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RESUMEN

El embarazo es un periodo de inmunosupresién en la mujer debido a la necesidad de tolerancia
del feto por parte del sistema inmunitario de la madre. Esto provoca que la mujer sea mas
vulnerable y por lo tanto susceptible de padecer enfermedades y complicaciones
potencialmente graves. El aumento del niumero de epidemias en estas ultimas décadas ha
puesto el foco en la necesidad de mejorar las intervenciones de enfermeria en este grupo
considerado de riesgo, cuyos objetivos seran mejorar los conocimientos de las gestantes en
relacion con el cuidado de la salud, con el fin de lograr una correcta toma de decisiones que
repercutird de forma positiva en la salud materno-fetal.

Este trabajo abordard, mediante una revisidn sistematica, los cambios inmunoldgicos que se
producen en el embarazo, asi como los habitos saludables que permiten fortalecer el sistema
inmunitario durante la gestacidon. Ademads, se comentara de qué forma ha afectado la pandemia
provocada por el SARS-CoV-2 a la salud maternal, asi como las novedades acerca de la
prevencion de esta enfermedad gracias a la inmunidad que otorgan las vacunas.

Palabras clave: “sistema inmunitario”, “embarazo”, “salud materna”, “vacunacién”,

”n u n u n o«

“micronutrientes”, “ejercicio fisico”, “suefio”, “infecciéon por coronavirus”.

ABSTRACT

Pregnancy is a immunosuppression period in women due to the need for tolerance of the fetus
by the mother's immune system. This causes the woman to be more vulnerable therefore
susceptible to diseases and potentially serious complications. The increasing number of
epidemics the last decades has focused on the need to improve nursing interventions in this
group considered at risk, whose objectives will be to improve the knowledge of pregnant women
in relation to health care, in order to achieve correct decision-making that will have a positive
impact on maternal-fetal health.

This work will address, through a systematic review, the immunological changes that occur in
pregnancy, as well as the healthy habits that allow strengthening the immune system during
pregnancy. In addition, it will comment on how the pandemic caused by SARS-CoV-2 has
affected maternal health, as well as the news about the prevention of this disease thanks to the
immunity granted by vaccines.

Keywords: "immune system", "pregnancy", "maternal health", "vaccination", "micronutrients",

"physical exercise", "sleep", "coronavirus infection"
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1) INTRODUCCION

1.1) CONTEXTO HISTORICO

La palabra inmunidad, proviene del latin “immunis” que significa libre de o exento de impuestos
y era utilizada para hablar de aquellas personas de la burguesia que no debian pagar impuestos.
Mas tarde, esta palabra comenzé a utilizarse para describir a aquellos que estaban libres de
enfermedades o que tenian una resistencia innata a adquirirlas (1).

El primer fendmeno de inmunidad fue descrito por primera vez por Tucidices en el afio 430 a.C.
durante la Guerra del Peloponeso en Atenas. Durante esta guerra, hubo varias plagas que
sacudieron la ciudad por lo que Tudicides describié que “sélo quienes se habian recuperado de
ella podian cuidar a los enfermos porque no contraerian el padecimiento una segunda vez” (1).

Posteriormente, en el siglo XV, los chinos y los turcos intentaron inducir la inmunidad,
basandose en algunos informes que afirmaban que mediante un proceso llamado variolizacién
o variolacidn, a través de la inoculacion de la viruela, se lograba la inmunidad. Existian tres
métodos de variolizacién. El primero consiste en introducir por el orificio de la nariz un algodoén
impregnado del pus que salia de las pustulas de los infectados de forma leve. El segundo se
trataba de introducir por la nariz costras desecadas durante un afio. El tercer y ultimo método,
era poner a un nifo la ropa de alguien que padeciese viruela, lo cual provocaba que el nifio
padeciese la enfermedad, de forma mas leve. En el afio 1718, la mujer del embajador britanico
de Constantinopla, lady Mary Wortley Montagu, utilizé esta técnica con sus hijos al ver los
efectos beneficiosos de la variolacidén. 80 afios mas tarde, en 1798, Edward Jenner, un médico
ingles, inoculé a un nifio de 8 afos con el liquido de una pustula, y posteriormente lo infectd de
viruela, comprobando asi que el nifio no padecié la enfermedad (1, 2).

Casi cien afios mads tarde, Louis Pasteur cultivd la bacteria causante del célera en gallinas y
comprobd que los pollos infectados con esa bacteria morian. Después de volver de vacaciones,
infecté a mas pollos con la bacteria que habia cultivado antes de irse, observando que estos no
morian, sino que acabaron recuperandose. Repitié el experimento en los mismos pollos que
habia utilizado anteriormente introduciendo la bacteria en ellos y descubrié que no sufrieron la
enfermedad, estaban protegidos. De este hecho, Pasteur dedujo que la cepa que introdujo a las
vacas estaba debilitada o atenuada, y que esta confirié proteccién a los pollos contra la bacteria.
A esa cepa la denominé vacuna, en honor Edward Jenner y a su descubrimiento con las vacas
(vacca en latin). En 1881, repitid este experimento con ovejas, marcando el inicio de la
inmunologia como disciplina cientifica. En 1885, un nifio llamado Joseph Meister, recibié la
primera vacuna del virus de la rabia atenuado, siendo el primer ser humano en recibir una
vacuna (1).

En 1898, Emil von Behring y Shibasaburo Kitasato, descubrieron que el suero de animales
inmunizados contra la difteria, protegia a animales que no tenian inmunidad contra la
enfermedad. Fue Elvin Kabat quien averigué que la globulina gamma (actualmente llamadas
inmunoglobulinas), un componente de ese suero, era capaz de neutralizar, precipitar y aglutinar
bacterias, y que poseia unas moléculas llamadas anticuerpos (1).

En 1883, antes del descubrimiento del poder inmunitario del suero, Elie Metchnikoff, descubrié
qgue los fagocitos (gldbulos blancos) tenian mayor actividad o poder fagocitico en personas
inmunizadas, llegando a la conclusidon de que las células eran las principales efectoras del
sistema inmunitario (1).
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Tan importante fue el descubrimiento de las vacunas y sueros para combatir las enfermedades,
como los habitos de higiene que, a lo largo de la historia, se han ido implementando en las
sociedades. El término higiene proviene del griego hygiés que significa salud (1).

En las civilizaciones griegas, en el afio 1000 a.C. se instalaron bafios publicos en todas las
ciudades de Hispania, ya que, segun la teoria hipocratica humoral, el agua regulaba el equilibro
entre los cuatro humores. Posteriormente los romanos, siguiendo las costumbres griegas,
dotaron a las ciudades de una red publica de bafios y alcantarillado, aumentando la higiene y
disminuyendo el riesgo de transmision de enfermedades. Durante la Edad Media y hasta el siglo
XVIII, se produce un rechazo general a la higiene y al agua, proliferandose la limpieza en seco.
Pero, es a partir del siglo XIX cuando surge el movimiento higienista, relacionandose la higiene
y limpieza personal con la salud y prevencién de la enfermedad. La higiene entrd en las aulas,
formando parte de la materia que se ensefiaba en las escuelas. Actualmente, la higiene es
considerada una de las principales medidas preventivas y seguin la OMS, se estima que desde
1870, se ha duplicado la esperanza de vida gracias a este habito (3).

A lo largo de la historia, han ocurrido grandes pandemias que han diezmado la poblacidn. Estas
pandemias tenian un alto poder de propagacién debido a las malas condiciones de salubridad y
el escaso poder econémico de la poblacidon. Aunque en el ultimo siglo, en los paises mds
desarrollados, las condiciones de salubridad y el nivel econdmico, han mejorado
considerablemente, otros factores como la globalizacion esta favoreciendo la propagacién de
las enfermedades infecciosas emergentes. En las dos Ultimas décadas, y especialmente en la
ultima, la humanidad ha padecido varios brotes de enfermedades infecciosas que han puesto
en riesgo la salud de las personas. Ademas, segun la Plataforma Intergubernamental Cientifico-
normativa sobre Diversidad Bioldgica y Servicios de los Ecosistemas (IPBES), estamos en la “era
de las pandemias”, por lo que éstas van a ser cada vez mds frecuentes y con mayor poder de
propagacion (4, 5).

El embarazo es un periodo en el que se producen una serie de cambios fisioldgicos y
psicolégicos en la mujer que incluyen cambios en el sistema inmunitario, afectando a la
respuesta inmune del organismo y provocando periodos de inmunosupresidn en el cual las
mujeres gestantes son mas susceptibles de padecer enfermedades infecciosas en sus formas
mas graves. Existen tres factores que aumentan la vulnerabilidad de las gestantes: su mayor
compromiso cardiorrespiratorio, principalmente en el tercer trimestre, la inmunosupresién
secundaria a la gestacidn y las limitaciones en los tratamientos por el riesgo que tiene el feto de
ser danado. Estos factores de vulnerabilidad de las gestantes, unidos al aumento de la incidencia
de brotes de enfermedades infecciosas, evidencia la necesidad de hacer hincapié en la
prevencion.

Las mujeres gestantes refieren tener como principal preocupacion los habitos que deben llevar
a cabo para mejorar su bienestar y el bienestar fetal. La situacién de pandemia derivada del
SARS-CoV2 ha acentuado el interés de las gestantes para alcanzar ese bienestar. Aunque segun
varios estudios, las manifestaciones clinicas de este virus son similares a las de la poblacidon
general, los cambios fisiolégicos que ocurren durante el embarazo pueden agravar los cuadros
clinicos de la enfermedad, posicionandolas en un grupo de riesgo (6-8).

Esta problematica relacionada con las enfermedades infecciosas y su prevencidn, estd siendo
abordada en los Centros de Salud (CS), a través del equipo de Atencion Primaria vy
especialmente, a través de la matrona, quien promueve la vacunacion de ciertas enfermedades
infecciosas durante el embarazo. Asi mismo, se abordan los cuidados durante la gestacién y los
cambios fisioldgicos que ocurren en él, en programas de Educacion Maternal (EM). Tanto estos
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programas de EM, como las matronas de los CS, quienes son fuente de informaciéon durante el
embarazo y puerperio, son valorados positivamente por las mujeres embarazadas (9).

1.2) JUSTIFICACION DEL TEMA

El conocimiento acerca del sistema inmunitario es bastante escaso tanto en profesionales como
en la poblacién general, a pesar de ser un pilar basico en la salud de la poblacion. La llegada de
la pandemia de COVID-19 ha provocado que crezca el interés acerca del funcionamiento del
sistema inmunitario y cémo mejorarlo, para poder tener un sistema inmunitario mas potente
de cara a nuevos virus, bacterias y otros organismos, en el futuro.

