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Glosario

ADN: acido desoxirribonucleico, el portador de la in-
formacién genética, que se encuentra en el ntcleo
de las células.

Alimentacion de sustitucion: alimentacién de
lactantes que no reciben leche materna con una die-
ta que provee los nutrientes que los lactantes necesi-
tan hasta la edad en la cual pueden ser completamente
alimentados con los alimentos que consume la fami-
lia. Durante los primeros seis meses de vida, la ali-
mentacion de sustitucion debe ser con un sustituto
adecuado de la leche materna. Después de los seis
meses el sustituto adecuado de la leche materna debe
ser complementado con otros alimentos.

Alimentacion mixta: alimentacion con leche materna
y otros alimentos o liquidos.

Alimento complementario: cualquier alimento, sea
fabricado industrialmente o preparado localmente,
utilizado como complemento a la leche materna o
como un sustituto de la leche materna.

ARN: acido ribonucleico, sustancia presente en el nu-
cleo de todas las células vivientes y en muchos virus.
Es una forma intermedia del ADN. Es el medio por
el cual las instrucciones genéticas del nucleo son
transmitidas al resto de la célula.

AZT (Azidotimidina, conocida también como
zidovudina [ZDV]): medicamento antirretroviral
que inhibe la replicacién del VIH. Fue el primer me-
dicamento autorizado para tratar la infeccion por el
VIH. En la actualidad se usa cominmente en com-
binacidon con otros medicamentos antirretrovirales
para tratar la infeccion por VIH, y de forma aislada o
en combinacion, en la prevencion de la transmision
de la madre al nifio de la infeccion por VIH.

Calostro: la leche amarilla y densa secretada por las
mamas durante los primeros dias después del parto.
Gradualmente cambia a leche madura en los prime-
ros 3 a 14 dias postparto, contiene mas anticuerpos
y leucocitos que la leche materna madura.

Carga de ARN viral: el resultado de un método de
laboratorio, expresado como copias de ARN por ml
de plasma u otro fluido corporal; refleja la cantidad
de virus que se encuentra replicAindose activamente
en el cuerpo. Inmediatamente después de contraer
la infeccion ocurren niveles altos transitorios de ARN.
Luego los niveles se incrementan con el progreso de
la enfermedad. Los niveles altos estan asociados a
altas tasas de transmision de la madre al hijo.

Células CD4+ (conocidas también como “T4” o
“células T cooperadoras”): los linfocitos CD4+ (un
tipo de leucocitos o células blancas sanguineas) son
clave para ambas respuestas inmunes, la humoral y
la mediada por células. Son las principales células
blanco para el VIH. Su nimero disminuye con la pro-
gresion de la infeccion por VIH y su nivel es utiliza-
do como un marcador de severidad de la infeccion.

Células CD8+: estas células también son un subtipo
de linfocitos T, que tienen una funcién importante
en la lucha contra la infeccién. Su nimero puede
incrementarse con la progresion de la infeccion por
VIH.

Enterocitos: las células que conforman la superficie
interna de la pared intestinal.

Inmunoglobulinas: los cinco tipos de anticuerpos pre-
sentes en el suero y secreciones externas del cuerpo
(IgA, IgD, IgE, IgG e IgM).

Interrupcion de lalactancia materna: cesacion com-
pleta de la lactancia materna incluida la succioén.

Intraparto: el periodo que incluye el trabajo de parto
y el nacimiento.

Lactancia materna exclusiva: tipo de alimentacion
en la que un lactante recibe tnicamente leche mater-
na, sin ningun otro liquido o so6lido, ni siquiera agua,
con la excepcidén de gotas o jarabes compuestos de
vitaminas, suplementos minerales o medicamentos.

Lactante: una persona desde el nacimiento hasta los
12 meses de edad.




Lamivudina, o 3TC: medicamento antirretroviral co-
munmente utilizado en combinacién con zidovudina
(AZT).

Leche artificial comercial: un sustituto de la leche
materna formulado industrialmente de acuerdo con
los estandares aplicables del Codex Alimentarius,
para satisfacer los requerimientos nutricionales de
los lactantes durante los primeros meses de vida hasta
la introduccion de la alimentacién complementaria.

Leche materna madura: leche producida aproxima-
damente desde el dia 14 del postparto.

Lipido: cualquiera de las sustancias de un grupo varia-
do de grasas y sustancias organicas similares a las
grasas.

Macroéfago: un tipo de leucocito que ingiere material
extrafio. Los macrofagos ayudan a destruir bacterias,
protozoos y células tumorales y estimulan a otras
células del sistema inmune.

Neonatal: denota el periodo que comienza en el naci-
miento y dura los primeros 28 dias de vida.

Nevirapina (NVP): un medicamento antirretroviral
comunmente utilizado para tratar la infeccion por el
VIH o como profilaxis, sola 0 en combinaciéon con
otros medicamentos, para prevenir la transmisiéon de
la madre al hijo.

Nodriza (madre de leche): mujer que da el pecho sin
ser la madre.

PCR: reaccion en cadena de polimerasas, método cuan-
titativo o cualitativo de laboratorio en el cual el ma-
terial genético (ADN o ARN) del virus es detectado
y amplificado.

Sustituto de la leche materna: cualquier alimento
vendido o presentado como reemplazo parcial o to-
tal de la leche materna, sea o no apropiado para ese
proposito.

TARGA: Terapia Antirretroviral de Gran Actividad
(HAART en inglés), combinacion de tres o mas me-
dicamentos antirretrovirales utilizados en el trata-
miento de personas infectadas por el VIH para reducir
la carga viral.

Transcitosis: proceso por el cual determinadas
macromoléculas, tales como nutrientes o anticuerpos,
son absorbidas por medio de células epiteliales pola-
rizadas, las cuales transportan la macromolécula den-
tro de la célula, la transfieren a través de la célula y la
liberan al lado opuesto.

Transmision de la madre al hijo (o transmision ver-
tical): transmision del VIH a un nifio o nifia de una
mujer infectada por el VIH durante el embarazo,
parto o lactancia. El término se utiliza aqui porque
la fuente inmediata de infeccion por el VIH del nifio
o nifia es la madre. El uso del término transmision de
la madre al hijo no implica culpabilidad, sea la madre
conciente o no de su propia infeccion. Una mujer
puede contraer el VIH mediante el sexo sin protec-
cion con una pareja infectada, al recibir sangre con-
taminada, mediante el uso de instrumentos no
esterilizados (en el caso de drogadiccion por via
parenteral), o mediante procedimientos médicos con-
taminados.

Transmision perinatal: transmisioén de la madre al hijo
del VIH que ocurre poco tiempo antes, durante o
inmediatamente después del parto

Transmision postnatal: transmision de la madre al hijo
del VIH después del parto, a través de la lactancia
materna.

Virus asociado a células: el VIH que vive dentro de
las células, medido como DNA del VIH.

Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH): el
virus que causa el SIDA. En este documento, el tér-
mino VIH significa VIH-1. La transmision de la ma-
dre al hijo del VIH-2 es rara.

Virus libre no asociado a células: porciones de virus
(viriones) no asociadas con una célula, medidas como
RNA del VIH.

Vi



Resumen

La lactancia materna exclusiva —lactancia materna sin
ningun otro alimento o liquido, ni siquiera agua — es
el modo ideal de alimentacion infantil en los primeros
seis meses de vida. Para lograr el crecimiento, desarro-
llo y salud 6ptimos, los lactantes deben ser alimentados
exclusivamente con leche materna durante los seis pri-
meros meses de vida. LLuego deben recibir alimentos
complementarios nutricionalmente adecuados y segu-
ros, mientras la lactancia contintia hasta los 24 meses o
mas. Sin embargo, con el inicio de la epidemia de VIH/
SIDA y el reconocimiento de que las madres con VIH
pueden transmitir el virus a sus lactantes a través de la
lactancia materna, se necesitan recomendaciones espe-
cificas para los lactantes nacidos de madres infectadas
por el VIH. El proposito principal de estas recomenda-
ciones es alcanzar la meta fundamental de incrementar
la supervivencia infantil mientras se reduce la infeccion
por el VIH de los lactantes y nifios pequefios.

