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PALABRAS CLAVE Resumen
COVID-19; Introduccion: La repercusion de la infeccion materna por SARS-CoV-2 y su riesgo de transmision
SARS-CoV-2; vertical es alin poco conocido. Las recomendaciones de las sociedades cientificas buscan pro-
Transmision vertical; porcionar seguridad para el recién nacido sin comprometer los beneficios del contacto precoz.
Lactancia materna; El objetivo del estudio es describir las caracteristicas y la evolucion de recién nacidos de madres
Coronavirus infectadas por SARS-CoV-2, asi como las medidas implementadas siguiendo las recomendaciones

de la Sociedad Espanola de Neonatologia.

Material y métodos: Estudio observacional, prospectivo y unicentro de cohortes. Se diseid un
circuito especifico para madres con infeccion por SARS-CoV-2 y sus hijos. Se recogieron datos
epidemiologicos y clinicos de las madres y sus recién nacidos. Se realizo PCR al nacer y a los 14
dias.

Resultados: Se incluyeron 73 madres y 75 neonatos. El 95,9% de infecciones maternas fueron
diagnosticadas durante el tercer trimestre, el 43,8% fueron asintomaticas. La mediana de edad
gestacional fue de 38 semanas (RIC: 37-40), el 25,9% de los neonatos requirio ingreso. En el
68% se realizd contacto piel con piel en paritorio y el 80% recibieron lactancia materna o
donada exclusiva durante su estancia. No se objetivaron resultados positivos de PCR en la
primera muestra obtenida nada mas nacer, se objetivo un caso de PCR positiva en un neonato
asintomatico a los 14 dias.

Conclusiones: El riesgo de transmision de la infeccion por SARS-CoV-2 es bajo cumpliendo los
protocolos de la Sociedad Espanola de Neonatologia, permitiendo el alojamiento conjunto de
madre e hijo, el contacto precoz y el establecimiento eficaz de la lactancia materna.
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Epidemiology, management and risk of SARS-CoV-2 transmission in a cohort of
newborns born to mothers diagnosed with COVID-19 infection

Abstract

Introduction: The impact of maternal SARS-CoV-2 infection and its risk of vertical transmission
is still not well known. Recommendations from scientific societies seek to provide safety for
newborns without compromising the benefits of early contact. The aim of the study is to des-
cribe characteristics and evolution of newborns born to mothers with SARS-CoV-2 infection, as
well as the implemented measures following recommendations from the Sociedad Espafiola de
Neonatologia.

Methods: Observational, prospective and single-center cohort study. A specific circuit was
designed for mothers with SARS-CoV-2 infection and their newborns. Epidemiological and cli-
nical data were collected. PCR were performed in newborns at delivery and at 14 days of
age.

Results: 73 mothers and 75 newborns were included in the study. 95.9% of maternal infections
were diagnosed during the third trimester of pregnancy, 43.8% were asymptomatic. Median ges-
tational age was 38 weeks (IQR: 37-40), 25.9% of newborns required admission to Neonatology.
Skin-to-skin mother care was performed in 68% of newborns, 80% received exclusive maternal
or donated breast milk during hospital stay. No positive PCR results were observed in newborns
at delivery, one case of positive PCR was observed in an asymptomatic neonate at 14 days of
age.

Conclusions: Risk of SARS-CoV-2 transmission is low when complying to the recommendations
issued by Sociedad Espafiola de Neonatologia, allowing rooming-in and promoting breastfeeding.
© 2020 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/

4.0/).

Introduccion

El descubrimiento del SARS-CoV-2 como agente causal de
la COVID-19' y la pandemia mundial ocurrida desde fina-
les de 2019 han creado una importante preocupacion por
la infeccion de poblaciones vulnerables como las embara-
zadas y los recién nacidos. La repercusion de la infeccion
materna durante el embarazo, la posibilidad de transmision
vertical, intra(tero, durante el parto o a través de la lac-
tancia materna, y las repercusiones en estos recién nacidos
a medio y largo plazo contindan sin ser bien conocidas.