El embarazo, es un periodo en el que se producen multitud de cambios en la mujer, tanto
fisioldgicos como psicoldgicos que las hace pertenecer a un grupo de riesgo en el padecimiento
de numerosas enfermedades infecciosas y no infecciosas. En este trabajo, me he centrado en
los cambios que aparecen en el sistema inmunitario que las hacen mas susceptibles a estas
enfermedades, y qué recomendaciones se pueden dar desde Atencidn Primaria para mejorar la
inmunidad y disminuir los riesgos que existen tanto para la madre como para el feto, durante
todo el embarazo.

1.3) OBIJETIVOS
El objetivo general es:

e Analizar los métodos existentes para mejorar lainmunidad y el bienestar en las mujeres
gestantes (vacunacion, habitos saludables...)

Los objetivos especificos son:
e Establecer las diferencias existentes en el sistema inmunitario en ambos sexos.
e Describir los cambios inmunolégicos que se producen en la mujer durante el embarazo.

e Enumerar la informacidn fiable que existe acerca de una mejora de la inmunidad.
e Comentar cémo afecta la pandemia por SARS CoV2 al embarazo.

1.4) METODOLOGIA

Este trabajo se ha realizado mediante una revisidn bibliografica de articulos, libros, revistas,
guias y tesis, cuya informacién ha sido recogida y sintetizada en este documento, con el fin de
cumplir los objetivos descritos anteriormente.

Se han utilizado las bases de datos Dialnet, PubMed, Google Académico, Scielo, Elsevier, asi
como guias y pdaginas web oficiales, como la Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia,
Consejeria de Sanidad del Gobierno de Cantabria, Asociacién de Matronas de Cantabria,
Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar Social del Gobierno de Espafia, etc.

Para realizar la busqueda bibliografica se han utilizado una serie de filtros. Se han utilizado
documentos tanto en espafiol como en ingles, publicados entre los afios 2016 y 2020, existiendo
algin documento previo a 2016, debido a la escasez de estudios posteriores sobre el tema.
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Ademas, se ha utilizado como criterio de inclusion, la disposicion gratuita del documento
completo.

Se han utilizado los Descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS), “sistema inmunitario”,
“embarazo”, “salud materna”, “vacunacion”, “micronutrientes”, “ejercicio fisico”, “suefio”,
“infeccion por coronavirus”, asi como el Medical Subject Headings (MeSH), con tales términos
traducidos al inglés. Ademas, se ha utilizado el booleano “AND” para realizar una bisqueda mas
reducida y exacta.

En relacion con los conocimientos sobre la infeccion por SARS-CoV-2, dado que es un tema de

reciente aparicion, la bibliografia se encuentra en continua revision, apareciendo evidencias
cada poco espacio de tiempo.

1.5) DESCRIPCION DE CADA CAPITULO

El trabajo consta de tres capitulos:

e Capitulo 1 “Aspectos generales del sistema inmunitario”: Este capitulo se divide en tres
apartados en los cuales se resumen los conceptos bdsicos de inmunologia y se explican
las diferencias inmunolégicas que existen entre ambos sexos en funcién de las
hormonas de cada uno. En el Ultimo apartado, se realiza un analisis de los cambios en el
sistema inmunitario que se producen en la mujer embarazada que explican la
vulnerabilidad de ésta durante ese periodo.

e Capitulo 2 “Refuerzo del sistema inmunitario durante el embarazo”: En este capitulo
se explican las pautas saludables que ayudan a potenciar el sistema inmunitario y que a
su vez, se deben implementar desde los centros de salud por todos los profesionales
sanitarios y, especificamente, por las enfermeras y matronas, como una medida mas
dentro de los programas de atencién en el embarazo existentes.

e Capitulo 3 “COVID-19 y embarazo”: En este capitulo se aborda la fisiopatologia de la
enfermedad del COVID-19 vy las particularidades de esta enfermedad en un grupo
concreto como son las gestantes. Ademas, se exponen las recomendaciones oficiales
vigentes acerca de la vacunacién contra el COVID-19, en gestantes, durante la lactancia
y mujeres que desean un embarazo. Por ultimo, se explican brevemente algunos
estudios que se estan desarrollando en Espafia acerca del SARS-CoV-2 y el embarazo.
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2) ASPECTOS GENERALES DEL SISTEMA INMUNITARIO

2.1) RESUMEN INMUNOLOGIA

Todas las células del sistema inmunitario provienen de una misma célula llamada célula madre
hematopoyética. A partir de esta célula madre se van a crear los leucocitos, que a su vez daran
lugar a la linea mieloide, dentro de la cual se encuentran los leucocitos polimorfonucleares
(neutrofilos, basdfilos y eosinéfilos), mastocitos, macréfagos y células dendriticas mieloides; y a
la linea linfoide de la que se originardn células Natural Killer (NK), linfocitos B y linfocitos T. Este
desarrollo celular tiene lugar en su mayor parte en la medula ésea, mientras que los linfocitos
T, lo haran en el timo. Una parte de estas células participardn en la respuesta innata, otra parte
en la respuesta adaptativa, y algunas funcionardn como nexo entre ambos tipos de respuesta.

ELEMENTOS DE LA RII ELEMENTOS DE LA RIA

@@

Basofilo Eosindfilo Neutrofilo

Linfocito NK Linfocito B
Elementos * @
celulares . .
Célula dendritica Linfocito T

©- @

Monocito Macrofago

-

Mastocito
e BR°
72
Complemento
Elementos ® :
humorales .:. ° Anticuerpos
L - ] °
Citoquinas [} ... o
o0

%% £ Citoquinas

Péptidos antimicrobianos

Figura 1. Elementos celulares y humorales en cada tipo de respuesta inmunitario
Fuente: Elaboracidn propia

El cuerpo humano posee tres lineas de defensa. La primera estd formada por el conjunto de
barreras fisicas y anatémicas como son la piel y las mucosas del tracto respiratorio, el tracto
gastrointestinal, la mucosa genitourinaria y la ocular. Ademas, hay barreras quimicas, como las
enzimas, el pH o péptidos antimicrobianos; y biolégicas, como la microbiota. Una vez el agente
externo atraviesa esa primera barrera, se pone en marcha la segunda linea de defensa, la
respuesta inmune innata:

La respuesta inmune innata (RIl), es una respuesta inespecifica, la cual se activa rapidamente
desde el inicio del proceso infeccioso. Al ser inespecifica, no hay una célula que reconozca a un
antigeno determinado, sino que todas las células que encuentren ese antigeno pueden
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reconocerlo por igual. Estas células son autorreactivas, es decir, no distinguen entre lo ajeno y
lo propio.

La respuesta celular de la inmunidad innata estd formada por células no especificas: los
monocitos, los cuales al detectar al patdgeno, se activan transformandose en macréfagos con
funcién fagocitica que van a producir factores que desatan la respuesta inflamatoria, los
leucocitos polimorfonucleares (PMN), que junto con los macréfagos tienen funcion fagocitica,
los linfocitos NK, que son células con funcién citotdxica, los mastocitos que liberan histamina
aumentando la vasodilatacion y las células dendriticas. Las células dendriticas, son células
fagociticas inactivadas que una vez fagocitan al patégeno exponen sus moléculas en la superficie
actuando como células presentadoras de antigenos (CPA), que van a viajar por la linfa hacia los
ganglios linfaticos donde se encuentran los linfocitos B y T que activan la respuesta inmune
adaptativa.

El componente humoral de la respuesta innata lo forman los interferones, que son
glucoproteinas que se encargan de activar a los linfocitos NK, las proteinas de fase aguda, que
opsonizan al patégeno para que actule, el complemento, las proteinas del complemento, las
citoquinas, dentro de las cuales encontramos las citoquinas proinflamatorias, antiinflamatorias,
inmunomoduladoras y quimioquinas, y los péptidos antimicrobianos.

Posteriormente, interviene la respuesta adaptativa:

La respuesta inmune adaptativa (RIA), requiere varios dias para iniciar sus mecanismos
efectores y es una respuesta especifica. Presenta memoria inmunitaria, al contrario que la RIl.
No es autorreactiva, es decir, no ataca a células propias. Este tipo de respuesta actla mediante
células de accion mas lenta como los linfocitos B y los linfocitos T (linfocitos helpers o
citototoxicos), en cuanto a la respuesta celular; y proteinas de accién especifica como
anticuerpos y citoquinas, pertenecientes a la respuesta humoral. El sistema inmunitario
adaptativo utiliza dos tipos de respuesta, la inmunidad celular y la inmunidad humoral.

La inmunidad humoral es una respuesta mediada por macromoléculas como los anticuerpos y
proteinas del sistema del complemento, las cuales se encuentran repartidas en la linfa, la sangre
y resto de fluido intersticial.

Los linfocitos B, maduran en la médula dsea y se activan y diferencian a células de memoriay en
células plasmaticas al reconocer su receptor (BCR), a un antigeno. Estas células plasmaticas son
las encargadas de sintetizar anticuerpos o inmunoglobulinas (Igs) especificos para ese antigeno.,
cuya funcién va a ser activar a células NK o células PMN para que ejecuten una respuesta
citotdxica contra las células infectadas. También se encargan de opsonizar a los antigenos
aumentando la actividad fagocitica de los macréfagos, neutralizarle aglutindndose a su
alrededor, y de activar el complemento por la via clasica. Existen diferentes isotipos con una
funcion y localizacién especifica:

e IgM—> Es la primera defensa humoral y activa el complemento. Indica una infeccion
reciente.

e |gD—> Se descononce su papel, pero se cree que inmunorregula los linfocitos Th

e |gG—> Opsoniza virus y bacterias para que sean fagocitadas y activa el complemento.
Aparece de forma tardia tras una infeccion.

e IgA—> Neutraliza toxinas y virus

e |IgE—>Desencadena las reacciones alérgicas mediada por PMN eosindfilos.
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En la inmunidad celular intervienen los linfocitos T los cuales actian mediante unos receptores
gue tienen en su membrana (receptor TCR), cuya funcidon es reconocer los antigenos adheridos
al patdgeno, para posteriormente, con ayuda de otras células fagociticas eliminar al
microorganismo. Los linfocitos T se dividen en linfocitos CD4 (linfocitos T helpers o
cooperadores), y linfocitos CD8 (linfocitos citotdxicos), que se encargan de ejecutar la respuesta,
y se activan de manera dependiente de linfocitos T helpers o de manera independiente.

Los linfocitos CD4 o T helpers, son los encargados de activar a los linfocitos T citotdxicos y a los
linfocitos B. Una vez reconocido al antigeno a través de la CPA, se produce la activacion del
linfocito Th, la seleccidn clonal y su proliferacidn, tras la cual se diferencia en subpoblaciones de
linfocitos, de las cuales se describen las mas caracteristicas:

e Linfocitos Thl—> Se encargan de la respuesta proinflamatoria de tipo celular,
permitiendo la produccién de IgG por parte de los linfocitos B, que opsonizara al
patdgeno para que sea fagocitado. También son los encargados de activar los linfocitos
T citotdxicos, y aumentar la actividad fagocitica de los macréfagos.

e Linfocitos Th2—> Llevan a cabo la respuesta antiinflamatoria de tipo humoral,
activando los linfocitos B para producir anticuerpos.