La transmision de la madre al hijo del VIH puede
ocurrir durante el segundo y el tercer trimestre del em-
barazo, durante el parto, o en cualquier momento du-
rante la lactancia materna. El riesgo de transmision
durante la lactancia materna es acumulado; cuanto mas
tiempo da el pecho una madre infectada por el VIH,
mas aumenta el riesgo de transmision a través de la lac-
tancia. En los lugares donde la lactancia es comun y
prolongada, la transmision a través de la misma puede
ser responsable hasta de la mitad de las infecciones por
el VIH en lactantes y nifios pequeifios. Las intervencio-
nes disponibles pueden reducir de manera sustancial el
riesgo de transmision durante el embarazo, el trabajo
de parto y el parto en si, pero hasta el momento la re-
duccion del riesgo de transmision a través de la lactan-
cia materna ha sido mucho menos exitosa. La
investigacion sobre la prevencion de transmision a tra-
vés de la lactancia se dirige particularmente al efecto de
la profilaxis antirretroviral, tanto en el lactante no in-
fectado como en la madre infectada, durante la lactan-
cia materna. LLos primeros hallazgos muestran una baja
tasa de transmision a través de la lactancia durante los
primeros tres meses en lactantes que reciben profilaxis
con lamivudina o nevirapina.

El riesgo de transmisién por una madre infectada
que ocurre antes del parto o durante el mismo (sin in-
tervenciones para reducir la transmision) es del 15 al
25 %. El riesgo aumenta en 5 a 20 % cuando una madre
infectada da el pecho, elevando el riesgo total de trans-
mision a un 20 a 45 %. Este riesgo puede ser reducido a
menos de 2 % con una combinaciéon de profilaxis
antirretroviral (durante el embarazo, el parto, y al
neonato), cesarea electiva y ausencia de lactancia ma-
terna. LLa monoterapia antirretroviral en el periodo
perinatal puede reducir la tasa a alrededor de un 15 %
al tercer mes, y la terapia combinada triple puede redu-
cirla por debajo de 6 % a las 6 semanas. Sin embargo,
una infeccion ulterior a través de la lactancia materna
puede aumentar la tasa total a los 18 a 24 meses a mas
del 20 %. El riesgo total de transmisiéon del VIH de ma-
dre a hijo aumenta sustancialmente debido a factores
maternos — carga viral alta del VIH en plasma, un re-
cuento bajo del nimero de células CD4+ y SIDA —y
debido a parto vaginal o nacimiento prematuro. L.os
factores maternos también estan asociados a un riesgo
mas elevado de transmision durante la lactancia mater-
na. La infeccion materna reciente por el VIH puede
conllevar un riesgo de transmision durante la lactancia
dos veces mas elevado que la infeccidon establecida con
anterioridad. Esto se debe, probablemente, a la alta carga
viral asociada con infecciones recientes.

No esta claro si la proteccion que la lactancia nor-
malmente confiere contra infecciones comunes de la
infancia también ocurre en lactantes infectados de ma-
dres infectadas por el VIH, o hasta qué punto ocurre.
En investigaciones recientes en el Africa subsahariana
se indica que la mortalidad en los primeros 12 a 18
meses es similar en lactantes infectados por el VIH que
son amamantados y lactantes infectados por el VIH que
no son amamantados. Tampoco esta claro si es que, o
de qué forma, la morbilidad o mortalidad general hasta
los dos anos de vida estan relacionadas a las diferentes
practicas de alimentacion infantil; se necesitan mas es-
tudios para aclarar este tema.




TRANSMISION DEL VIH A TRAVES DE LA LACTANCIA: REVISION DE LOS CONOCIMIENTOS ACTUALES

Prevencion de la transmision de

la madre al hijo

Las mujeres embarazadas infectadas por el VIH deben
considerar las diferentes opciones de alimentacién in-
fantil. Deben buscar balancear los beneficios de la lac-
tancia materna de tipo nutricional y de otro tipo con el
riesgo de transmitir el VIH a sus lactantes. Deberan es-
coger entre la lactancia materna exclusiva y la alimen-
tacion de sustitucion (leche artificial comercial o leche
animal modificada en el hogar) u otras opciones de le-
che materna (leche materna extraida tratada con calor,
leche materna de una nodriza sana, o leche donada de
un banco de leche humana).

Cuando la alimentacion de sustitucion es aceptable,
factible, asequible, sostenible y segura, las madres in-
fectadas por el VIH deberian evitar totalmente la lac-
tancia. Cuando estas condiciones no estan presentes,
se recomienda a las mujeres infectadas que escogen la
lactancia, que la practiquen de manera exclusiva du-
rante los primeros meses. Pasado este tiempo, se les re-
comienda interrumpir la lactancia (es decir, lactancia
exclusiva con interrupcién temprana) en un lapso de
pocos dias a pocas semanas en lugar de hacerlo brusca-
mente siempre y cuando las condiciones para la alimen-
tacion de sustitucion u otras opciones de leche materna
estén presentes.

En un estudio observacional en Sudafrica, la lactan-
cia materna exclusiva durante los primeros tres meses
de vida estuvo asociada con un menor riesgo de trans-
mision en comparacion con la lactancia mixta. Diver-
sos estudios se estan llevando a cabo para investigar mas
la asociacion entre el modo de alimentacion infantil, el
riesgo de transmision a través de la lactancia materna y
la salud infantil.

La prevencion de la transmision del VIH durante la
lactancia materna debe ser considerada en un contexto
amplio que tome en cuenta la necesidad de promover
la lactancia materna de los lactantes y nifios pequefios
en la poblacion general.

Investigacion actual o en proyecto sobre la
transmision de la madre al hijo

La pregunta principal de la investigacion actual en sa-
lud publica es si la lactancia materna por madres infec-
tadas por el VIH puede hacerse mas segura en cuanto
al riesgo de transmision, dados los posibles efectos ad-
versos de evitar la lactancia. Diversos ensayos y estu-
dios, en curso o en proyecto, tienen como tema el modo
de alimentacion infantil (exclusiva o mixta) o la terapia
antirretroviral a la madre o al lactante durante el perio-
do de lactancia.

Otros temas relacionados en los cuales se esta reali-
zando o planificando investigacion son: los mecanismos
de transmision a través de la lactancia, en particular el
papel que juegan el VIH asociado a células y el VIH
libre ; la asociacion entre los niveles de virus en plasma
y leche materna; el posible efecto protector de las célu-
las VIH-especificas con funcién inmune en la leche
materna de mujeres con VIH; la correlacion entre el ries-
go de transmision y la presencia de sustancias anti-in-
fecciosas en la leche materna de mujeres con VIH,
incluyendo inmunoglobulinas, lactoferrina y mucinas;
el efecto de la profilaxis antirretroviral en el lactante sin
infeccidén o en la madre lactante; si la lactancia de ma-
dres con VIH a sus lactantes infectados confiere un ni-
vel de proteccién contra infecciones comunes de la
infancia similar al que confiere la lactancia normalmente;
las tasas de supervivencia asociadas a los diferentes ti-
pos de tratamiento; y la evaluacion de los beneficios a la
salud de las mujeres lactantes infectadas por el VIH que
reciben apoyo nutricional.

La ruptura de la integridad de la capa epitelial de la
mucosa de la boca o del intestino del lactante (causada
por factores nutricionales o infecciosos tales como la
alimentacion mixta o la candidiasis oral), las fisuras en
los pezones o la mastitis clinica o subclinica pueden
aumentar el riesgo de transmision a través de la lactan-
cia. La investigacion actual esta explorando esta posi-
ble asociacion, su fuerza y su posible impacto en la salud
publica.