La posibilidad de transmisién intraltero ha sido suge-
rida por varios autores’” y aunque la mayoria de test
diagnosticos realizados a hijos de madres infectadas son
negativos®™'!, se ha probado la presencia de virus en la pla-
centa, el liquido amnidtico y la leche materna de forma
ocasional, y sin clara evidencia de infeccion neonatal*'%"3,
La mayoria son casos aislados, series de casos y algunos
articulos que resumen estas ultimas'#-'® y recomendaciones
basadas en el consenso de expertos de las distintas socie-
dades cientificas'’~?°, entre las que en muchas ocasiones ha
habido diferencias sustanciales.

La escasa evidencia de grandes series hace que debamos
ser prudentes en el manejo de los recién nacidos de riesgo,
pero siempre teniendo en cuenta las repercusiones negati-
vas de la separacion madre-hijo. Practicas como el contacto
piel con piel o el establecimiento de la lactancia materna
han demostrado amplios beneficios en el binomio madre-
hijo, tanto a corto como a largo plazo?'-?2, siendo necesario
insistir en recomendaciones que proporcionen medidas
de seguridad para el recién nacido, sin comprometer los
citados beneficios?>.

El objetivo de este estudio es describir las caracteristicas
y evolucion de recién nacidos de madre con infeccion por
SARS-CoV-2 atendidos en un centro con cuidados neonatales
nivel lllc, asi como las medidas implementadas siguiendo las
recomendaciones de la Sociedad Espaiiola de Neonatologia.

Material y métodos
Diseno del estudio y recogida de datos

Se trata de un estudio observacional y unicentro de cohor-
tes, en un Servicio de Neonatologia de tercer nivel, que
atiende anualmente 5.500 partos aproximadamente. Se
incluyeron las gestantes con diagnostico de infeccion por
SARS-CoV-2 por reaccion en cadena de la polimerasa (PCR)
en exudado nasofaringeo, entre el 1 de marzo y el 17 de
agosto de 2020. Siguiendo las recomendaciones de la Socie-
dad Espanola de Neonatologia (SENEO), tras el parto, los
recién nacidos que no requerian ingreso hospitalario perma-
necian en alojamiento conjunto manteniendo las medidas
recomendadas para el aislamiento madre-hijo (uso de mas-
carilla quirdrgica e higiene de manos).

Durante los meses de marzo y abril, se realizd PCR en
gestantes con sintomas sugestivos de infeccion por SARS-
CoV-2, y a partir del 6 de mayo, ademas, se inicié cribado
universal en todas aquellas gestantes que ingresaban en Obs-
tetricia, con o sin sintomas. El diagnostico de infeccion por
SARS-CoV-2 se llevo a cabo en una muestra de exudado
nasofaringeo mediante técnica PCR (TagPath™ Multiplex,
ThermoFisher). En el caso de gestantes ingresadas con PCR
positiva que no dieran a luz en la semana posterior a la
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misma, o en el caso de gestantes con evidencia previa de
infeccion durante el embarazo, la PCR fue repetida en el
momento del parto. En todos los recién nacidos se realizo
PCR SARS-CoV-2 en exudado nasofaringeo al nacimiento. Se
ofrecidé seguimiento telefénico a las familias tras el alta, y
se les planteo6 de forma opcional una cita presencial a los 15
dias con repeticion de PCR viral, incluyéndose en los datos
recogidos el resultado de PCR en este momento (a los 15
dias), en aquellos neonatos en los que estuviera disponible.

La recogida de datos, tanto de madres como de hijos,
se llevd a cabo de forma prospectiva. Se recogieron datos
de variables epidemiologicas, clinicas, y analiticas. Los sin-
tomas maternos se consideraron leves cuando se limitaron
a clinica de vias altas, fiebre o anosmia. El analisis esta-
distico se realizd con SPSS v.23. El estudio fue aprobado
por el Comité de Etica en investigacion del centro. Durante
todo el proceso de investigacion se respetaron los principios
recogidos en la Declaracion de Helsinki.