Ambas respuestas, tanto la respuesta innata como la adaptativa, actian de manera integrada,
de tal manera que la Rll activa a la RIA. En un proceso infeccioso, las células de la Rll actuan a la
par que se produce la activacion de las células de la RIA. El nexo de unién entre ambas respuestas
inmunes son las células presentadoras de antigenos (células dendriticas, macréfagos y células
B), las cuales una vez fagocitados los patdgenos actian como presentadoras de antigenos a los
linfocitos de la respuesta inmune adaptativa (10).

2.2) DIFERENCIAS INMUNOLOGICAS POR SEXO

El sistema endocrino y el sistema inmunitario estdn muy relacionados. Es por ello que las
hormonas sexuales inciden sobre la actividad de los leucocitos, asi como en las citoquinas y otras
proteinas.

Al existir diferentes hormonas sexuales caracteristicas de cada sexo, el sistema inmunitario
difiere dependiendo de la accién de dichas hormonas.

Mientras que en las mujeres prima una respuesta inmune humoral, especialmente durante la
gestacion, en los hombres el tipo de respuesta que prima es la respuesta inmune celular. Esto
se debe a que los estrégenos y la progesterona inducen la respuesta Th2 (humoral) e inhibe la
respuesta Th1l (celular), al contrario que ocurre con la testosterona. Ademas, se ha observado
que, tras una primoinfeccién, las mujeres tienen un nidmero mayor de inmunoglobulinas en
sangre, debido a esa mayor respuesta humoral, que hace que la defensa ante un nuevo ataque,
sea mucho mas potente (11).

En los hombres las hormonas predominantes son los andrégenos, que incluyen la testosterona,
la androsterona y la androstenediona. El nimero de monocitos y células NK es mayor en
hombres, aunque también se encuentra elevado en las mujeres durante la menopausia, debido
al descenso de estrogenos y progesterona. En cuanto al nimero de linfocitos, éste es similar en
ambos sexos, sin embargo, tienen un ndmero reducido de linfocitos T, debido a que la
testosterona, en altas concentraciones, induce su apoptosis. A pesar de ello, dentro de los
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linfocitos T, los linfocitos T citotdxicos se encuentran aumentados respecto a las mujeres,
estimulando la respuesta Thl. En cuanto a la inmunidad humoral, se ha observado que las
inmunoglobulinas G y M, son inhibidas por la testerona (12).

Las hormonas caracteristicas de las mujeres son los estrogenos y la progesterona, las cuales se
encuentran en gran cantidad, sobre todo en la edad fértil, ya que, a partir de la menopausia, hay
una reduccion significativa de estas hormonas.

Los estrogenos disminuyen el nimero y la actividad de los neutréfilos y las células NK (células
proinflamatorias), llevando a cabo una respuesta antiinflamatoria. Al contrario que ocurre con
los granulocitos PMN y macréfagos los cuales se ven aumentados. Asi mismo, en cuanto a la RIA,
los estrégenos producen un numero de linfocitos B elevado con respecto a los hombres, e
inducen la respuesta humoral, aumentando la produccion de anticuerpos (IgG e IgM). También
se ven aumentados los linfocitos T reguladores y el numero de citoquinas Th2 (12, 13).

La progesterona aumenta la produccion de neutrdfilos, favoreciendo la inflamacion, y
disminuye la produccion de anticuerpos y la produccion de linfocitos T citotdxicos, ya que inhibe
la activacién de los linfocitos B y T, promoviendo su apoptosis. Ademas, reduce las citoquinas
Thl (12, 13).

El ciclo menstrual en las mujeres supone una continla subida y bajada de los niveles de las
hormonas sexuales femeninas. En el caso del embarazo, tras la ovulacién, al producirse la
fecundacién, el cuerpo lateo en lugar de involucionar, madura y sera el encargado de secretar
estrégenos y progesterona hasta el tercer mes del embarazo, momento en el cual comienza a
desaparecer. Las hormonas sexuales alcanzan sus maximos niveles, en el caso de los estrégenos,
superiores a los de la ovulacién. Los niveles de progesterona ascienden progresivamente hasta
el final del embarazo, sirviendo como factor inmunosupresor al principio de éste. A partir del
segundo mes de embarazo, es la placenta la encargada de secretar las hormonas. (Figura 2)

CICLO MENSTRUAL Y EMBARAZO
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Figura 2. Fases del ciclo menstrual hasta la ovulacion y posterior embarazo.
Fuente: Elaboracidn propia, adaptado de:
https://www.portaleducativo.net/septimo-basico/783/El-ciclo-menstrual
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En conclusion y de forma general, se ha observado que el estradiol potencia la respuesta
inmunitaria de las mujeres, al contrario de los andrégenos, que la debilitan. Es por ello que los
hombres en general se ven mdas afectados, por enfermedades de caracter infeccioso, ya que
predomina la respuesta Thl de caracter inflamatorio, mientras que las mujeres son mas
propensas a padecer enfermedades autoinmunes, como el lupus eritematoso sistémico (LES).

2.3) CAMBIOS INMUNOLOGICOS DURANTE EL EMBARAZO

Durante muchos afios, ha existido el interrogante de porqué no se rechaza al feto, un ser
genéticamente distinto a la madre, que posee antigenos paternos y que deberia ser interpretado
como un injerto semialogénico por el sistema inmunitario materno. Sin embargo, existe una
tolerancia inmunoldgica, que se produce en la interfase materno-fetal, por la cual el S| materno
no inicia una respuesta contra los antigenos presentados por el feto, favoreciendo la
implantacion. Ademads, tanto en el semen como en la secrecion femenina hay factores
inmunosupresores que modulan la respuesta inmune materna, al igual que en las células
deciduales, las cuales favorecen la implantacion creando un ambiente de inmunosupresion. Sin
embargo, autores como Gil Mor e Ingrid Cardenas, aseguran que no se trata de una
inmunosupresion del sistema inmunitario sino de una modulacidn de la respuesta. (14)

Durante el embarazo se produce una disminucién de la inmunidad celular, para evitar que se
produzca el rechazo del feto, y de forma mas acusada de la respuesta Th1. Asi mismo, hay un
aumento de la inmunidad humoral y la respuesta Th2 (11).

La placenta consta de dos partes, la decidua, que es la parte materna y el trofoblasto, el cual
serd el encargado del reconocimiento de antigenos fetales sin que el feto entre en contacto con
los tejidos maternos, evitando asi su destruccion. La placenta tiene varias funciones, entre las
cuales se encuentran la nutricion del embridon y la proteccién del feto para evitar el rechazo
materno. El 70% de las células deciduales las conforman las células natural killer uterinas, el 20%
los macréfagos, el 10% los linfocitos T y el 2% las células dendriticas. Estas ultimas sufren una
disminucidn a partir del segundo trimestre, al contrario que ocurre con los macréfagos, que ven
aumentada su actividad a medida que avanza el embarazo (15, 16).

Durante el primer trimestre del embarazo, cuando se lleva a cabo la implantacion, se produce
una respuesta humoral, favorecida por los estréogenos y la progesterona, en la cual se produce
la sintesis de linfocitos Th2 que expresan citoquinas con perfil Th2, protegiendo al feto y
permitiendo la implantacién del embrién, y el desarrollo de la placenta. Al inicio de la gestacion,
los linfocitos T regulan la respuesta inmune celular, evitando que se rechace los nuevos tejidos.
Asi mismo se produce una disminucion de neutréfilos y células NK, y aumento de monocitos y
granulocitos, debido a la accion de los estrégenos, tal y como se ha explicado anteriormente
(17).

En el tercer trimestre, las citoquinas predominantes son del perfil Thl y de cardcter
proinflamatorio. Estas citoquinas, junto con los macréfagos, al final del embarazo producen
inflamacidn de la decidua y aceleran la maduracién del cuello uterino, provocando el parto. Un
aumento de la citoquinas Th1 y del numero de macrdfagos tendria como consecuencias partos
prematuros. En este ultimo trimestre, se produce de forma general, una disminucién de los
linfocitos T (16).

Durante el embarazo, se produce una disminucion de linfopoyesis, que condiciona una
disminucién en la produccién de linfocitos B, evitando asi la generaciéon de clones para los
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antigenos paternos que se encuentran en el feto, permitiendo que el embarazo siga su curso.
Asi mismo, aquellos linfocitos B que estan en proceso de maduracién, cuyos receptores puedan
reconocer antigenos paternos, son eliminados en la médula dsea para evitar rechazos. Ante la
preocupacion de que la madre se pudiera quedar sin linfocitos que produjesen anticuerpos, se
ha descubierto que existe un subtipo de linfocitos B, encargados de dar una respuesta rapida y
proteger a la madre frente a patégenos (18).

Es muy importante que se mantenga el equilibrio de citoquinas proinflamatorias/
antiinflamatorias (Th1/Th2) durante la gestacion, ya que un aumento de la respuesta Th1 en el
primer trimestre, puede provocar un aumento de reabsorciones fetales, fallos en la
implantaciéon o un aumento en la incidencia de infecciones. La falta de equilibrio de estas
citoquinas tiene relacién con patologias propias del embarazo como la preeclampsia, que cursa
con estados de hipertensién y proteinuria en mujeres que eran normotensas previo al
embarazo. Un aumento del perfil Thl y por tanto un descenso del perfil Th2, da lugar a la
apoptosis del trofoblasto y a problemas en la diferenciacion e invasién de éste (18).

3) REFUERZO DEL SISTEMA INMUNITARIO DURANTE EL
EMBARAZO

El embarazo es una etapa de la salud de la mujer que es abordada en los Centros de Salud (CS),
a través del equipo de atencidon primaria, especialmente por el médico de atencién primariay la
matrona. Es recomendable realizar una primera consulta con el equipo de atencién primaria
(EAP), antes de la concepcidn, para planificar el embarazo.

Durante el embarazo, se realizan entre 8 y 10 consultas, dependiendo de las necesidades de la

gestante. En una primera consulta, se realiza la historia clinica, que incluird informacion acerca
de la salud de la mujer y de su familia, ademds de la realizacion de diferentes pruebas y analisis,
cuyos resultados se recogeran en una “cartilla de salud del embarazo”. Tras esta primera
consulta, se realizardn sucesivamente cada mes controles para confirmar que el embarazo sigue
una evolucion normal o detectando posibles alteraciones. Ademds, en esas consultas, se
realizara una educacién para la salud individual, en los cuales se dardn consejos sobre el estilo
de vida a seguir; una alimentacidn saludable y equilibrada, la realizacién de ejercicio fisico,
garantizar un correcto descanso, o eliminar los habitos toxicos, como alcohol o tabaco. Ademas,
se comprobard el estado de inmunizacion de la gestante, indicando qué vacunas estan
recomendadas administrar durante el embarazo y cuales no (19).