Introduccion

a labor desarrollada para reducir la morbilidad y
ortalidad infantil y promover la salud familiar ha
mejorado mucho la salud infantil (Informe de Salud
Mundial, 1999;Walker y col., 2002, Black y col., 2003).
La promocion de la lactancia materna ha contribuido
de manera significativa ya que promueve una nutricion
optima, protege contra infecciones comunes de la in-
fancia, reduce la mortalidad de forma significativa y tie-
ne efectos de espaciamiento de los nacimientos (Nicoll
y col., 2000; Equipo de Estudio Colaborativo de la OMS,
2000). Casi todos los lactantes de paises en vias de de-
sarrollo son amamantados al inicio, la mayoria conti-
nua por lo menos hasta el sexto mes de vida y a menudo
siguen siendo amamantados hasta el segundo afio de
vida. (Nicoll y col., 2000, Equipo de Estudio
Colaborativo OMS, 2000). La lactancia continua (mas
alla de los seis meses) es comun en el Africa
subsahariana y en Asia, pero mucho menor en otros
lugares. Se estima que hasta un 94 % de lactantes en el
mundo son amamantados en algiin momento, 79 % si-
guen siendo amamantados hasta el afio, y 52 % hasta
los dos anos, estimandose que la duracién mediana de
lactancia materna es de 21 meses. En general, se estima
que el 41 % de los lactantes menores de cuatro meses y
el 25 % de los lactantes menores de seis meses reciben
lactancia materna exclusiva; en el Africa subsahariana,
el 23 % de los lactantes menores de seis meses de edad
reciben lactancia materna exclusiva (Banco de datos
sobre lactancia materna y alimentacién complementa-
ria de la OMS, 2003).

La Asamblea Mundial de la Salud del 2001 respaldo
la recomendacion de que los lactantes deberian ser ali-
mentados exclusivamente con leche materna durante
los seis primeros meses de vida para lograr un creci-
miento, desarrollo y salud 6ptimos. Después de los seis
meses, deberian recibir alimentos complementarios
nutricionalmente adecuados y seguros mientras la lac-
tancia materna continta hasta los 24 meses 6 mas (Re-
solucion 54.2, Asamblea Mundial de la Salud, 2001).
Esta recomendacion toma en cuenta los beneficios con-
siderables de la lactancia materna, asi como también
los efectos adversos de la alimentacion artificial a una

temprana edad. La lactancia materna exclusiva es la
mejor forma de alimentacion infantil durante los pri-
meros seis meses de vida (OMS, 2001a). Ademas, ayu-
da a la madre a espaciar sus embarazos. Una mujer que
amamanta exclusivamente o casi exclusivamente du-
rante los primeros seis meses y que no ha reanudado la
menstruacion, tiene menos del 2 % de riesgo de salir
embarazada (OMS, 2000).

Se ha comprobado, a nivel poblacional, que la lac-
tancia materna exclusiva es factible con el adecuado
apoyo y capacitacion de profesionales de salud (Kramer
y col., 2001; Bhandari y col., 2003).

Desde el inicio de la pandemia del VIH hasta el afio
2002, cuatro millones de nifios menores de 15 afios han
sido infectados en el mundo. Se estima que durante el
2003, 700 000 (590 000 a 810 000) fueron reciente-
mente infectados (ONUSIDA/OMS, 2003), la mayo-
ria de casos en el Africa subsahariana. En esta region,
la mayoria de nifios infectados por el VIH mueren antes
de su quinto cumpleafios y el VIH contribuye a las altas
tasas de mortalidad infantil encontradas (Dabis y Ekpini,
2002; ONUSIDA/OMS, 2002; Walker y col., 2002).
Aunque la transmision del VIH durante la lactancia
materna es solo parcialmente responsable de este in-
cremento, el impacto de la infeccidén por el VIH sobre
las practicas de alimentacion infantil es un tema impor-
tante de salud publica por dos razones: la desnutriciéon
es una causa subyacente en el 60 % de muertes infanti-
les y el bajo peso es la principal causa subyacente de
discapacidad y enfermedades en el mundo; este es el
caso particular de paises con alta mortalidad de nifios y
adultos, donde las practicas de alimentacion subdptima
son una de las causas mas importantes de bajo peso
(Informe de Salud Mundial, 2002).

Sin profilaxis antirretroviral ni otras intervenciones
efectivas para mujeres embarazadas infectadas por el
VIH, la lactancia materna por dos afios o mas puede
duplicar el riesgo de transmision de la madre al hijo del
VIH a cerca del 40 % (Nduati y col., 2000; Newell,
1998). Se estima que un 5 a 20 % de lactantes son in-
fectados de forma postnatal y el riesgo aumenta con la
duracién de la lactancia materna. Por lo tanto, la lac-
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tancia materna puede ser responsable de un tercio o
hasta la mitad de infecciones por el VIH en lactantes y
nifios pequefios en Africa (De Cock y col., 2000). Las
pueden
sustancialmente el riesgo de transmision durante el
embarazo y el parto, pero aun no durante la lactancia.
En otras palabras, la profilaxis antirretroviral en el pe-

intervenciones disponibles reducir

riodo perinatal no previene la transmision a través de la
lactancia materna. Dado el riesgo del amamantamien-
to, la reduccion de este tipo de transmision del VIH es
uno de los retos mas urgentes de salud publica que en-
frentan los investigadores, los profesionales de la salud,
los tomadores de decisiones sobre politicas de salud y
las mujeres infectadas por el VIH en muchas partes del
mundo, especialmente en los paises en vias de desarro-
llo. LLos esfuerzos para prevenir la transmisiéon median-
te la lactancia deben tomar en cuenta la necesidad de
promover la lactancia en la poblacién general. LLos pai-
ses necesitan elaborar politicas nacionales de alimenta-
cion infantil o revisarlas, para que incluyan el tema de
VIH y alimentacién infantil. Al mismo tiempo deben
continuar con la proteccién, promocion y apoyo de la
lactancia temprana, exclusiva y continuada de los
lactantes de mujeres VIH-negativas o cuyo estado de
infeccién por el VIH es desconocido.

Actualmente es posible reducir el riesgo de transmi-
sién de la madre al hijo y se estdn haciendo grandes
esfuerzos para expandir las intervenciones preventivas
a una poblacién mas amplia.

La Declaracion de Compromiso, apoyada por 189
paises durante la Sesiéon Especial sobre el VIH de la
Asamblea General de las Naciones Unidas en junio del
2001, puso como meta una reduccion de la proporcion
de lactantes infectados por el VIH de un 20 % para el
2005 y de un 50 % para el 2010 (Naciones Unidas,
2001). Una disminucion tan grande sélo se puede lo-
grar mediante un enfoque integral que incluya una re-
duccioén sustancial en el nimero de mujeres jovenes que
se llegan a infectar con el VIH (De Cock y col., 2002).
La Sesion Especial de las Naciones Unidas puso como
metas una reduccion del 25 % entre jovenes de 15 a 24
afios de los paises mas afectados para el 2005 y mun-
dialmente para el 2010, asi como asegurar que el 80 %
de las mujeres embarazadas que reciben cuidado pre-
natal tengan acceso a servicios de prevencion del VIH.

En los lugares donde se hace despistaje a las madres

y donde se les diagnostica de infeccion por el VIH, su
cuidado y el de sus nifios, con infeccion o sin ella, debe-
ra estar asegurado. La orientacion sobre alimentacion
infantil para mujeres infectadas por el VIH (a las que se
ha hecho la prueba) necesita ser personal para cada
mujer por separado. Esta orientacién debe tomar en
cuenta sus posibles efectos en las mujeres VIH-negati-
vas o que desconocen su estado de infeccion; ellas de-
ben continuar siendo alentadas y apoyadas para
amamantar. Cuando la alimentacion de sustitucion es
aceptable, factible, asequible, sostenible y segura, se re-
comienda que las madres infectadas por el VIH eviten
todo tipo de lactancia materna. De lo contrario, se re-
comienda la lactancia materna exclusiva durante los
primeros meses de vida y su interrupcién apenas sea
posible hacerlo. Para ayudar a las madres VIH-positivas
a tomar la mejor decision posible, éstas deben recibir
consejeria que incluya informacién sobre los riesgos y
beneficios de las diversas opciones de alimentacion in-
fantil, basada en evaluaciones locales, y pautas para se-
leccionar la opcidon que mejor se acomode a sus
circunstancias. Ellas también deberian tener acceso al
cuidado de seguimiento y apoyo, incluyendo planifica-
cion familiar y apoyo nutricional (OMS, 2001b). Asi-
mismo, se debe considerar e investigar los efectos a largo
plazo en la salud de los nifios, con infeccion o sin ella, y
en la salud de sus madres, la mortalidad de los nifios
que viven en familias con el VIH, y la desfavorable con-
dicion de un numero creciente de huérfanos
(ONUSIDA, 2002). Las intervenciones correspondien-
tes deberan ser monitorizadas y se debera evaluar su
impacto.