Circuito de pacientes. Confinamiento conjunto

Se disefd un circuito especifico en las unidades de Gineco-
logia, Obstetricia y Neonatologia para madres SARS-CoV-2
positivo, con hasta 16 camas en habitaciones individuales
en la unidad de alto riesgo para gestaciones de mas de 23
semanas y otras 19 camas en una unidad para puérperas y
gestantes de alto riesgo con edad gestacional < 22 semanas.
La atencion sanitaria a estas madres y recién nacidos fue
realizada por un equipo multidisciplinar formado por obste-
tras, ginecologos, pediatras y neonatélogos, con el apoyo,
en casos de insuficiencia respiratoria moderada/grave
de la madre, de anestesistas, internistas e intensivistas
pediatricos.

Las inducciones de parto se realizaron en las mismas
habitaciones, y se habilitaron un total de tres paritorios
especificos, asi como también un quiréfano para cesareas.
Tras el parto, durante las primeras 24 horas de estancia
hospitalaria se recogié a todos los neonatos de madre SARS-
CoV-2 positivo una muestra de exudado nasofaringeo para
PCR vy, si la situacion clinica de ambos lo permitia, el neo-
nato permaneci6 con su madre en la ubicacién de ésta, con
cumplimiento de las medidas de aislamiento.

En caso de parto vaginal, la madre se trasladaba de
paritorio directamente a la habitacion de hospitalizacion
en Obstetricia, y en caso de cesarea, permanecia durante
el periodo posquirdrgico en el quiréfano, desde donde
ingresaba en la habitacion de hospitalizacion si la estabi-
lidad clinica lo permitia. Durante el aislamiento en planta
de Obstetricia, se permitia la presencia de un segundo
acompanante, generalmente el padre. Se proporcionaban
a la madre pautas y soporte para el establecimiento de la
lactancia materna, explicandose los beneficios y los posibles
riesgos conocidos hasta el momento, y recomendando ésta
frente a la lactancia artificial, apoyandose en las recomen-
daciones de la Sociedad Espaifiola de Neonatologia y en la
evidencia disponible en cada momento.

En caso de necesidad de ingreso del neonato, éste se
realizaba en una habitacion de aislamiento individual con
presion negativa de la Unidad de Cuidados Intensivos Neo-
natales, a la espera del resultado de la PCR en exudado
nasofaringeo. Se contemplaron como motivos de ingreso

neonatal potencialmente relacionados con el SARS-CoV-2,
los sintomas respiratorios del recién nacido, y también se
consideré motivo de ingreso la gravedad de la afectacion
materna sin posibilidad de un segundo cuidador.

El momento del alta, en el caso de los neonatos que no
requirieron ingreso, se individualizé en funcion de la estabi-
lidad clinica y la presencia o no de otros factores de riesgo.
Algunos de ellos recibieron un alta precoz, definida como
aquella realizada antes de las 48 horas de vida. En este
supuesto, el alta se realizaba con seguimiento ambulatorio
posterior en la consulta de Neonatologia a las 48 horas del
nacimiento, para realizar pruebas metabdlicas de sangre de
talon y control clinico, tanto del recién nacido como de su
madre.

Resultados

Entre el 15 de marzo y el 17 de agosto de 2020, se incluyeron
en el estudio un total de 73 madres con evidencia de infec-
cién SARS-CoV-2. La mediana de edad materna fue de 34
anos (RIC 27-37), 71 fueron embarazos Unicos y dos gemela-
res. E1 95,9% de infecciones maternas fueron diagnosticadas
durante el tercer trimestre, mientras que el 4,1% lo fueron
en el segundo trimestre. Se repitieron 26 PCR en exudado
nasofaringeo en madres en las que la infeccion hubiese sido
documentada mas de dos semanas antes del parto; de ellas,
11 (15,1% del total) fueron negativas en ese momento. Los
datos epidemiologicos y clinicos se resumen en la tabla 1, la
evolucion de casos por semana se detalla en la fig. 1.