Ademas de la educacidn individual, se realiza con las gestantes y sus parejas una educacion
grupal, a través del “Programa de preparacion para la maternidad y paternidad”. Estos
programas, de forma general incluyen preparacién durante el embarazo, preparacién para el
parto y preparacidon para el puerperio, aunque cada comunidad tiene su guia propia. En
Cantabria, se divide en 9 sesiones en las que se abordan los siguientes temas (20):

=

Cambios fisicos y psiquicos durante el embarazo. Cuidados del embarazo.

Modelos de maternidad y paternidad. Comunicacién y vinculacién afectiva con el bebé
intrautero.

Sentimientos que afloran ante la paternidad

Inicio de parto

El parto y nacimiento

Contacto piel con piel

Lactancia materna

N

NousWw
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8. Cuidados del puerperio
9. Cuidados del bebé
10. Recuperacién postparto. Relaciones sexuales y anticoncepcién

Ademas, en cada sesion se proponen pautas de ejercicio para mejorar la salud materna y fetal
y de preparacién al parto. Tanto estos programas de educacién maternal, como las matronas de
los CS, quienes son fuente de informacién durante el embarazo y puerperio, son valorados
positivamente por las mujeres embarazadas (7).

Todas las recomendaciones van encaminadas a conseguir un estado de salud 6ptimo, para el

cual es fundamental tener un sistema inmunitario potente. Para ello, han de seguirse ciertas
pautas que ayudan a reformar nuestro sistema inmunitario.

3.1) VACUNACION

La vacunacién es una de las mejores herramientas que existen para prevenir la morbi-
mortalidad materno infantil. Es muy importante llevar a cabo un proceso de inmunizacidn con
aquellas vacunas indicadas en el embarazo. Sin embargo, durante la planificacion de este, se
debe conocer el estado de inmunidad contra ciertas enfermedades infecciosas, cuyas vacunas
estén contraindicadas durante la gestacion, como es el caso del sarampion, la rubéola, la
parotiditis o la varicela. Debido a la vulnerabilidad de la mujer embarazada, hay algunos tipos
de vacunas que estdn contraindicadas: las vacunas con virus vivos atenuados, como es el caso
de la triple virica o la de la varicela, y la vacuna del virus del papiloma humano (VPH), la cual, a
pesar de ser una vacuna inactivada, existe una supuesta relacién de ésta con efectos adversos
en el feto, aunque no hay suficientes estudios que lo demuestren. En caso de haber recibido una
dosis durante el embarazo, se recomienda esperar al final de la gestacion para completar la
inmunizacién (21, 22).

Las vacunas protegen tanto a la madre como al nifio en sus primeros meses de vida, pues a
través de la placenta se consigue la transmision al feto de ciertos anticuerpos como las IgG.
Durante las primeras semanas de embarazo (entre la 17 y la 22), en la sangre fetal tan solo se
encuentran entre un 5%y un 10% de las IgGs maternas. Este porcentaje aumenta al 50% durante
las semanas 28-32 y llega hasta el 120-130% en las semanas previas al momento del parto.
Posteriormente durante la lactancia materna, tan solo se transmiten el 10% de las IgG, mientras
qgue los anticuerpos que se transmiten en mayor cantidad son las IgA. Los recién nacidos
necesitan esa inmunidad natural pasiva, procedente de la madre, para estar protegidos los
primeros meses hasta las primeras vacunas (23).

Las vacunas altamente recomendadas durante el embarazo por la Organizacién Mundial de la
Salud (OMS), son la vacuna antigripal, la vacuna de la tos ferina y la vacuna frente a tétanos y
difteria. En los paises desarrollados, las vacunas del tétanos y la difteria van incluidas, junto a la
vacuna de la tos ferina, pero con una carga viral mas baja, en una sola vacuna, la dTpa. También
se recomiendan otras vacunas dependiendo del riesgo de exposicién de las gestantes (Anexo 1).
Respecto a la vacunacién contra la Covid-19, no existe evidencia que garantice su seguridad en
gestantes, por lo que existe mucha incertidumbre sobre su uso. En el apartado de “COVID-19 y
embarazo”, se abordara todo lo relativo a la vacunacién en gestantes con esta nueva vacuna.

Como hemos visto anteriormente, tanto los cambios inmunoldgicos y fisiolégicos como el

aumento de la frecuencia cardiaca, y el gasto cardiaco, o la disminuciéon de la capacidad
pulmonar y aumento de las necesidades de oxigeno de la gestante, producen una mayor
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probabilidad de padecer formas graves de enfermedades como la gripe, y de hospitalizacion en
caso de infeccién, especialmente en el tercer trimestre. Varios estudios realizados tras la
epidemia de gripe A en 2009, indican que en las embarazadas, existe un mayor riesgo de
hospitalizacidon que en mujeres no embarazas, aunque no se demostrd que existiese mas riesgo
de ingreso en cuidados intensivos o muerte (24, 25).

Desde 2005, en Espafia se recomienda la vacunaciéon contra el virus de la gripe (influenza),
aunque se ha constatado que la cobertura de vacunacion, en la campafia de 2019- 2020, se
encontraba en el 50% en Espafia y en el 62,6% en Cantabria (Anexo 2). La OMS recomienda la
vacunacion en cualquier trimestre del embarazo ya que existen numerosos datos acerca de la
seguridad de la vacuna inactivada y de su eficacia, reduciéndose el riesgo de enfermedad grave
durante el embarazo y protegiendo al recién nacido durante los primeros meses de vida (26-
28).

Por otro lado, la vacuna de la tos ferina (bordetella pertussis), estda recomendada en Espaiia
desde 2014. Al contrario de lo que ocurre con la gripe, la cobertura de vacunacién en Espafia
contra la tos ferina se situa en el 83,6% en el afio 2019, siendo el porcentaje en Cantabria del
55,8% (Anexo 3). Lainmunizacidn estd recomendada en el tercer trimestre del embarazo, desde
la semana 27 (preferiblemente entre la semana 27 y la 28 ya que existe una mejor transferencia
de anticuerpos). La incidencia de tos ferina en Espafia aumenté desde 1,9 casos por 100.000
habitantes en 2010 hasta 7,17 casos por 100.000 habitantes en 2014, llegandose a duplicar las
hospitalizaciones de recién nacidos. Es por ello, que esta vacuna esta altamente recomendada,
sobre todo para la salud del recién nacido, ya que hasta el segundo mes de vida no recibe la
primera dosis antipertussis, por lo que Unicamente estaria protegido con los anticuerpos
procedentes de la madre tras la inmunizacién (26, 29, 30).

La cobertura de vacunacién contra la tos ferina es mucho mayor que la cobertura frente al virus

de la influenza. Asi lo demuestra el estudio realizado por Rodriguez-Blanco, N et al. en la
Comunidad Valenciana, en el cual se obtuvo una cobertura del 64,2% frente a la gripe y del
89,8% frente a la tos ferina. El factor que mas influye en la intencién de vacunarse por parte de
las mujeres embarazadas es el consejo de profesionales de la salud como obstetras, médicos de
atencion primaria y matronas, siendo éstas la principal fuente de informacion. A pesar de ello,
se aprecia una gran diferencia en la cobertura de vacunacién contra ambas enfermedades. Se
observé que la multiparidad y la edad avanzada de las gestantes, favorecia la aceptacion de la
vacuna contra la influenza, mientras que el hecho de haber tenido algin aborto, provocaba
rechazo. En gestantes no espafiolas se encontré mayor cobertura de vacunacion que en las
mujeres espafiolas (31).

Esta baja cobertura de inmunizacion contra la influenza puede deberse a varios factores. En
primer lugar, es probable que los profesionales no pongan tanto énfasis en la importancia de la
vacunacion contra la influenza, como si lo hacen con otras vacunas. En el caso de la tos ferina,
se hace mucho hincapié en la importancia de la inmunizacién del recién nacido contra esta
enfermedad potencialmente mortal, ya que hasta los dos meses en los cuales esta indicada la
vacuna, solo tienen la proteccion que les otorgue los anticuerpos maternos. Ademas, existe una
creencia entre la sociedad que infravalora la vacuna antigripal, lo cual provoca que crean que
esta vacuna es innecesaria. Las gestantes refieren desconocimiento acerca de las
recomendaciones de administrarse la vacuna contra la influenza, y desconfianza acerca de la
efectividad y seguridad de la vacuna, aunque no existan datos de un aumento de efectos
adversos en embarazadas y recién nacidos. Asi mismo, consideran que su experiencia previa y
el personal médico son los factores que han influido positivamente en la administracién de la
vacuna, especialmente la relacién establecida con la matrona durante el seguimiento del
embarazo. En el resto de paises fuera de Espafia, es el médico de familia el que tiene mas
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contacto con las gestantes y el que mds influye en sus decisiones. Es por ello que, para mejorar
las tasas de vacunacion, es importante mejorar la comunicacion, aportando informacién sobre
los beneficios que aporta la vacunacion tanto para la madre como para el recién nacido (28, 31).

3.2) ALIMENTACION

Para poder tener un buen estado de salud es necesario llevar a cabo una dieta equilibrada. Se
recomienda seguir el plato de Harvard, el cual se divide en cuatro partes (Figura 3). La mitad del
plato debe estar dedicado a las verduras y las frutas, sin incluir las patatas por su elevado valor
glucémico. La proteina debe ocupar % del plato, siendo estas preferiblemente del pescado, del
pollo, de las legumbres y de las nueces. La carne roja debe ser limitada y se deben evitar las
carnes procesadas. La cuarta parte restante, debe proceder de los cereales integrales, cereales
de trigo, avena o quinoa, limitando los cereales refinados como el pan blanco y el arroz blanco
(32).

Respecto a los liquidos la bebida recomendada es el agua, debiéndose omitir las bebidas
azucaradas y limitando la leche a 1 o 2 vasos al dia. Respecto al uso de aceites, se recomiendan
los aceites vegetales como el de oliva, maiz o girasol y evitar los aceites con grasas trans
presentes en la bolleria industrial (32).

4 N
EL PLATO PARA COMER SALUDABLE

Use aceites saludables
(como aceite de oliva o
canola) para cocinar, en
ensaladas, y en la mesa. 5 5
Limite la margarina z “('12 pOrCones a_l d‘al)dx e)l
i i jugo (1 vaso pequeno al dia).
g:;a;;t:::::l:) s GRANOS Evite las bebidas azucaradas.

INTEGRALES

Tome agua, té, o café (con
poco o nada de azucar).
Limite la leche y lacteos

Mientras mas vegetales y
mayor variedad, mejor. Las
patatas (papas) y las patatas
fritas (papas fritas/papitas)
no cuentan.