Esta es una de una serie de publicaciones sobre el
VIH y la alimentacién infantil. En ella se presenta las
bases cientificas relacionadas a la transmision de infec-
cion por el VIH a través de la lactancia materna; estos
conocimientos cientificos constituyen la base de las guias
para los decisores y gerentes de salud, publicadas como
documentos separados en la serie (OMS/UNICEF/
FNUAP/ONUSIDA 2003a, 2003b). Describe breve-
mente los beneficios de la lactancia materna para las
madres y los lactantes en general. Asimismo, se discute
la transmision a través de la lactancia materna a partir
del contexto general de la transmision de la madre al
hijo de la infeccion por el VIH-1.




Antecedentes

La Estrategia Mundial para la Alimentacién del Lac-
tante y del Nifio Pequefio (ALNP), adoptada por la
Organizacion Mundial de la Salud y UNICEE afirma
que el patrén 6ptimo de alimentacion para la supervi-
vencia infantil en general es la lactancia materna exclu-
siva durante los primeros seis meses y la lactancia
continuada hasta los dos aflos de edad o mas, con ali-
mentacion complementaria a partir de los seis meses,
junto con el apoyo y nutricién apropiada de la madre
(OMS, 2003). La Estrategia Mundial contiene reco-
mendaciones especificas para nifios en circunstancias
excepcionalmente dificiles, incluyendo aquellos nacidos
de mujeres VIH-positivas.

Beneficios de la lactancia para

la poblacion general

Uno de los atributos mas beneficiosos de la leche ma-
terna es que protege contra infecciones comunes de la
infancia tales como diarrea, neumonia, sepsis neonatal
y otitis media aguda (Habicht y col., 1986 y 1988;
Victora y col., 1987; Equipo de Estudio Colaborativo
de la OMS 2000). Sin embargo, estd menos claro si
ésta confiere una proteccioén similar en areas donde la
prevalencia del VIH es alta. LLos resultados recientemente
publicados de un analisis combinado de seis estudios
llevados a cabo entre 1983 y 1991 con datos sobre to-
das las causas de muerte de 1123 nifios menores de dos
afios de edad en Brasil, Gana, Gambia, Senegal, Pakistan
y las Filipinas, confirman que los lactantes amamanta-
dos tienen un menor riesgo de mortalidad que aquellos
que no son amamantados (Equipo de Estudio
Colaborativo de la OMS, 2000). En tres estudios lleva-
dos a cabo fuera de Africa, en los cuales los resultados
para lactantes amamantados podian ser comparados con
lactantes no amamantados, las tasas de mortalidad fue-
ron significativamente mas elevadas para los lactantes
no amamantados durante los primeros ocho meses de
vida. Esto fue particularmente notable en los primeros
meses de vida, donde la tasa de proporcién (odds ratio)
combinada fue de 5.8 (IC 95 % 3.4-9.8) para lactantes
menores de dos meses de vida, indicando un riesgo casi
seis veces mas elevado en la mortalidad de lactantes no

amamantados. Durante los primeros seis meses, la pro-
teccion conferida por la lactancia contra la muerte por
diarrea fue 6 veces mayor, y contra la muerte debida a
infecciones respiratorias fue 2.4 veces mayor. Este efecto
protector disminuy6 gradualmente conforme el nifio fue
creciendo. LLos valores estimados para el primer afio de
vida no incluyeron al Africa subsahariana, ya que no
habia suficientes lactantes no amamantados.

En un estudio anterior, en el cual 9942 lactantes ur-
banos en las Filipinas fueron seguidos desde el naci-
miento hasta los dos afios de edad (entre 1988y 1991),
los resultados indicaron que, después de ser controla-
dos por factores demograficos como educacion materna
y estado socio-econdémico, las muertes por enfermeda-
des diarreicas fueron 10 veces mas elevadas en lactantes
menores de seis meses que nunca fueron amamantados
0 a quienes se les suspendio la lactancia comparadas
con lactantes amamantados (Yoon y col, 1996).

El modo de alimentacion infantil también se ha aso-
ciado con la morbilidad. En un estudio en Brasil, los
lactantes que no estaban siendo amamantados tuvieron
un riesgo de ser hospitalizados por neumonia 17 veces
mas elevado (OR 16.7, IC 95 % 7.7-36.0) que los
lactantes amamantados. En un estudio aleatorio con-
glomerado de 17 046 pares de madres y lactantes en 31
hospitales en Belarus, la mitad de las zonas de estudio
hicieron un esfuerzo por fomentar la lactancia (Kramer
y col., 2001). La intervencion, la cual incrementd la tasa
de lactancia exclusiva a los seis meses y la duracion de
cualquier tipo de lactancia, estuvo asociada a una re-
duccion significativa del riesgo de infecciones
gastrointestinales (OR 0.6, 1C 95 % 0.4-0.9) y de ecze-
ma atoépico (OR 0.54,1C 95 % 0.31-0.95) en el primer
ano de vida. Asimismo, en una revision critica de los
estudios mas importantes sobre el tipo de alimentacion
infantil y el resultado para la salud infantil en los Esta-
dos Unidos y otros paises industrializados desde los afos
70, los lactantes no amamantados tuvieron tasas mas
elevadas de enfermedades diarreicas y enfermedades
agudas de las vias respiratorias inferiores, asi como
puntajes menores en pruebas cognitivas, comparados
con lactantes amamantados (Heinig y Dewey, 1996).
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Propiedades anti-infecciosas de la leche
materna de mujeres infectadas por el VIH

Existe poca informacion sobre la existencia o el nivel
de proteccion frente a otras infecciones, de la leche
materna de mujeres infectadas por el VIH para sus hi-
jos, estén o no infectados por el VIH. Las mujeres in-
fectadas por el VIH podrian tener una disfuncién del
sistema inmune y producir niveles mas bajos de inmu-
nidad celular e inmunidad por anticuerpos protectores
contra infecciones diarreicas y respiratorias, en compa-
racion con mujeres no infectadas por el VIH. De ser
este el caso, su leche protegeria menos contra este tipo
de infecciones que la leche de mujeres que no estan
infectadas por el VIH.

La leche materna contiene anticuerpos, con todos
los tipos basicos de inmunoglobulinas — IgG, IgM, IgA,
IgD e IgE. De éstas, la mas abundante es la IgA
secretoria (Lawrence, 1994). La investigacion sobre la
accion inhibidora de anticuerpos especificos contra el
VIH en leche materna, con respecto a la transmision
del VIH a través de la lactancia, ha encontrado que: (i)
la leche materna de mujeres con infeccién por VIH no
reciente contiene IgG especifico para el VIH con un
amplio espectro de actividad contra las proteinas del
VIH, comparable a la IgG especifica para el VIH en
suero; y (ii) el espectro de actividad de la IgA sérica
contra el VIH es similar a aquella de la IgG sérica, pero
el espectro de la IgA secretoria especifica para el VIH
(sIgA) en la leche materna afecta solamente a un nu-
mero limitado de proteinas virales (proteina env, gp 160,
proteinas del ntcleo).

En un estudio de muestras de leche materna de 215
mujeres infectadas por el VIH en Ruanda (Van de Perre
y col., 1993), el anticuerpo especifico frente al VIH mas
comunmente identificado en la leche materna fue la IgG
(en mas del 95 % de las muestras); luego la IgM (en un
41 a 78 % de las muestras) y la menos frecuente fue la
IgA (enun 23 a 41 % de las muestras). La falta de per-
sistencia de la IgM especifica para el VIH en la leche
materna recolectada a los 18 meses estuvo asociada a
un riesgo elevado de transmision del VIH en los nifios
que sobrevivieron mas de 18 meses. Esto sugiere que la
IgM protege contra la transmision del VIH durante la
lactancia (Van de Perre y col., 1993). Existen otros com-
ponentes de la leche materna que protegen contra in-
fecciones virales. Se ha demostrado que la lactoferrina
humana inhibe el VIH iz vitro (Harmsen y col., 1995);
también se ha descrito la actividad antiviral dependien-
te de lipidos dirigida al VIH y otros virus con envoltura

(Orloff y col., 1993). Un factor adicional de la leche
materna, posiblemente una proteina sulfatada, mucina
glucoproteica o glucosaminoglicano, parece inhibir la
unién del VIH con los receptores CD4+ (Newburg y
col., 1992). En estudios preliminares realizados en
EEUU y Zambia se sugiere que las células CD8+ espe-
cificas contra el VIH presentes en la leche materna de
mujeres infectadas puede contribuir a limitar la trans-
mision de infeccion a través de la lactancia (Sabbaj y
col., 2002).