Respecto a los recién nacidos, la mediana de peso al naci-
miento fue 3.050 gramos (RIC 2.780-3.450) y la mediana de
edad gestacional fue de 38 semanas (RIC 37-40), con una tasa
de prematuridad del 20% (15/75). La distribucion de recién
nacidos y de ingresos en Neonatologia por edad gestacional
se detalla en la fig. 2. La mediana del test de Apgar del pri-
mer minuto fue de 9 puntos y de los cinco minutos, 10. Doce
pacientes (16%) precisaron reanimacion, de los cuales uno,
de 24 semanas de edad gestacional, requirié intubacion en
paritorio. En total, 19 (25,3%) precisaron ingreso, siendo la
prematuridad la causa mas frecuente; las causas de ingreso
se detallan en la tabla 2. Dos de los pacientes fallecieron
(2/75, 2,7%), uno de ellos por enterocolitis necrotizante
asociada a prematuridad (24 semanas) y otro por encefalo-
patia hipoxico-isquémica severa. En 51 de los recién nacidos
(68%), se realizé contacto piel con piel en paritorio o qui-
réfano, y en 43/75 (57,3%) se realizo clampaje tardio del
cordon umbilical. Recibieron lactancia materna exclusiva
48/75 recién nacidos (64%) durante su estancia en el hospi-
tal, 12/75 (16%) lactancia materna y materna donada, 7/75
(9,3%) lactancia mixta maternay artificial y 8/75 (10,7%) lac-
tancia artificial. En todos los casos en los que no se requirié
ingreso del neonato ni de la madre (56/75, 74,7%), se realizd
alojamiento conjunto en planta de hospitalizacion de Obs-
tetricia. La mediana de edad en el momento de la primera
PCR fue de ocho horas de vida (RIC 0-19), los resultados de
las PCR virales al nacimiento y a las dos semanas, se resumen
en la tabla 3.

La primera muestra para PCR (mediana de edad a la
extraccion ocho horas, RIC 0-18) fue negativa en los 75 casos
incluidos en el estudio. La mediana de edad al alta, teniendo
en cuenta tanto a los pacientes ingresados como a los dados
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Figura 1

===RN acumulados

Distribucion por semanas de nimero de recién nacidos (RN) de madre SARS-CoV-2 positiva, y dato acumulado (en negro).

A partir del 6 de mayo se realizo screening universal a todas las madres ingresadas previo al parto.

Distribucion por edad gestacional e ingreso
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Figura 2 Grupos de edad gestacional de los recién nacidos, hijos de madre SARS-CoV-2 positivas, ingresados y no ingresados en

Neonatologia.

de alta desde la planta de Obstetricia, fue 48 horas (RIC 48-
48). En 54 neonatos (72%) se tomd una nueva muestra para
PCR a los 14 dias de vida, encontrandose todos ellos asin-
tomaticos en el momento de la revision. Cincuenta y tres
de estas muestras fueron negativas, y una de ellas positiva,
repitiéndose hasta en dos ocasiones mas hasta hacerse nega-
tiva dos semanas después, permaneciendo el recién nacido
en todo momento asintomatico.

Discusion

El estudio recoge la experiencia de un centro de tercer nivel
en el manejo de madres con infeccion confirmada por SARS-
CoV-2 y de sus hijos recién nacidos. Se trata de una de las
primeras cohortes de pacientes en periodo neonatal des-
critas, en un centro de tercer nivel con una importante
incidencia de casos COVID-19. En esta cohorte no se ha

demostrado ninguna infeccion vertical, con Unicamente un
resultado de PCR positiva en uno de los neonatos de la mues-
tra a los 15 dias por probable transmisién horizontal en la
comunidad.