Coma una variedad de
granos (cereales) integrales
(como pan de trigo integral,
pasta de granos integrales,
y arroz integral). Limite los

PROTEINA granos refinados (como
Coma muchas frutas, de todos SALUDABLE arroz blanco y pan blanco).
los colores.

Escoja pescados, aves, legumbres
(habichuelas/leguminosas/frijoles), y
nueces; limite las carnes rojas y el queso;
evite la tocineta (“bacon”), carnes frias
(flambres), y otras carnes procesadas.

J
& {MANTENGASE ACTIVO!

© Harvard University

Harvard T.H. Chan School of Public Health Harvard Medical School EEE

The Nutrition Source Harvard Health Publications \T: 3
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L

Figura 3. Plato de Harvard
Fuente: https://www.hsph.harvard.edu/nutritionsource/healthy-eating-
plate/translations/spanish/

Ademas, debemos asegurar en la dieta ciertas vitaminas y micronutrientes, que juegan un papel
muy importante en el desarrollo del embarazo y en el correcto funcionamiento del sistema
inmunitario. Entre ellos, los mas importantes y los que se comentan a continuacién son: la
vitamina D, la vitamina Cy el Zinc (33).

17

UC

UNIVERSIDAD
DE CANTABRIA



https://www.hsph.harvard.edu/nutritionsource/healthy-eating-plate/translations/spanish/
https://www.hsph.harvard.edu/nutritionsource/healthy-eating-plate/translations/spanish/

3.2.1) Vitamina D (25 hidroxivitamina D, 25-OH-D)

La vitamina D tiene un papel importante en el sistema inmunitario ya que se ha descubierto una
mayor probabilidad de desarrollar infecciones a raiz del déficit de esta. A nivel inmunitario, actla
como inmunomoduladora, regulando la respuesta inmune adaptativa. En la inmunidad innata,
estimula la fagocitosis y péptidos antimicrobianos y potencia la diferenciacién de monocitos a
macroéfagos. En el sistema inmunitario adaptativo, inhibe la maduracién de células dendriticas
impidiendo que las células T proliferen, produciéndose un cambio del perfil Th 1 al perfil Th2
que dara lugar a un mayor numero de citoquinas antiiflamatorias. También inhibe la
proliferacidn de las células B, su diferenciacion y la produccién de inmunoglobulinas, evitando
la produccién de autoanticuerpos, lo cual tiene un efecto beneficioso en las enfermedades
autoinmunes. Ademas, esta vitamina tiene numerosas funciones relacionadas con la absorcion
del calcio a nivel intestinal y dseo, ademads de intervenir en el proceso de mineralizacién de los
huesos (34).

Existen dos maneras de incorporar la vitamina D a nuestro cuerpo. Mediante la exposicion solar

y mediante la dieta. La exposicidn solar es la que ha demostrado ser mas util para la formacién
de la vitamina D. Existen algunos factores que hacen variar la cantidad producida de vitamina D
tras la exposicion solar, como el uso de cremas con factor de proteccion solar (FPS) que actua
disminuyendo la produccion de vitamina D. Sin embargo, la exposicion al sol sin proteccion
aumenta el riesgo de padecer algun tipo de cancer de piel por lo que es importante no exponerse
mas de 15y 20 minutos al sol. Otros factores que influyen en la produccion de esta vitamina es
la época del afio y altitud geografica, asi como la melanina, ya que en pieles oscuras la
produccidn es hasta 6 veces menor (35).

La otra forma de incorporar la vitamina D a nuestro cuerpo, es a través de la dieta. Alimentos
como el pescado azul (sardinas, boquerones, salmén), los lacteos, y las setas tienen entre 1y 32
ug/100 gramos. Existen discrepancias acerca de cual es la cantidad adecuada de vitamina D que
debemos tener, ya que mientras que el Institute of Medicine, recomienda valores igual o
mayores de 20 ng/ml al considerar que las personas con estos niveles tienen un estado de salud
O6ptimo mientras que la Endocrine Society considera que los valores adecuados deben ser iguales
o mayores de 30 ng/dl ya que valores por encima de 30 mejoran el estado de salud de las
personas (36).

Las mujeres embarazadas son uno de los grupos de riesgo de sufrir déficit de vitamina D. En un

estudio realizado en el Pais Vasco por Blarduni et al. se determind que entre un 67,1%, si se
utilizaba como referencia el valor de 20 ng/ml, y un 88,7%, si se utilizaba como referencia
30ng/dl, de mujeres padecen hipovitaminosis. Algunos estudios sugieren que el déficit de
25(0OH)D durante el embarazo esta asociado a mayor riesgo de padecer hipertensién arterial o
preeclampsia, diabetes gestacional, vaginosis bacteriana y problemas dseos, ademads de un
parto prematuro o por cesarea, en la madre y problemas en el feto relacionados con el
desarrollo dseo o crecimiento fetal restringido. Actualmente, no se recomienda la
suplementacion en las gestantes con vitamina D ya que, no esta claro los riesgos que puedan
derivarse de esta suplementacidn. Aldn asi, se recomienda a las gestantes, una minima
exposicién diaria al sol y seguir una dieta rica en vitamina D para conseguir unos niveles
adecuados durante el embarazo (35, 37- 40)

3.2.2) Vitamina C

La Vitamina C es un potente antioxidante y favorece la formacién de coldgeno. En cuanto al
sistema inmunitario, tiene efectos tanto en la respuesta inmune innata, provocando la
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migracion de los neutréfilos a la zona de infeccion, activando las células natural killer y
promoviendo la fagocitosis, como en la adaptativa, aumentando los niveles de anticuerpos y
fomentando la diferenciacién y proliferacion de los linfocitos By T. Ademads, regula la produccion
de citoquinas, ya que tiene efectos inmunomoduladores (41).

Los valores de vitamina C recomendados son de 75mg/dia en mujeres adultas, y 90 mg/dia en
hombres adultos, siendo el valor recomendado en embarazadas, de 85 mg/dia. Esta vitamina,
también llamada ascorbato, se puede encontrar en las verduras de hoja verde (espinacas,
brécoli, coles de Bruselas), pimientos, perejil, citricos y fresas. Se cree que la vitamina C esta
relacionado con la prevencion y el tratamiento de las infecciones respiratorias. Aunque varios
estudios, aseguran que la suplementacion con Vitamina C reduce la carga, la duracién y la
gravedad de los sintomas del resfriado comun, la revisidon de la Cochrane de 2020, asegura que
la calidad de los estudios y los resultados no son concluyentes para asegurar que una
suplementacidon con vitamina C seria beneficiosa para la prevencién y tratamiento de
infecciones respiratorias (42- 45).

3.2.3) Zinc

El zinc es un oligoelemento que juega un papel importante en la respuesta inmune, actuando
como inmunomodulador. Ademas, es un gran antioxidante, ya que se ha observado que ante
niveles deficitarios de zinc, existe un alto dafio ocasionado por el estrés oxidativo (46).

El zinc es importante en el sistema inmunitario. En la respuesta inmune adaptativa, actla sobre
los linfocitos T, produciendo mayor numero de citoquinas Thl, y sobre los linfocitos B
favoreciendo su desarrollo y aumentando la produccién de inmunoglobulinas, sobretodo las
IgG. En la respuesta inmune innata, activa a los macréfagos y a las células NK. Se ha observado
gue niveles bajos de zinc estan relacionados con mayor morbimortalidad en pacientes con
neumonia, ademads de complicaciones en el embarazo relacionadas con el aumento del riesgo
de padecer infecciones y problemas en el parto, ya que se produce una disminucién de las
hormonas que participan en éste (46- 49).

Existe en la poblacion un déficit de este mineral, sobretodo en los paises en desarrollo, ya que
consumen dietas basadas en arroz y verduras, ricas en fitatos y oxalatos, que disminuyen la
absorcién del zinc. Ademas, existen varios factores que dificultan su absorcién, como la edad
avanzada, el consumo de alcohol, enfermedades intestinales, como la enfermedad inflamatoria
intestinal o hepaticas como la cirrosis (50).

Se recomienda la ingesta de 11 mg/dia en hombres y de 8 mg/dia en mujeres. Los alimentos

ricos en zinc que debemos anadir a la dieta son las ostras, el higado, las carnes rojas, almejas,
algunos frutos secos como las avellanas y las almendras, pollo... (48).

3.3) SUENO/DESCANSO

El suefio se desarrolla en 4 o 5 ciclos que duran 90 minutos cada uno. Cada ciclo consta de 4
etapas o fases mas una fase REM, que es en la que aparecen los suefios. Para lograr un suefio
reparador, es conveniente completar los ciclos de suefio por lo que se recomienda dormir entre
7 horas y media y 9 horas diarias.
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Mientras descansamos, nuestro cuerpo conserva energias, el cerebro se restaura, se consolida
la memoria y se regula el sistema inmunitario, aumentando la memoria inmunolédgica y las
funciones proinflamatorias (51).

Durante el periodo de descanso se genera un pico de citoquinas proinflamatorias (Th1) que
activaria la respuesta inmune adaptativa promoviendo la memoria inmunolégica, sobretodo al
principio del suefio, ya que en la fase tardia habria un cambio hacia el perfil Th2. Adema3s, se
produce un aumento de linfocitos T en los ganglios linfaticos, especialmente en las primeras
fases del suefio, lo que hace que tengan un primer contacto con los antigenos, inicidandose la
respuesta inmune adaptativa. La falta de suefio prolongado esta relacionado con un aumento
de la actividad inflamatoria de forma mas duradera. En este caso, esta actividad no se regula
con elementos antiinflamatorios como si ocurre durante el descanso normal, en el que hay un
cambio de perfil a citoquinas antiinflamatorias o Th2. Ademas, se ha observado que el cortisol,
el cual tiene efectos antiinflamatorios, se ve disminuido tras periodos en los que hay falta de
suefo. Este aumento en el numero de marcadores proinflamatorios de forma persistente puede
dar lugar a inmunodeficiencias, ademds de enfermedades cardiovasculares (51, 52).

Cuando no se duerme las horas necesarias, se produce una disminucién de la respuesta inmune
adquirida y un aumento de la respuesta inmune innata. La privacidon de suefio durante un
periodo de tiempo prolongado puede dar lugar a inmunodeficiencias y mayor riesgo de padecer
enfermedades cardiovasculares e infecciones, asi como obesidad, mayor resistencia a la
insulina, estrés y accidentes. Existe también mayor probabilidad de resfriarse. Adema3s, esta
privacién de suefio estd relacionada con una respuesta inmune disminuida tras la administracién
de vacunas. Tras una vacunacion de hepatitis A, se demostrd que en aquellas personas que
habian descansado los dias posteriores, habia un aumento de los titulos de anticuerpos, ya que
el estado proinflamatorio funcionaria como adyuvante. Al contrario de lo que ocurrié con las
personas que no habian descansado correctamente, cuyos titulos de anticuerpos fueron
menores (51).