En resumen, algunas sustancias anti-infecciosas en
la leche materna de mujeres infectadas por el VIH, in-
cluyendo inmunoglobulinas, lactoferrina y mucinas,
podrian estar dirigidas contra el VIH, pero se necesitan
mas estudios para investigar la correlacion entre el ries-
go de transmision y la presencia de estas sustancias.

Beneficios de la lactancia para ninos nacidos
de madres infectadas por el VIH

Existe poca informacion sobre los beneficios de la lac-
tancia para lactantes infectados por el VIH, por lo que
se necesitan mas estudios. En un ensayo aleatorio en
Nairobi para evaluar el efecto del modo de alimenta-
cion infantil sobre el riesgo de transmision de la madre
al hijo del VIH (Nduati y col., 2000), la tasa de morta-
lidad acumulada en dos afios en el grupo de lactantes
alimentados con leche artificial fue del 20 %, lo cual no
fue significativamente diferente del 24 % del grupo de
lactantes amamantados (tasa de riesgo 0.8,1C 95 % 0.5-
1.3), aun después de ajustar por el estado de infeccion
por el VIH (tasa de riesgo 1.1, IC 95 % 0.7-1.7). Asi-
mismo, la tasa de supervivencia libre de VIH a los dos
afios fue significativamente menor en el grupo de ama-
mantados en comparacion al grupo que recibi6 leche
artificial (58 y 70 % respectivamente, P=0.02). La inci-
dencia de diarrea durante los primeros dos afios de vida
también fue similar en ambos grupos: 155 y 149 por
100 nifios-afio durante el seguimiento en los grupos de
leche artificial y leche materna respectivamente, mien-
tras que la incidencia de neumonia fue idéntica con 62
por 100 nifios-afio durante el seguimiento (Mbori-
Ngacha y col., 2001). Los lactantes amamantados ten-
dieron a tener mejor estado nutricional (p=0.06 en
general), siendo la diferencia significativa durante los
primeros seis meses de vida (p=0.003). Después de
hacer ajustes segun el estado de infeccién por VIH, los
lactantes amamantados tuvieron un estado nutricional
significativamente mas elevado, en el periodo de segui-
miento de dos afios (p=0.04), que los lactantes que re-
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cibieron leche artificial. La proporcion de nifios con
desnutricion en la poblacion de estudio fue relativamente
baja en el primer afio de vida (2 %), pero aumento al 15
% durante el segundo afio.

En un pequefio estudio reciente en Durban,
Sudafrica, un grupo de lactantes infectados por el VIH
que nunca fueron amamantados tuvieron peores resul-
tados que aquellos que si fueron amamantados: el 60 %
de 15 lactantes infectados que nunca fueron amaman-
tados, tuvieron tres o mas episodios de morbilidad en
los primeros 18 meses de vida comparado con el 32 %
de 47 lactantes infectados y amamantados (Coutsoudis
y col., 2003). Durante los primeros dos meses de vida,
los lactantes que nunca fueron amamantados, sin to-
mar en cuenta su estado de infeccion por el VIH, tuvie-
ron el doble de probabilidad de haber tenido un episodio
de enfermedad (OR 1.91, p=0.006).

Un estudio previo en Sudafrica (Bobat y col., 1997)
compard lactantes, con infeccion por el VIH o sin ella,
que recibieron lactancia parcial o leche artificial exclu-
sivamente: ambos grupos de alimentacion tuvieron in-
cidencias similares de falta de crecimiento, diarrea y
neumonia.

De manera similar al estudio de Nduati y col., (2000)
descrito arriba, los resultados preliminares de un meta-
analisis reciente de datos de siete ensayos de medica-
mentos para la prevencion de transmision en el Africa
subsahariana también sugieren que la lactancia por
madres infectadas por el VIH no protege ni al lactante
infectado ni a aquel sin infeccidon contra la mortalidad
infantil (Newell ML, 2003), aunque los analisis
multivariados no alcanzaron significacion estadistica.
Los ensayos compararon lactantes que alguna vez fue-
ron amamantados con lactantes que nunca fueron ama-
mantados.

En resumen, hasta el momento las pruebas sobre el
beneficio — en términos de morbilidad o mortalidad, o
del estado nutricional — de la lactancia para nifios naci-
dos de madres infectadas por el VIH son contradicto-
rias o poco concluyentes.

Mortalidad de las madres lactantes infectadas
por el VIH

Los resultados de un analisis secundario de datos del
ensayo aleatorio sobre lactancia materna comparada con
alimentacion con leche artificial, llevado a cabo en
Nairobi, Kenya, sugirieron que la tasa de mortalidad
fue el triple en mujeres infectadas por el VIH en el gru-
po que dio el pecho comparada con la mortalidad en el

grupo que dio leche artificial (Nduati y col., 2001). En
total, 24 de las 397 mujeres murieron en los dos afios
después del parto: 18 de 197 mujeres asignadas al gru-
po que dio el pecho y seis de 200 asignadas
aleatoriamente al grupo de leche artificial. Debido a que
la evaluacion de la mortalidad no fue la meta principal
del ensayo, esta observacion debe ser interpretada con
cautela (Newell, 2001a). Los autores sugieren que las
altas demandas de energia de madres infectadas por el
VIH que dan el pecho pueden acelerar el progreso ha-
cia la muerte relacionada con el VIH. De ser este el caso,
se esperaria que las mujeres que dan lactancia exclusi-
va tengan una tasa de mortalidad mayor que aquellas
que alimentan a sus lactantes con suplementos alimen-
ticios o evitan del todo la lactancia.

En un estudio en Durban, Sudafrica, las mujeres
participantes tomaron una decision informada sobre
alimentacion infantil y a aquellas que escogieron dar el
pecho se les aconsejé practicar lactancia materna ex-
clusiva (Coutsoudis y col., 2001b). Un analisis detalla-
do en un periodo promedio de seguimiento de 11 meses
para las mujeres que escogieron dar el pecho y para las
que escogieron no hacerlo, no encontr6 pruebas de un
aumento de la mortalidad o morbilidad entre las ma-
dres que dieron lactancia exclusiva. Dos de 410 madres
que dieron lactancia exclusiva murieron, al igual que 3
de 156 madres que nunca amamantaron. Ademas, no
se encontrd ninguna asociaciéon entre las condiciones
clinicas de las madres y la duracion de lactancia. Aun-
que estos resultados son tranquilizadores, el nimero de
mujeres que participd fue pequefio y el estudio tuvo un
poder limitado para excluir cualquier aumento de la
mortalidad o morbilidad de las madres que amamanta-
ron.

Ni el estudio de Nairobi ni el de Durban dieron in-
formacion detallada sobre el modo, duracién o canti-
dad de la lactancia o de los riesgos de mortalidad
asociados. Ademas, los dos grupos de mujeres en los
ensayos no fueron directamente comparables. L.as ma-
dres de Durban eran, por lo general, mas saludables,
como se puede comprobar por una menor prevalencia
de anemia y un mejor estado inmunologico al comen-
zar el estudio, que las mujeres en el grupo de Nairobi.
La tasa de mortalidad general en el grupo de Durban
fue menor del 1 % con un seguimiento de 10.5 meses
en promedio; en comparacion, las tasas de mortalidad
general en el grupo de Nairobi fue de mas del 4 % al
afio y del 7 % a los dos afios. Basandose en sélo estos
dos estudios no se puede concluir si en algunas circuns-
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tancias las mujeres lactantes infectadas por el VIH tie-
nen una mortalidad mas elevada que las mujeres que
no lactan.