Desde el inicio de la pandemia, las recomendaciones
sobre el manejo de madres infectadas y neonatos en riesgo
de transmision vertical u horizontal se han ido modificando
y adaptando a la evidencia presente en cada momento?*.
Los primeros datos sobre neonatos provienen de casos y
pequenas series de casos que dieron lugar inicialmente
a las primeras recomendaciones desde China'’ y Estados
Unidos'®.

En nuestro pais también han aparecido recomendacio-
nes pediatricas'® y neonatales?. Estas Gltimas se han ido
actualizando en la pagina web de la Sociedad Espaiiola
de Neonatologia, con objetivos desde definir el concepto
de caso hasta proporcionar informacion sobre la posibili-
dad de transmision vertical y proporcionar guias sobre la
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Tabla 1 Caracteristicas epidemioldgicas de madres SARS-

CoV-2 positivas

Patologia materna previa
e Obesidad

o Enfermedad respiratoria
o Enfermedad cardiaca

e Enfermedad autoinmune
o Trombofilia primaria

o Tiroiditis

Gravedad de sintomas

o Asintomatica

o Sintomas leves

e Requiere ingreso

e Requiere UVI

Sintomas

o Tos

e Fiebre

o Dificultad respiratoria
e Anosmia/ageusia

o Mialgias

Tipo de gestacion

o Unica

o Gemelar

Patologia gestacional

o Diabetes gestacional

o Preeclampsia

Corticoides prenatales durante

gestacion
Tipo de parto
o Vaginal eutdcico
e Vaginal instrumental
o Cesarea electiva
o Cesarea urgente
Linfopenia (< 1.000)

Proteina C reactiva (mediana, RIC)

8/73 (10,9%)
2/73 (2,7%)
1/73 (1,4%)
1/73 (1,4%)
1/73 (1,4%)
1/73 (1,4%)

32/73 (43,8%)
22/73 (30,1%)
17/73 (23,3%)
2/73 (2,7%)

29/41 (70,7%)
27/41 (65,9%)
17/41 (41,5%)
7/41 (17,1%)
6/41 (14,6%)

71/73 (96,4%)
2/73 (3,6%)

3/73 (4,1%)
1/73 (1,4%)
6/73 (8,2%)

38/73 (52,1%)
9/73 (12,3%)
20/73 (27,4%)
6/73 (8,2%)
26/73 (35,6%)
3,5 (0,95-7,12)

Caracteristicas clinicas y epidemiologicas maternas. Los sinto-

mas son referidos al total de gestantes sintomaticas.

Tabla 2 Causas de ingreso en Neonatologia

Prematuridad

Distrés respiratorio
Ictericia

Asfixia perinatal
Cardiopatia congénita

10/19 (52,6%)
5/19 (26,3%)
2/19 (10,5%)
1719 (5,3%)
1/19 (5,3%)

Causas de ingreso de los recién nacidos que lo precisaron.

Tabla 3 Hijos de madre SARS-CoV-2 positiva

PCR en las primeras 48
horas

o Positiva

o Negativa

PCR a las 2 semanas de
vida

o Positiva

o Negativa

0/75 (0%)
75/75
(100%)

1/54 (1,9%)
53/54
(98,1%)

Resultados de PCR de los recién nacidos al nacimiento y a los 14

dias de vida.

actuacion en casos de madres o hijos con infeccion probada.
Las recomendaciones priorizan evitar la separacion madre-
hijo mediante formulas de alojamiento conjunto, siempre
que el estado de salud de ambos lo permita y se garanti-
cen medidas de aislamiento como la mascarilla y la higiene
de manos. La recomendacion de mantener el alojamiento
conjunto se basa en la importancia del establecimiento de
la lactancia materna y los beneficios del contacto precoz
madre-hijo, unidos a la escasa evidencia existente sobre
riesgo de transmision y a la escasa gravedad de los casos
neonatales de infeccion horizontal probada. Los criterios
de alta, en neonatos con resultados virolégicos negativos,
son los habituales, insistiendo en la importancia de informar
sobre la infeccion y la posibilidad de transmision, de apoyar
a la familia durante el ingreso y de garantizar un adecuado
seguimiento posterior.