Durante el embarazo, los cambios fisioldgicos y psicolégicos que se producen provocan
trastornos en el patrén del suefio, especialmente en el tercer trimestre, en el cual hasta un 75%
de mujeres refieren tener problemas con el suefio, mientras que en el primer trimestre esta
cifra solo es del 25%. Los cambios hormonales como el aumento de oxitocina, y estrogenos y
progesterona o sintomas como las nauseas, el reflujo gastroesofagico, lumbalgias, nicturia,
estan asociados a la disminucién de la calidad del suefio. La falta de horas de suefios provoca
mayor estrés, disminucidn de la actividad fisica y cambios en la respuesta inmune, ya que la falta
de suefio aumenta los niveles de citoquinas proinflamatorias, aumentando la respuesta
inflamatoria y subiendo las cifras de tension arterial. Ademads, el estado proinflamatorio, hace
aumentar el riesgo tromboético incrementandose el riesgo de padecer alguna enfermedad
cardiovascular (53).

3.3.1) Estrés

El cuerpo humano estd preparado para soportar episodios de estrés agudo en un momento
puntual. Sin embargo, cuando este estrés se sucede en el tiempo, se habla de estrés crdnico, el
cual tiene consecuencias en la salud mental y fisica del ser humano. Durante los episodios de
estrés, las glandulas suprarrenales liberan cortisol y adrenalina. El cortisol es un glucocorticoide,
que se libera a la sangre y puede atravesar la placenta facilmente, aunque existe una enzima
que inactiva el 90% del cortisol de la madre para evitar que pase al feto. Aun asi, la placenta
puede verse alterada ante altas cantidades de cortisol, pudiendo tener en efecto en la salud
materna y fetal (54).
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Se ha observado que un mayor nivel de estrés en el embarazo se asocia a mayor riesgo de
padecer preeclampsia, debido a cambios en la placenta, y diabetes gestacional (54).

3.4) EJERCICO FiSICO

Segun la OMS, la actividad fisica se define como “cualquier movimiento corporal producido por
los musculos esqueléticos, con el consiguiente consumo de energia. La actividad fisica hace
referencia a todo movimiento, incluso durante el tiempo de ocio, para desplazarse a
determinados lugares y desde ellos, o como parte del trabajo de una persona. La actividad fisica,
tanto moderada como intensa, mejora la salud” (55).

El ejercicio fisico moderado esta relacionado con una mejor respuesta del sistema inmunitario
innato y adaptativo. La practica de ejercicio tiene numerosos beneficios, entre los que se
encuentra el fortalecimiento del sistema inmunitario, la regulacion de estrégenos en sangre o
la reduccién de la inflamacién (33).

Tras la realizacidn de ejercicio fisico, se produce un aumento de leucocitos, especialmente de
linfocitos B, linfocitos T y neutréfilos, que se relaciona con una mayor capacidad de respuesta a
infecciones. Segun algunos estudios, el ejercicio fisico también se relaciona con una mayor
eficacia de las vacunas, aunque existe controversia respecto a este tema. Esto ocurre cuando se
realiza ejercicio moderado, de larga duracion y baja intensidad, como caminar durante 1 hora.
Cuando se realiza ejercicios de alta intensidad de baja duracion, se produce una bajada de las
defensas, disminuyendo los linfocitos T y B, lo cual hace que disminuya la produccién de
inmunoglobulinas. Esta caida de las defensas en ocasiones es de forma transitoria (56).

Diversos estudios han observado la relacion existente entre la realizacion de ejercicio fisico y la
prevencion de patologias caracteristicas en el embarazo como la preeclampsia o la diabetes
gestacional. También tiene otros efectos en la gestante, como disminucion del dolor de espalda,
disminucién de calambres en las piernas, de los edemas, del estrés y mejora el estado de animo.
Ademds, en otros estudios, se ha comprobado que el deporte mejora el control de la glucemia
en mujeres con diabetes gestacional, disminuyendo la resistencia a insulina y rebajando los
niveles de glucemia en sangre (57, 58).

La OMS recomienda en adultos de entre 18 y 65 afios la realizacién de actividad fisica durante
150 minutos a la semana, si la actividad es de intensidad moderada, o durante 75 minutos
semanales si la actividad es de alta intensidad (59).

Durante el embarazo, estas recomendaciones se modifican en algunos aspectos. El tiempo de
ejercicio recomendado es de 150 minutos semanales de intensidad moderada, repartidos en
tres dias a la semana, aunque se recomienda permanecer diariamente activo. El ejercicio
durante el embarazo tiene algunas contraindicaciones asociadas a los problemas que se derivan
de la gestacion como placenta previa, ruptura prematura de membranas, preeclampsia... asi
como contraindicaciones relacionadas con antecedentes médicos de la gestante como
enfermedades cardiovasculares y respiratorias, desnutricién... (60, 61).

Los factores que favorecen la realizacidn de ejercicio por parte de las gestantes son: la

disposicion de tiempo para realizarlo, no tener hijos, haber realizado deporte previo al
embarazo, no tener sintomas como nauseas o vomitos durante el embarazo, tener estudios,
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haber asistido a cursos de preparacion al parto, y haber recibido informacién sobre la
importancia del ejercicio en este periodo (57).

El tipo de ejercicio a realizar debe ser variado, incluyendo ejercicio aerébico, de fuerza, de
equilibrio, de flexibilidad y ejercicios del suelo pélvico (ejercicios de Kegel). Asi mismo, se debe

evitar el deporte de impacto o de riesgo, evitar ejercicios hipopresivos y mantener una ingesta
hidrica adecuada tanto antes como después del entrenamiento (60, 61).

4) COVID-19 Y EMBARAZO

4.1) REPERCUSIONES CLINICAS DEL COVID-19 DURANTE LA GESTACION

A finales de 2019, aparecié en Wuhan, China, un nuevo virus de la familia de los coronavirus, el
SARS-CoV-2, causante de la enfermedad COVID-19, que paso a ser declarado pandemia el 11 de
marzo de 2020 por la OMS, debido al aumento de casos en todo el mundo (62).

Otras enfermedades provocadas por otro tipo de coronavirus como el SARS-CoV o el MERS-
CoV, dieron lugar a graves complicaciones durante el embarazo y a tasas de mortalidad en la
poblacién general de un 11% en el caso del SARS-CoV y del 34,4% en el caso del MERS-CoV,
siendo la mortalidad en gestantes mas alta que en no gestantes. Es por ello que se cree, que el
COVID-19 pueda afectar a las gestantes de forma similar a otros coronavirus (63).

En cuanto al nuevo coronavirus o SARS-CoV-2, diversos estudios demuestran que la COVID-19,
no es tan agresiva como otras series de coronavirus. No existe una mayor susceptibilidad de
contagiarse en las mujeres gestantes, aunque una vez éste se produce, afecta mas a mujeres
embarazadas que a no embarazadas, aumentando la muerte materna y neonatal y produciendo
complicaciones relacionadas con la gestacidén, como rotura prematura de membranas o parto
pretérmino. En una revision de articulos realizada por M.J. Cabero-Pérez et al., se recogen 518
partos, en los cuales se produjo rotura prematura de membranas en un 7,4%, ingreso materno
en UCl en un 5,9% y parto prematuro en un 22,3%. (63).

Los cambios fisiolégicos e inmunoldgicos que se producen en el embarazo aumentan el riesgo
de las embarazadas a padecer formas graves de la infeccion por coronavirus. Durante el
embarazo, existen cambios a nivel respiratorio y circulatorio, produciendo en ocasiones rinorrea
y disnea fisioldgica, causada por los cambios en los volimenes respiratorios y el aumento de la
demanda de oxigeno para el feto, que debe diferenciarse de la disnea patoldgica, ya que ésta
puede indicarnos una neumonia derivada de la COVID-19. Un retraso en el diagndstico, agravaria
la situacidn, y habria mas riesgo de que diese lugar a una insuficiencia respiratoria, entre otras
complicaciones (64).

En cuanto al sistema inmunitario, se sabe que el SARS-CoV-2 produce una tormenta de
citoquinas, que teniendo en cuenta que en el primer y tercer trimestre en la mujer embarazada
hay un estado proinflamatorio, aumentaria el estado inflamatorio en estas mujeres, que seria
un agravante de la enfermedad (65).

En los casos estudiados de gestantes contagiadas, los principales sintomas que desarrollaron
fueron similares al resto de la poblacion (fiebre, tos, cefalea, disnea...). Aunque la evolucion del
cuadro parece no verse agravada por la situacién de embarazo, existen complicaciones que si
vendrian derivadas de este. Es el caso de complicaciones obstétricas en el parto, como rotura
prematura de membranas o parto prematuro (si la infeccion se produce en el tercer trimestre),
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o tromboembolismos. Durante el embarazo se produce un estado de hipercoagulabilidad ya que
aumentan los factores de la coagulacion, aumentando los niveles de fibrinégeno, como
mecanismo fisioldgico para evitar el sangrado durante el parto. Asi mismo, durante la gestacién
se produce el aumento del dimero D en sangre, un marcador que indica la existencia de
alteraciones en la coagulaciéon, cuyo aumento estd relacionado con la enfermedad
tromboembdlica venosa como la trombosis venosa profunda o tromboembolismo pulmonar. Se
ha observado que el coronavirus, aumentaba este indicador, dando lugar a mayor riesgo de
muerte en aquellos pacientes que lo padecian. En Espaia, el Ministerio de Sanidad recomienda
administrar profilaxis con heparina de bajo peso molecular (HBPM) a todas las embarazadas y
puérperas, que sean positivas en SARS-CoV-2. Estas pautas deben ser individualizadas
atendiendo a los antecedentes o sintomas de las gestantes, teniendo en cuenta tanto el riesgo
trombético como el hemorragico, el cual puede darse tras administrar tratamiento
antitrombdtico. (66- 68)

4.2) TRANSMISION VERTICAL

Existen varios estudios, que demuestran que no existe transmisién vertical del virus tras analizar

la carga viral en la leche materna, la sangre del corddén umbilical, liquido amnidtico y frotis
faringeo del recién nacido de madres positivas y con sintomatologia. En otro estudio, también
se analizé la carga viral en la placenta, dando todos negativos (69).