Los datos conglomerados en una importante inicia-
tiva internacional para estimar el riesgo de transmision
postnatal mediante la lactancia (Read y col.,2003) pro-
veen la oportunidad de estimar de forma confiable las
tasas de mortalidad de madres infectadas por el VIH en
un periodo de 12 a 18 meses después del parto. De las
4237 mujeres incluidas en el analisis conglomerado
(Newell y col., 2003), 162 (3.8 %) murieron en los pri-
meros 18 meses después del parto (mediana del tiem-
po ala muerte: 9.8 meses). El recuento medio de células
CD4+ (células/mm?) cerca del momento del parto fue
de 464 (11 % de las mujeres tuvieron recuentos celula-
res menores de 200/mm?, 45 % entre 200 y 499,y 44 %
por encima de 500). La mortalidad general fue de 28.7/
1000 personas-afio a los 12 meses de seguimiento y
32.2/1000 a los 18 meses; 3717 (87.7 %) mujeres ama-
mantaron en algin momento (duraciéon media de 8.8
meses).

Los factores independientes de riesgo para mortali-
dad en los analisis multivariados fueron:

— Recuento materno de células CD4+ (con niveles
menores de CD4+ el riesgo de mortalidad a los
12 y 18 meses fue mayor: p<0.001);

— Modo de alimentacion (las madres que amaman-
taron en alglin momento tuvieron menor riesgo
de mortalidad que las madres que nunca lo hicie-
ron: p=0.033 para mortalidad a los 12 meses y
0.068 para mortalidad a los 18 meses);

— Ubicacién geografica (Africa del sur, este y oeste).

Actualmente se estan llevando a cabo mas analisis, en
particular para investigar el efecto de la duracion de la
lactancia en la mortalidad de mujeres que amamantan.
En este contexto, el factor causal inverso debe de ser
resuelto, especificamente si el resultado (mortalidad en
mujeres que amamantan) es un determinante del su-
puesto factor de prediccién (duracion de la lactancia) y
no al revés. Mientras mas baja la tasa de mortalidad en
una poblacién de madres que dan el pecho, mayor la
duracion de la lactancia. De forma mas precisa, una
mujer con una enfermedad avanzada tiene pocas opor-
tunidades de amamantar a su lactante.

En resumen, los conocimientos disponibles hasta la
fecha sugieren que, en el periodo después del parto, la
mortalidad de las mujeres infectadas esta asociada a la
infeccion por el VIH y no al modo de alimentacion in-
fantil (Grupo de Estudio Internacional Sobre Transmi-
sion del VIH y la Lactancia [BHITS, por sus siglas en
inglés], datos sin publicar, 2004).




Transmision de la madre al hijo

Infeccion por el VIH en mujeres
La infeccion por el VIH se debe mas comtnmente a la
practica de sexo sin proteccidén con una pareja in-
fectada, pero también puede ocurrir al recibir sangre
contaminada, o al exponerse a instrumentos o inter-
venciones médicas no estériles (Buvé y col., 2002). La
mayoria de los niflos infectados menores de 15 afios
han contraido el virus por transmision de sus madres,
por lo que el nimero existente refleja la prevalencia de
infeccion de las mujeres en edad fértil.

En Africa, la prevalencia del VIH varia considerable-
mente. En la mayoria de paises del sur de Africa mas de
una de cada cinco mujeres embarazadas esta infectada
por el VIH. En algunos paises del Africa subsahariana,
la prevalencia mediana del VIH en clinicas prenatales
fue mayor del 10 % en 2003. En algunas zonas urbanas
en el sur de Africa, la seroprevalencia prenatal alcanza
mas del 40 % (Buvé y col., 2002; ONUSIDA, 2002).
“En la mayor parte del Africa subsahariana, incluyen-
do partes del sur de Africa, la prevalencia del VIH entre
mujeres embarazadas que visitan clinicas prenatales ha
sido aproximadamente igual por varios afios — aunque
aniveles muy elevados en el sur de Africa.” (ONUSIDA,
2002). Debe notarse que la estabilizacion aparente de
las tasas de prevalencia observadas en la mayor parte
del Africa subsahariana se debe a que el niumero eleva-
do y persistente de infecciones nuevas por afio se equi-
para a un numero igualmente elevado de muertes por
SIDA.

En Africa Occidental la prevalencia del VIH en mu-
jeres embarazadas permanece generalmente estable a
bajos niveles, aunque en algunas zonas urbanas excede
el 10 %; en zonas rurales las tasas, por lo general, son
mas bajas. En Africa Oriental y partes de Africa Cen-
tral la prevalencia entre mujeres embarazadas ha dis-
minuido rapidamente de sus niveles elevados de hace
una década. Por ejemplo, en Addis Abeba, la prevalen-
cia entre mujeres embarazadas de 15 a 24 afios de edad
ha disminuido a cerca del 11 % en 2003, de un 24 % en
1995 (ONUSIDA/OMS, 2003).

Asia esta experimentando un crecimiento rapido de
la epidemia: las tasas de seroprevalencia en algunas ciu-

dades o provincias de Indonesia, Camboya, India y
Tailandia varian entre el 1 y el 5 % (ONUSIDA/OMS,
2002). De igual manera, Europa Oriental esta teniendo
un aumento excepcionalmente rapido en la prevalen-
cia, especialmente entre consumidores de drogas
inyectables; casi el 80 % de infecciones nuevas ocurren
antes de los 29 afios de edad. Las mujeres representan
una parte creciente de las infecciones por el VIH recién
diagnosticadas — el 33 % en 2002 en comparaciéon con
el 24 % un afio antes. Una consecuencia es el rapido
aumento de la transmisioén de la madre al hijo. En seis
paises de la region del Caribe los valores estimados na-
cionales mas recientes indican que la prevalencia del
VIH entre mujeres embarazadas alcanza o excede el 2
%. En América Central y del Sur, las tasas de prevalen-
cia del VIH-1 entre mujeres embarazadas varia entre el
0.1yel 5.0 % (ONUSIDA/OMS, 2003).

El riesgo de transmision de la madre al hijo aumenta
si la madre lactante esta recientemente infectada, debi-
do a los altos niveles del virus al inicio. L.a informacion
preliminar de un estudio en Zimbabwe sugiere que cerca
del 4 % de mujeres que fueron VIH-negativas al mo-
mento del parto se contagian en el primer afio después
del parto, y el riesgo contintia al segundo afo (J.
Humphrey, comunicacion personal, 2002). Esto mere-
ce atencidén ya que en esta poblacion el 85 % de las
mujeres aun dan el pecho alos 15 meses y el 30 % a los
21 meses. Otro estudio en Zimbabwe ha reportado ha-
llazgos similares, con 66 nuevas infecciones entre 372
mujeres, casi el 5 %, en los dos afios posteriores al parto
(Mbizvo y col., 2001). Las intervenciones para preve-
nir el VIH dirigidas a mujeres embarazadas y lactantes
pueden contribuir de manera importante a reducir la
transmision de la madre al hijo, pero esta posibilidad
hasta el momento no ha recibido mucho esfuerzo de
investigacion o programacion.

Tasas de transmision de la madre al hijo y
factores de riesgo

La transmision de la madre al hijo del VIH puede ocu-
rrir antes, durante o después del parto, pero rara vez
ocurre al comienzo del embarazo. Sin intervenciones
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especificas para reducir el riesgo de transmision, las ta-
sas estimadas de transmision de la madre al hijo, o trans-
mision vertical, varian entre el 14 y el 25 % en Europa y
América y entre el 13 y el 42 % en paises en vias de
desarrollo (Msellati y col., 1995). La diferencia en el
riesgo entre poblaciones es atribuible en gran medida a
las caracteristicas de la poblacion estudiada en cuanto a
infeccion por el VIH y a la prevalencia de factores que
influyen la probabilidad de transmision. En particular,
el riesgo adicional aportado por la lactancia explica en
gran parte las diferencias estimadas (Cuadro 1) (Newell,
2001; Dabis y Ekpini, 2002).

CUADRO 1

Riesgo estimado y momento en el que ocurre la
transmision de la madre al hijo en ausencia de
intervenciones (Adaptado de De Cock KMy col., 2000.)

Momento en el que ocurre la transmisién Tasa de transmision

Durante el embarazo 5a10 %
Durante el parto 10a15%
Durante la lactancia 5a20%
En general, sin lactancia 15a25%
En general con lactancia hasta los 6 meses 20a35%
En general con lactancia hasta los 18 a 24 meses 30 a 45 %

Nota: Las tasas pueden variar debido a las diferencias en las
caracteristicas de la poblacion tales como recuento materno de células
CD4+, carga viral de ARN y duracién de la lactancia.

