pueden  considerar  las  experiencias  previas  acu-
uladas  con  estas  especies  como  un  potencial  predictor  del

omportamiento  perinatal  de  este  nuevo  coronavirus2.
De  los  estudios  observacionales  realizados  con  el  SARS

 el  MERS  se  ha  podido  establecer  una  clara  asociación
ntre  la  infección  materna  por  coronavirus  y  la  aparición
e  complicaciones2:  enfermedad  materna  severa,  retraso  de
recimiento  intrauterino,  parto  prematuro,  aborto  espon-
áneo,  mayor  tasa  de  ingresos  neonatales  en  las  Unidades
e  Cuidados  Intensivos  (UCI)  y  muerte  materna  y  neonatal.
odas  estas  complicaciones  perinatales  parecen  secunda-
ias  a  la  infección  postparto,  pues  al  contrario  de  lo  que
curre  con  otros  virus  como  el  Zika  y  el  ébola,  la  tasa
e  transmisión  materno-fetal  de  los  coronavirus  es  presu-
iblemente  muy  baja.  De  hecho,  no  se  ha  documentado

asta  el  momento  ningún  caso  incuestionable  de  transmisión
ertical2,3,8---10.

Se  han  descrito  varios  casos  de  sospecha  para  una  trans-

isión  vertical  de  SARS-CoV-2,  basados  en  aislamientos

asofaríngeos  del  germen  en  los  momentos  inmediatamente
osteriores  al  parto  y  la  presencia  de  IgM  en  sangre  neonatal
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n  las  primeras  horas  de  vida4.  Ambas  evidencias  son  cues-
ionables  indicadores  de  infección  vertical,  en  tanto  que:

.  Un  aislamiento  viral  en  el  neonato  durante  el  postparto,
por  muy  precoz  que  este  sea,  no  permite  descartar  la
transmisión  horizontal.

. Aunque  las  IgM  no  atraviesan  la  placenta,  los  test
para  su  identificación  tienen  una  alta  tasa  de  falsos
positivos3,6,8,10.

Por  otra  parte,  un  resultado  negativo,  aún  en  las  técni-
as  más  sensibles,  no  permite  descartar  la  posibilidad  de
nfección3,6,8,10. Evidentemente  la  mejor  evidencia  de  la
ransmisión  intrauterina  del  SARS-CoV-2  sería  la  confirma-
ión  de  su  presencia  y  replicación  en  el  tejido  pulmonar
etal,  pero  esto  resulta  técnicamente  inviable.  Por  ello
e  consideran  indicadores  indirectos,  pero  f  iables,  de  la
ransmisión  congénita,  los  aislamientos  virales  realizados
n  placenta,  líquido  amniótico  y  sangre  del  cordón,  siem-
re  que  esas  muestras  se  extraigan  durante  el  embarazo  o
nmediatamente  después  del  parto,  si  el  muestreo  ha  sido
ealizado  en  condiciones  de  asepsia  estrictas  que  limiten  el
iesgo  de  contaminación.

Aunque  hasta  el  momento  se  han  comunicado  en  la  lite-
atura  más  de  100  casos  de  COVID-19  durante  la  gestación,
a  mayoría  han  acontecido  en  el  tercer  trimestre  y  muy  pró-
imos  al  parto.  La  principal  limitación  de  estas  experiencias
ías  de  infección  neonatal:  transplacentaria,  ascendente,  a
ravés  del  canal  de  parto  o por  la  lactancia,  aparte  de  por
as  vías  respiratoria  y  de  contacto,  ya  conocidas.
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La  principal  aportación  de  nuestra  serie  es  la  evalua-
ión  de  una  posible  transmisión  vertical  del  SARS-CoV-2
urante  el  segundo  trimestre  de  embarazo,  aspecto  hasta  el
omento  desconocido,  ya  que  no  existe  justificación  clínica
ara  la  realización  de  técnicas  invasivas  para  el  diagnóstico
renatal  de  la  infección  intrauterina  por  coronavirus.

A  pesar  de  que  la  muestra  estudiada  es  muy  limitada  y
rocede  exclusivamente  de  cuadros  leves  de  COVID-19,  por
l  momento  no  existe  evidencia  de  la  transmisión  vertical
el  SARS-CoV-2  en  el  segundo  trimestre  del  embarazo.  De
uestros  datos  y  de  las  experiencias  previas  puede  suponerse
ue,  en  caso  de  haber  transmisión  vertical  de  coronavirus,
sta  debe  ser  infrecuente,  por  lo  que  no  es  previsible  que  se
uedan  producir  defectos  congénitos  asociados  a  la  misma.
n  cualquier  caso,  será  el  tiempo  y  la  observación  rigurosa
e  los  casos  los  que  aclararen  la  influencia  real  que  el  SARS-
oV-2  ejerce  sobre  las  embarazadas  y  su  descendencia,  así
omo  aquellos  factores  que  modulan  la  enfermedad.
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