Aungque la mayor parte de los estudios niegan que exista transmisidn vertical, existen otros, que
se desarrollaron con un numero de casos reducido, que han encontrado IgM en el suero de los
recién nacidos. Durante el embarazo, las Unicas inmunoglobulinas que traspasan la placenta son
las 1gG, por lo que la presencia de IgM contra el SARS-CoV-2 en el feto, sugiere la creacion de
estos anticuerpos por parte del recién nacido en el Utero. Esto confirmaria por tanto, la
existencia de transmisién vertical o por el contrario, la existencia de dafio placentario que
hubiera permitido el paso de las IgM maternas por un aumento de la permeabilidad. Ademas,
se han observado en algunas gestantes, dafios en la placenta que pueden estar ocasionados por
una carga viral alta de COVID-19, que derivaron en un mal funcionamiento de ésta, y por lo tanto
en asfixia perinatal, motivo por el cual, los recién nacidos necesitaron ventilacion mecdnica los
primeros dias. Es por ello, que se necesitan mas estudios para determinar el riesgo de
transmision de la enfermedad, ademas de la produccion de patologia placentaria durante el
embarazo (69, 70, 63).

Respecto a la lactancia materna (LM), no se ha encontrado evidencia de que exista transmision

vertical a través de ella, en caso de que la madre sea positiva en SARS-CoV-2, por lo que se
recomienda amamantar al recién nacido siempre que la salud de ambos lo permita, ya que los
beneficios de la lactancia materna superan al riesgo que pueda existir de transmision horizontal,
por lo que se deben seguir las medidas higiénicas como el uso de la mascarilla, lavado de manos,
etc., durante el amamantamiento. Se debe interrumpir la LM en caso de que el estado de salud
de la madre no la permita seguir, o si necesitase administracion de medicacién que pudiera
pasar a través de la LM al recién nacido (71, 72).

4.3) VACUNACION DE COVID-19 EN GESTANTES

Aunque los estudios actuales parecen indicar que este virus no es tan perjudicial como se
esperaba, es conveniente inmunizar a la poblacién para evitar complicaciones derivadas de la
infeccidn.
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Actualmente, la Comisién Europea, solo ha aprobado cuatro vacunas para su utilizacién: Pfizer,
Moderna, AstraZeneca y Janssen/ Johnson&Johnson. Tanto la de Pfizer como la de Moderna son
vacunas con ARNm, mientras que la de AstraZeneca y la de Janssen contienen un vector virico.
Todas ellas tienen el mismo funcionamiento, una vez inyectadas, el material genético codifica
para la proteina S del SARS-CoV-2. Ninguna de ellas contiene virus vivos por lo que no provocan
la enfermedad, asi que, en principio no estarian contraindicadas en el embarazo. Sin embargo,
en ninguno de los estudios realizados hasta el momento con esta vacuna, se incluye a las
embarazadas, por tanto, no se puede garantizar la eficacia y seguridad de este tipo de vacunas
(73).

En Espanfia, el orden que se estd siguiendo se establece en funcién de grupos de poblacién. Los
primeros en vacunarse fueron residentes y profesionales de centros sanitarios, seguido del resto
del personal sanitario. A continuacidn, se comenzd a vacunar por edad, comenzando por los mas
mayores (80 y mas afios). Paralelamente, se vacund a grandes dependientes y colectivos
esenciales como fuerzas y cuerpos de seguridad y docentes. Los siguientes grupos en el orden
de vacunacion fueron las personas de muy alto riesgo que tengan mas de 16-18 aios, que fueron
vacunadas a la vez que el grupo de edad de 70 a 79 afios. Posteriormente se ha ido vacunando
a grupos de edades inferiores a 70 anos, siendo el turno actualmente, del grupo comprendido
entre 40 y 49 afios. Son consideradas de alto riesgo, aquellas personas transplantadas o en lista
de espera para un transplante, personas con cancer, en tratamiento con quimioterapia o
radioterapia, personas en didlisis, personas con inmunodeficiencias primarias, VIH y aquellas
con sindrome de Down mayores de 40 afios (74, 75).

En la ultima estrategia de vacunacion del Ministerio de Sanidad, se contempla la vacunacién de
embarazadas, puérperas y lactantes con vacunas de ARN mensajero, ya que no existen
evidencias de efectos adversos en la mujer o en el feto tras un estudio realizado en EEUU. Otros
paises como es el caso de Bélgica, o Reino Unido, estan recomendando la administracién de las
vacunas en este grupo. Es por ello, que el Ministerio de Sanidad propone la vacunacién de las
embarazadas cuando las corresponda a su grupo de edad. En caso de estar embarazada y
vacunarse contra el COVID-19, existe una herramienta llamada V-safe, a través de la cual,
mediante mensajes de texto, se notifica si sufre algin efecto adverso, y se le preguntara a la
gestante sobre el embarazo y su historial médico. En caso de estar planeando quedarse
embarazada, por el momento no estd indicado realizarse una prueba de embarazo antes de la
administracién de la vacuna y no es necesario evitar el embarazo posteriormente segun la CDC.
Otras fuentes como la Federacién de Asociaciones Cientifico-Médicas de Espafia (FACME),
contemplan varias posibilidades. 1) Si la mujer desea quedarse embarazada recomiendan
esperar 1 mes tras la segunda dosis. 2) En caso de haberse vacunado estado embarazada, no se
debe interrumpir el embarazo puesto que no hay evidencia que demuestre que la vacuna daie
al feto. 3) Si se ha administrado la primera dosis y posteriormente se diagnostica el embarazo,
se debe esperar a que éste finalice para finalizar la vacunacion con la segunda dosis. (74- 76).

De la misma forma, el Servicio Cantabro de Salud, recomienda la vacunacién en embarazadas y
mujeres que dan lactancia materna con vacunas de ARN mensajero, cuando le corresponda a su
grupo de edad. En caso de administrarse la vacuna, no se debe suspender la lactancia. Aun asi,
el profesional sanitario debe advertir de los riesgos y beneficios que ésta entrafie, para que la
decision tomada por la persona, sea una decisiéon informada.

Otras recomendaciones en la prevencion del COVID-19 incluyen el lavado de manos, el uso de
la mascarilla, mantener la distancia de seguridad con otras personas, reducir el numero de
personas con los que relacionarse, y evitar lugares muy concurridos, cerrados o con mala
ventilacién.
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4.4) ESTUDIOS EN CURSO REALIZADOS EN ESPANA

A continuacion, se describen algunos estudios que se estan realizando en Espaia, pero que no
han sido publicados todavia. Los tres ultimos estudios estan financiados por el Ministerio de
Ciencia e Innovacién, con fondos COVID-19. Respecto al primer estudio, realizado por Marisa
Navarro Gomez, existen unos resultados preliminares, que se comentan a continuacién, a la
espera de su publicacién (77).

TITULO DEL ESTUDIO

Aspectos clinicos e
inmunovirolégicos
de la infeccién por
SARS-CoV-2 en una
cohorte de gestantes
y recién nacidos.

Identificacion del
SARS-CoV-2 en |la
leche materna como
posible medio de
transmision vertical

Seroprevalencia
frente a SARS-CoV-2
en embarazadas vy
recién nacidos

AUTOR Y CENTRO DE REALIZACION

Marisa Navarro Goémez -
Hospital Gregorio Maraiién
(HGUGM), tres grupos de

investigacion del IISGM (Grupo
de Investigacion de Fisiologia de
la Mujer, del Embarazo, Parto y
Puerperio, grupo de Fisiologia
Neonatal y del Desarrollo vy
grupo de Investigacion de
Infecciones en Poblacién
Pediatrica) y otros 11 centros de
asistencia de la red RECLIP (Red
Espafiola de Ensayos Clinicos
Pediatricos)

Victoria Fumado y Carles Lerin —
Participan 10 hospitales de
Asturias, Barcelona (Hospital
Sant Joan de Déu), Granada,
Valencia (Hospitaal Universitari),
Valladolid y Zaragoza, asi como
la Universidad Complutense de
Madrid y el Consejo Superior de
Investigaciones Cientificas (CSIC)

Maria Jesus Cabero Pérez y
Javier Llorca Diaz - Fundacion
Instituto de investigacion
Marqués de Valdecilla (IDIVAL)

OBJETIVOS

Se pretende analizar a 150 parejas de madres y
recién nacidos en los que se haya confirmado la
infeccidn por SARS-CoV-2 durante el embarazo.
Se tomaran muestras respiratorias, de sangre,
placenta orina del recién nacido, leche materna
en el diagndstico de la embarazada y tras el
nacimiento del recién nacido hasta los 6 meses.
El objetivo de este estudio es determinar la
transmision vertical en madres embarazadas
con COVID-19. Finalmente se analizaron a 141
parejas, y se observé que aquellas que habian
pasado la enfermedad de coronavirus
recientemente transmitieron al recién nacido
mayor numero de anticuerpos IgG, mientras
gue aquellas que llegaban en una fase activa de
la enfermedad, no transmitieron anticuerpos al
recién nacido. Sin embargo, aquellos recién
nacidos que si habian recibido anticuerpos, los
pierden a los pocos meses desapareciendo casi
en su totalidad pasados los 6 meses

Se seleccionara a mujeres que hayan dado
positivo en SARS-CoV-2 o en anticuerpos contra
éste, que lleven 1 mes o menos dando lactancia
materna. Con este estudio se pretende
determinar si hay transmision vertical del virus
o de los anticuerpos a través de la leche
materna

Estudio de cohortes incluyendo 1000 gestantes
y sus 1000 recién nacidos en la comunidad de
Cantabria, que seran seguidos durante un afno.
Se realizaran determinaciones de IgG e IgM
antiSARS-CoV-2 en la madre en la primera
consulta de embarazo, el dia del partoy a los 6
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y 12 meses del parto; en el recién nacido el dia
del nacimientoy alos 6y 12 meses. Se recogera
informacion sociodemografica y del proceso de
atencion al embarazo y el parto. En el
seguimiento, se evaluara la somatometria y el
desarrollo psicomotriz del recién nacido.

Gestacion y COVID- Anna Suy Franch - Fundacion = Objetivo: El objetivo principal de este estudio
19: estudio clinico y instituto de investigacion Vall de  es describir la influencia del embarazo sobre la
microbiolégico d’Hebron infeccion COVID-19, asi como la influencia del
(GESTA-COVID19) COVID-19 (y su tratamiento) sobre el
embarazo, el feto y el recién nacido.
Métodos: Se llevara a cabo entre abril 2020 y
marzo 2021. Se diseflard un cuaderno de
recogida de datos electrénico (REDCap) donde
se introducira los datos de forma andnima. Se
incluirdn gestantes infectadas por SARS-CoV-2,
se recogeran y procesaran (PCR-SARS-CoV-2 de
forma diferida) muestras microbioldgicas de la
madre y en recién nacido y datos clinicos
relacionados con la paciente, la infeccién su
tratamiento y complicaciones, el embarazo y
complicaciones, el parto y el recién nacido. Los
resultados se divulgaran a la comunidad
cientifica, la sociedad y las autoridades

sanitarias.
Cohorte de Rosa Ayesa — Miguel Servet -  COGESTCOV-19 prevé reclutar una cohorte de
gestantes COVID-19 Fundacion Instituto de | 50 casos (positivas a COVID-19 durante el
y de recién nacidos: investigacion Marqués de | embarazo) y de 50 controles, y el estudio
estudio de aspectos Valdecilla HUMV-IDIVAL longitudinal de los nacimientos en estos casos
biolégicos y y controles. Los datos obtenidos permitiran
psicolégicos contrastar la hipdtesis que sugiere una posible
relacionados con el relacion entre las infecciones durante Ia
neurodesarrollo gestacion 'y el riesgo de desarrollar
(COGESTCOV-19) enfermedades neuroldgicas y psiquidtricas en

la edad adulta. El proyecto incluye, entre sus
objetivos, el desarrollo de una aplicacién (app)
que facilite a los clinicos el seguimiento del
neurodesarrollo a través de la informacion
cuantitativa y cualitativa que mensualmente
aportaran los padres de los recién nacidos. La
informacion bioldgica y psicoldgica
proporcionada por la cohorte COGESCOV-19
durante el embarazo, el parto y el postparto, y
la filiacién de la cohorte de recién nacidos a la
que, a través de la app se podrd hacer un
exhaustivo seguimiento longitudinal,
especialmente a aquellos identificados como
nifias y nifnos de alto riesgo de desarrollar un
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trastorno neuropsiquiatrico, es
tremendamente valiosa en estos momentos.