En paises desarrollados la tasa de transmision de la
madre al hijo ha disminuido sustancialmente. Se han
reportado tasas inferiores al 2 % en poblaciones de
América y Europa en los que se usa profilaxis
antirretroviral, se practican cesareas electivas y se evita
la lactancia (Dorenbaum y col., 2002; Estudio
Colaborativo Europeo, 2001). En paises en vias de de-
sarrollo, la profilaxis antirretroviral con sélo un medi-
camento puede disminuir la tasa de infeccion en
lactantes amamantados a cerca del 10 % cuando son
evaluados a los dos y tres meses de vida (Dabis y Ekpini,
2002; Equipo del Estudio de Petra, 2002; Guay y col.,
1999), y con dos 0 mas medicamentos puede disminuir
a cerca del 7 % a las seis semanas (Dabis y col., 2003).
Sin embargo, los lactantes siguen estando bajo riesgo
de infeccion mientras la lactancia contintie (LLeroy y col.,
2002; Leroy y col., 2003; Equipo del Estudio de Petra,
2002)

El riesgo total de transmision de la madre al hijo esta

asociado con factores relacionados al virus, a la madre
y al lactante (Newell, 2001). Se ha encontrado que la
magnitud de la asociacidon entre la carga materna de
ARN viral en plasma y este riesgo es elevada (Mayaux
y col, 1997; Estudio Colaborativo Europeo, 1999; Dabis
y col., 1999; Shaffer y col., 1999; Simonds y col., 1998).
Si bien el riesgo aumenta sustancialmente con una car-
ga viral elevada, cuando la carga viral es muy baja o
incluso indetectable el virus también puede ser trans-
mitido al feto o al lactante, aunque esto ocurre muy
rara vez. De manera similar, a niveles muy altos de ARN
del VIH, no siempre ocurre la transmisiéon. En mujeres
con un recuento bajo de células CD4+ (por debajo de
200/mm?) cerca del momento del parto y en aquellas
con enfermedad clinica severa el riesgo de transmision
es el triple en comparacién con aquellas que estan afec-
tadas menos severamente (Estudio Colaborativo Euro-
peo, 2001; Leroy y col., 2002).

Se ha encontrado VIH en secreciones vaginales y
cervicales de mujeres embarazadas (John y col., 1997;
Loussert-Ajaka y col., 1997) y en secreciones gastricas
de lactantes nacidos de madres VIH-positivas (Ait-
Khaled y col., 1998; Nielsen y col., 1996). Algunos fac-
tores relacionados al parto como el parto vaginal y la
duracion de la ruptura prematura de membranas au-
mentan el contacto entre el lactante y los fluidos corpo-
rales de la madre infectada por el VIH (secreciones
cérvico-vaginales y sangre); dichos factores se han aso-
ciado a un mayor riesgo de transmision, (Grupo Inter-
nacional del VIH Perinatal, 1999; Colaboracion Europea
del Modo de Parto, 1999). Existe una correlaciéon entre
los niveles de ARN en plasma y las secreciones cérvico-
vaginales; sin embargo, se puede detectar el ARN del
VIH en estas secreciones aun cuando el ARN en plas-
ma no es detectable (Kovacs y col., 2001).

Prevencion de la transmision de

la madre al hijo

El enfoque estratégico de las Naciones Unidas para la
prevencion de la transmision del VIH a lactantes y ni-
fios pequefios consta de cuatro areas:

1) Prevencion global de la infeccion por el VIH, espe-
cialmente en mujeres jovenes y embarazadas;

2) Prevencion de embarazos no deseados entre muje-
res infectadas por el VIH;

3) Prevenciodn de la transmision del VIH de mujeres in-
fectadas por el VIH a sus lactantes; y
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4) Provision de cuidado, tratamiento y apoyo a las mu-
jeres infectadas por el VIH, a sus niflos y a sus fami-
lias.

Sélo cuando estas cuatro areas estén establecidas y en
funcionamiento se lograra un impacto significativo y
sostenible. Este documento se interesa de forma parti-
cular en la tercera area, la prevencion de la transmision
de la madre al hijo.

Los métodos actuales de prevencion de la transmi-
sion de la madre al hijo (area 3) se enfocan en el perio-
do intrauterino tardio y en el parto. Esto se debe a que
éste es un intervalo de tiempo relativamente corto y de
relativamente alto riesgo: se estima que un 40 % de la
transmision general ocurre al final del embarazo y du-
rante el parto. La profilaxis antirretroviral en el periodo
perinatal reduce el riesgo de transmision solo durante
el periodo alrededor del parto (Dabis y col., 2000).

La cesarea antes del comienzo del trabajo de parto y
de la ruptura de membranas reduce el riesgo de trans-
mision de la madre al hijo a casi la mitad (Colaboracion
Europea del Modo de Parto, 1999; Grupo Internacio-
nal del VIH Perinatal, 1999), aun si el riesgo ya esta
reducido por la profilaxis antirretroviral (Estudio
Colaborativo Europeo, 2001; Ioannidis y col., 2001).
Sin embargo, realizar una cesarea electiva puede no ser
una opcidn segura en aquellas partes del mundo donde
la prevalencia del VIH es mas elevada, debido a un ries-
go elevado de complicaciones infecciosas. Se ha sugeri-
do el uso de agentes antisépticos o antivirales para
limpiar el canal del parto durante el parto como un
medio posible de reducir la transmision intraparto del
VIH-1. Aunque dos estudios aleatorios en el Africa
subsahariana demostraron que limpiar con clorhexidina
no redujo el riesgo general de transmision de la madre
al hijo, esto podria beneficiar a un subgrupo de mujeres
con ruptura prolongada de membranas (Biggar y col.,
1996; Gaillard y col., 2001).

La monoterapia con zidovudina durante el segundo
y el tercer trimestre de embarazo, de forma intravenosa
durante el parto y al lactante por seis semanas (régi-

men conocido como ACTG 076) reduce de forma sus-
tancial el riesgo en una poblacién que no amamanta
(Connor y col., 1994; Estudio Colaborativo Europeo,
2001; Dorenbaum y col., 2002). También se ha
demostrado un efecto reductor en la transmision
perinatal con regimenes mas cortos y practicos
comenzando al final del embarazo, tanto en poblaciones
que no practican la lactancia (Shaffer y col., 1999;
Lallemant y col., 2001) como en poblaciones que la
practican (Dabis y col., 1999; Wiktor y col., 1999;
Equipo del Estudio de Petra, 2002; Guay y col., 1999).
La terapia antirretroviral durante el periodo perinatal
puede reducir el riesgo total de infeccién por el VIH,
aun en poblaciones que dan el pecho (Leroy y col.,
2002).

La terapia combinada con dos o mas medicamentos
antirretrovirales puede ser mas efectiva que la
monoterapia en reducir el riesgo de transmisiéon verti-
cal (Estudio Colaborativo Europeo, 2001; Dorenbaum
y col., 2002; Equipo del Estudio de Petra, 2002). Dabis
y col. (2003) estudiaron dos cohortes en el mismo en-
torno: una formada por mujeres tratadas con zidovudina
durante el embarazo y nevirapina durante el parto, y
administracion de zidovudina a sus neonatos; y la otra
fue una cohorte de control histérica que sélo recibio
zidovudina. La adicion de nevirapina en el primer gru-
po redujo la tasa total de transmisioén en 49 % compa-
rada con zidovudina sola. Sin embargo, la tasa de
transmision en lactantes de mujeres con un recuento
de células CD4+ menor de 200/mm?3 fue alta y similar
en ambos grupos (18.6y 21.2 %).

Con un régimen corto de medicamentos antirre-
trovirales en el periodo perinatal, como monoterapia o
terapia combinada, las tasas de transmision evaluadas
entre las cuatro y ocho semanas de vida estuvieron en
el rango de 4.5 a 15 % (Cuadro 2). Las tasas mas bajas
se observaron en el grupo de combinacion triple de
zidovudina y lamivudina (ZDV+3TC) durante las
ultimas ocho semanas de embarazo, con nevirapina
adicional durante el parto y al neonato (Dabis y col.,
2003).
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CUADRO 2

Tasas de transmision de la madre al hijo (TMH) evaluadas 4 a 8 semanas después del parto (reflejan la infeccion
intrauterina, intraparto y en el postparto temprano) segiin la terapia antirretroviral utilizada en el periodo perinatal.