En este trabajo no se diagnosticd ninguna infeccion
durante el ingreso en los 75 recién nacidos de madre infec-
tada por SARS-CoV-2. Existen casos publicados>*'? en los
que se describe la presencia de SARS-CoV-2 en muestras
bioldgicas (como la placenta o liquido amniético), y que
apuntan a que la transmision vertical si es posible, aunque
hasta el momento la evidencia muestra que es infrecuente.
La cohorte americana de Salvatore et al.?>, con 116 madres,
no demostré ningln caso de transmision perinatal, y el
metaanalisis de Kotlyar et al., que incluye algunos de estos
resultados, arroja una prevalencia de posible transmision
vertical de un 2,7%'®, similar a la encontrada por Dumitriu
et al. en una cohorte de Nueva York’, si bien es posible
que algunas de estas infecciones probablemente sean de
transmision horizontal. El metaanalisis publicado por Ras-
chetti et al.?® incluye 176 infecciones neonatales, de las
cuales estima que el 70% lo son por transmision horizon-
tal y el 30% por transmision vertical. Teniendo en cuenta
todos estos resultados, evitar esta transmision horizontal
debe ser la prioridad en estos recién nacidos, dado que las
repercusiones de la infeccion todavia no son bien conocidas.
Nuestro trabajo demuestra que, siguiendo las recomenda-
ciones de la SENEO e insistiendo en medidas de higiene de
manos y mascarilla, se puede mantener alojamiento con-
junto promoviendo el vinculo madre-hijo y el manteniendo
la lactancia materna, sin comprometer con ello la seguridad
del neonato.

Las repercusiones a medio-largo plazo y la posibilidad
de infeccion posterior al alta son poco conocidas, y no
se abordan en este estudio inicial. Es necesario conti-
nuar avanzando en el conocimiento sobre la infeccion en
poblacion neonatal; los mecanismos y riesgos de transmi-
sion vertical/horizontal, el establecimiento de inmunidad
frente al virus, las secuelas respiratorias de estas infeccio-
nes o las coinfecciones con otros patogenos respiratorios son
cuestiones preocupantes para los pediatras y que segura-
mente tendran algunas respuestas en los proximos meses.

El estudio presenta varias limitaciones. Se trata de un
trabajo unicentro, lo que puede limitar su validez externa.
El tamafo de muestra es reducido y el seguimiento de los
pacientes se recoge Unicamente hasta los 15 dias desde el
nacimiento, por lo que no podemos inferir la seguridad de
las medidas, mas alla de este tiempo, o sacar conclusiones
sobre infecciones a medio o largo plazo. La escasa evidencia
disponible sobre la transmision vertical o el comportamiento
de la infeccidn en pacientes neonatales hace que nuestros
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resultados deban ser tomados con cautela, a la espera de
estudios con mayor nimero de pacientes y seguimiento a
largo plazo.

Una parte de los datos incluidos en este estudio ha con-
tribuido también a la base de datos nacional de la Sociedad
Espanola de Neonatologia (Registro COVID-19 SENEOQ), cuyos
resultados se encuentran en fase de publicacion (en prensa).

Podemos concluir que, siguiendo las recomendaciones
propuestas por la Sociedad Espanola de Neonatologia, el
riesgo de transmision vertical u horizontal de infeccion por
SARS-CoV-2 es bajo cuando se cumplen las medidas de segu-
ridad, permitiendo el alojamiento conjunto de madre e
hijo, el contacto precoz desde el nacimiento con contacto
piel con piel y el establecimiento eficaz de la lactancia
materna. Son necesarios mas estudios que continten apor-
tando conocimiento a la epidemiologia, la fisiopatologia y la
repercusion clinica a corto y largo plazo de las infecciones
maternas y neonatales por SARS-CoV-2.
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