Fuente: Elaboracién propia
Adaptado de: Ministerio de Sanidad:
https://www.isciii.es/QueHacemos/Servicios/Biblioteca/Paginas/Proyectos_investigacion.aspx
e IDIVAL:
https://www.idival.org/es/NOTICIAS/Actividad-Cientifica/lapg-497/5
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5) CONCLUSIONES

El sistema inmunitario durante el embarazo sufre varios cambios debido a la tolerancia
inmunoldgica que se produce para evitar el rechazo del feto. Esta modulacién de la respuesta
inmune explica que las mujeres embarazadas sean consideradas grupos de riesgo, puesto que
no van a responder igual que una mujer no embarazada a enfermedades infecciosas o no
infecciosas.

Como se ha podido comprobar, esta vulnerabilidad puede ser corregida mediante habitos
saludables como una correcta alimentacién, con un aporte adecuado de micronutrientes como
las vitaminas y minerales, algunos de los cuales son considerados inmunonutrientes debido a su
efecto potenciador del sistema inmunitario. Ademas de la alimentacidn, otros habitos que han
demostrado ser beneficiosos para un correcto funcionamiento del sistema inmunitario, es el
deporte moderado y el suefio o descanso en su justa medida, sin excesos ni defectos. Estos
consejos son extensibles a la poblacidon general, sin embargo, durante el embarazo, cobran
mayor importancia. Ademas de estos habitos, es importante mantenerse al dia con el calendario
vacunal especialmente en el embarazo, en el cual la aparicién de ciertas enfermedades como la
gripe o la tosferina, puede agravar la salud materno-fetal.

Es por ello que, debido a la situacién de emergencia provocada por el SARS-CoV-2, en la cual se
ha puesto de manifiesto la vulnerabilidad de las gestantes, se debe hacer ain mas hincapié en
la educacion durante el embarazo por parte de los profesionales sanitarios y especialmente, por
parte de la matrona, para mejorar la salud materno-fetal y mantener un sistema inmunitario
fuerte frente a posibles infecciones. Al ser un virus de reciente aparicién, se estan siguiendo
nuevas lineas de investigacion para conocer qué factores pueden influir positivamente durante
el padecimiento de la enfermedad, como es el caso de la melatonina, la cual parece tener
relacién con efectos antiinflamatorios y antioxidantes, actuando como moduladora del sistema
inmunitario, y siendo beneficiosa para los pacientes con COVID-19 (78).
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Anexo 1:

Vacunas y embarazo: antes, durante y después

Vacuna

Componente

Momento respecto al embarazo

Durante

Si, si estd indicada por

Despusés (1)

recombinante

Célera Inactivada Si, si estd indicada . Si, si estd indicada
riesgo elevado
Covid-19 (2) Inactivada i, i estd indicada Si, sl estd indicada por | ¢ o 14 indicada
riesgo elevado
Encefalttls Inactivada Si, si estd indicada s." i astd Indicada por 51, si estd indicada
centroeuropea (3) riesgo elevado
Encefalitis japonesa | Inactivada Si, si estd indicada S_i, sl estd indicada por Si, si estd indicada
riesgo elevado
No (valorar si riesgo Si, si estd indicada,
Fiebre amarilla Atenuada Si, si estd indicada (4) | elevado de exposicién) | precaucién durante
(5) laLMm (1)
Inactivada Si, si estd indicada i si estd indicada por Si, si estd indicada
Fiebre tifoidea rlasgo alevada (5)
Atenuada Si, si estd indicada (4) | No (5) Si, si estd indicada
Si, en cada embarazo,
Inactivada Si, si estd indicada en la temporada gripal | Si, si estd indicada
Gripe (5)
Atenuada, intranasal (3) | Si, si estd indicada No (5) Si, si estd indicada (7)
Hepatitis A Inactivada §i, sl estd indicada Si, si estd indicada (6) | S, si estd indicada
Inactivada,
Hepatitis B Si, si estd indicada Si, si estd indicada Si, si estd indicada

Herpes zéster Atenuada Si, si estd indicada (4) | No Si, si estd indicada
2 gmgada €y Si, si estd indicada Si, si estd indicada Si, si estd indicada
Meningococo g )
E Recombinante (B) Si, si estd indicada Si, si estd indicada (7) | Si, si estd indicada
§ | Conlgada €Y |sisiestéindicada | Si,siestéindicada | Sisi est indicada
Meningococo g Y)
£ | Recombinante (B) | Si, si estd indicada Si, si estd indicada (7) | Si, si estd indicada
5 Conjugada (VNC13) | Si, si esta indicada Si, si estd indicada (7) | Si, si estd indicada
o
Neumococo 2
£ | Polisacaridos - " "
£ | (vNp23) Si, si estd indicada Si, si estd indicada (7) | Si, si estd indicada
Poliomielitis Inactivada Si, si estd indicada S, si estd indicada Si, si estd indicada
Rabia Inactivada Si, si estd indicada Si, si estd indicada Si, si estd indicada
Tétanos Si, si esta indicada
Td Inactivada, toxoides Si, si estd indicada (preferiblemente Si, si estd indicada
Difteria Tdpa)
Tétanos si Td " Si, inmediatamente
Tdpa Inactivada, toxoides si, si estd indicada » 10pa en cada tras el parto si no se
Difteria embarazo, a las 27-36 ha administrado
Tosferina Inactivada semanas de gestacion | antes
Sarampidn
Si, si estd indicada,
v Rubeola (8) | Atenuada Si, si estd indicada (4) | No (5) inmediatamente tras
el parto
Parotiditis
Si, si estd indicada,
Varicela Atenuada Si, si estd indicada (4) | No (5) inmediatamente tras
el parto
VPH Inactivada Si, si estd indicada No (5) Si, si estd indicada

Td: tétanos y difteria de baja carga antigénica; Tdpa: tétanos y difteria y tosferina de baja carga antigénica; TV: triple
virica; VNC13: vacuna neumocdécica conjugada de 13 serotipos; VNP23: vacuna neumocdcica polisacérida de 23 serotipos;
VPH: virus del papiloma humano.
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TABLA 13. Coberturas de vacunacién frente a gripe en 265 afios, personas de 60-64 afios, embarazadas y personal sanitario. Comunidades auténomas. Campafia 2018-2019 (actualizacién).

TABLA 13. GRIPE 2019.

Campana 2019-2020
Nevacunados M"“'é" Cobertura (%) Nevacunados P‘“’"‘"‘"‘ Cobertura (%) Nevacunados  P°P290"  copertura (%) Nevacunados PPN cobertura (%) Nevacunadas  POPSM  cobertura (%) Nevacunados ™ Cobertura (%)

732.158 1.411.419 51,9 416,555 532,393 61,0 95.941 482397 19,9
150.667  280.168 538 94300 149773 63,0 13.944 82.042 17,0
79231 177.633 44,6 43.034 80.840 53,2 10596 62.240 17,0
68.071 128494 53,0 38734 63.143 613 9961 41375 2,1
371659 608530 61,1 236707 333.959 70,9 45.135 167.850

214943 373175 57,6 135796 205334 66,1

601.836 1215607 49,5 359.388  603.714 59,5 72495 370.223 196
497.201  937.645 53,0 278433 461.897 60,3

128668  219.076 58,7 75811 117.728 64,4 17.315 67.603 25,6
410759 679.784 60,4 241262 358.326 67,3 48.654 178.875

668357 1154253 579 377.894 557530 67,8 104870 387453

110895  218.182 50,8 60553 103433 585 18255 77029

76.068 125491 60,6 43,509 62.409 69,7 10009 38917 25,7
42378 65.236 65,0 19.653 293

4152.891 | 7.594.693 2.401.976 | 3.780.979 | 635 | 2.002.906 | 4.255.028 452934 | 1975657 | 22,9 | 132.064 | 263.996 207.159 | 526089 | 394 |

Anexo 3:
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TABLA 12. Coberturas de vacunacion con dTpa en embarazadas. Comunidades autonomas. Afios 2018 y 2019.

ANO 2018
ccAn Nevacunados Pob.lacién Cobertura Int‘ervallos Nevacunados Pob.lacién Cobertura Int‘ervallos
diana (%) (min-max) diana (%) (min-max)

Erdaiicall  s0.574 68.440 73,9 56,60-85,36  49.323 66.842 73,8 58,03-88,96
Aragon
Asturias
Balearesl 6143 10.175 604  3521-6535 6335 9.573 66,2
Canarias
[Cantabrian i 3.026 4.035 75,0 2.022 3.622 55,8
[Castilaytesniil  12.817 14.619 87,7  80,68-92,47 12364 13.927 88,38 81,05-93,68
[Gastilla®taMianchal  12.356 15.168 815 76,3-85,6 12.378 14.806 83,6 78,4-84,8
[GRalira Y ss.28 68.026 81,0 51.782 62.576 82,8
[CValenciana | 36.686 38.577 95,1 81,41-9378 33328 37.006 90,1 84,5-97
[Btremaduralii  6.642 7.668 86,6 68,56-95,07 6.291 7325 85,9 71,2-91,87
Galical 13781 16.560 83,2 60,77-89,52  13.216 15.691 84,2
Madrd 52304 59.476 87,9 51.626 55.710 92,7
MircGal 12466 14.675 84,9 55,97-100 12.225 14.717 83,1 62,07-100
Navarr Al 4694 5387 87,1 4.779 5.246 91,1
PaisVascoll  14.624 16.427 89,0 14.087 15.771 89,3
ERcaI 2141 2.363 90,6 78,11-100 2204 2387 923 76,8-100
Gy s 1.040 56,6 536 894 60,0
Melila 1054
———m—
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