Ensayo Tasa de Edad al Medicamento(s) Recuento medio
TMH momento de antirretrovirales de células CD4+
como % evaluacién utilizados en el por mm?® de plasma

(semanas) periodo perinatal cerca del parto
ANRS049 + Retro-Ci (Dabis y col, 1999, Wiktor y col. 1999) 14.7 6 ZDV 545
HIVNETO12 (Guay y col, 1999) 11.9 6 NVP 461
SAINT (Moodley y col, 2003) 10.7 4 NVP 405
SAINT (Moodley y col, 2003) 8.1 4 ZDV+3TC 385
Petra medium (Equipo del Estudio de Petra, 2002) 8.9 6 ZDV+3TC 475
Petra largo (Equipo del Estudio de Petra, 2002) 5.7 6 ZDV+3TC 445
ANRS1201 V1.0 (Dabis y col, 2003) 6.4 4 ZDV+NVP 370
ANRS 1201 V1.1 (Dabis y col, 2003) 4.5 4 ZDV+3TC+NVP 439
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Transmision del VIH a través de
la lactancia materna

a transmision del VIH a través de la lactancia esta

bien documentada. Los primeros informes que in-
dicaban la posibilidad de transmision del VIH-1 me-
diante la leche materna se basaron en hijos amamantados
de mujeres que habian sido infectadas en el periodo
postnatal mediante transfusiones de sangre o por ex-
posicion heterosexual (Palasanthiran y col., 1993; Van
de Perre y col., 1991; Stiechm y Vink, 1991; Hira y col.,
1990; Lepage y col., 1987; Ziegler y col., 1985). Otros
informes se relacionaron con lactantes sin ninguna otra
exposicion al VIH, pero cuya fuente de infeccion fue la
leche de nodrizas o una mezcla de leches de varias
mujeres (Nduati y col., 1994).

Tasas de transmision a través de la lactancia

De acuerdo a los pocos datos disponibles al comienzo
de los anos 90, el riesgo estimado de transmision a tra-
vés de la leche materna (por encima del riesgo de trans-
mision durante el embarazo y parto), era de
aproximadamente 15 % en mujeres con infeccidon no
reciente por el VIH cuando la lactancia continuaba por
dos afios o mas., (Dunny col., 1992). El riesgo de trans-
misiéon mediante la lactancia en mujeres con infeccio-
nes recientes (adquiridas después del parto) era casi
dos veces mayor. Ciertos datos, mas recientes y mas
confiables, incluyendo los resultados de un ensayo cli-
nico aleatorio en Nairobi, confirman estos primeros
hallazgos: un grupo de mujeres embarazadas infecta-
das por el VIH fueron asignadas aleatoriamente a ama-
mantar (n=212) o a dar alimentacion artificial (n=213)
(Nduati y col., 2000). EI porcentaje de cumplimiento
del modo de alimentacion asignado fue del 96 % en el
grupo que amamanto y del 70 % en el grupo que dio
leche artificial. I.a duracion mediana de la lactancia fue
de 17 meses. LLa probabilidad acumulativa de infeccion
por el VIH a los 24 meses de edad en los grupos con
lactancia y con leche artificial fueron del 36.7 % y 20.5
% respectivamente. [La tasa absoluta estimada de trans-
mision mediante la lactancia fue del 16.2 % a los dos
afios de seguimiento; en el grupo que amamantd, un
44.1 % de toda la transmision fue atribuible a la lactan-
cia. Aunque en este ensayo se recomendé lactancia

materna exclusiva durante los primeros meses, no se
recolectd informacién sobre la intensidad de la lactan-
cia y probablemente no fue totalmente exclusiva en la
poblacion estudiada.

Se puede inferir mayor informacién sobre la tasa de
transmision mediante la lactancia a partir de los resul-
tados de ensayos sobre intervenciones en el periodo
perinatal para reducir el riesgo de transmision. Las ta-
sas observadas en estos ensayos son generalmente si-
milares a aquellas del estudio aleatorio descrito arriba,
con un aumento estimado en las tasas de infeccion del
10 al 14 % entre las edades de 4 a 6 semanas y 18 a 24
meses (Leroy y col., 2002; Owor y col., 2000; Equipo
del Estudio de Petra, 2002). Las diferencias entre los
hallazgos de los estudios se pueden deber a los diferen-
tes métodos utilizados para medir las tasas de transmi-
sion (El Grupo Ghent, 2003), o la variacién en la
duracién de la lactancia entre poblaciones, o diferen-
cias maternas u otros factores posiblemente asociados
con un riesgo elevado. Se esta realizando mas evalua-
ciones analiticas estandarizadas en ensayos clinicos de
zidovudina a corto plazo en el Africa Occidental, el es-
tudio de lactancia de Nairobi, el estudio de nevirapina
HIVNET 012 SAINT, y los estudios de PETRA (El
Grupo Ghent, 2003).

Mecanismos de transmision a través de
la lactancia
Aunque el VIH ha sido detectado en la leche materna
(Nduati y col., 1995; Ruff y col., 1994;Van de Perre y
col., 1993), atn no se entienden completamente los
mecanismos de transmision a través de la lactancia. El
papel del virus libre y del asociado a células en la trans-
mision mediante la lactancia o la asociacion entre los
niveles del virus en plasma y la leche aun no han sido
cuantificados de forma confiable. La puerta de entrada
del virus via las membranas mucosas también amerita
mayor investigacion; algunos modelos animales han
ayudado en algo a aclarar este punto (Featherstone,
1997; Amerongen y col., 1991; Bomsel, 1997).
Después de ingerir leche materna infectada por el
VIH-1, la superficie de las mucosas intestinales de los
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lactantes parece ser el lugar méas probable de transmi-
sion. El VIH-1 libre o asociado a células podria pene-
trar la submucosa en la presencia de brechas o lesiones
en la mucosa, o via transcitosis por medio de células M
o de enterocitos que expresan receptores especificos.
Algunos estudios de laboratorio sugieren que la IgA
presente en secreciones o la IgM pueden inhibir la
transcitosis del VIH-1 a través de los enterocitos. Por lo
tanto, es posible que las inmunoglobulinas contra el VIH-
1 en la leche materna contribuyan a proteger contra la
transmision. Las amigdalas también podrian ser una
puerta de entrada para la transmision del VIH-1 a tra-
vés de la lactancia. Las amigdalas incluyen células M
cercanas a los linfocitos y las células dendriticas, y las
células M de las amigdalas son capaces de replicar el
VIH-1; se ha demostrado la transmision oral en mode-
los de macacos con SIV (Baba y col., 1994)

Se piensa que la mastitis subclinica en la madre au-
menta la permeabilidad (una suerte de fuga) en las cé-
lulas que tapizan los conductos mamarios y por lo tanto
aumenta la cantidad de virus a la que esta expuesto el
lactante (Semba y col., 1999; Willumsen y col., 2003).

Se ha sugerido que la permeabilidad intestinal de los
recién nacidos es un posible mecanismo de entrada para
el virus, pero existen pocas pruebas de esto (Rollins y
col., 2001); parece ser bioldogicamente verosimil que la
alimentacién mixta aumente el riesgo de transmision
del VIH al hacer que el intestino sea mas susceptible
mediante mecanismos mecanicos o inflamatorios.

Momento en el que ocurre la transmision
postnatal

El VIH puede ser transmitido a través de la leche ma-
terna en cualquier momento durante la lactacion y por
esto, la tasa de infeccidén en lactantes amamantados au-
menta con la duracion de la lactancia. La persistencia
de anticuerpos maternos y la presencia de un “periodo
silente” durante el cual la infeccion no es detectable con
la tecnologia actual hacen dificil determinar si un lac-
tante ha sido infectado durante el parto (intraparto) o
— mediante la lactancia — inmediatamente después de
nacer. Existe muy poca informacion para estimar la aso-
ciacién exacta entre la duracion de la lactancia y el ries-
go de transmision. Sin embargo, hay pruebas
convincentes que indican que mientras mas larga la
duracion de la lactancia, mas alto es el riesgo de trans-
misién — en otras palabras, el riesgo es acumulativo
(Miotti y col., 1999; Leroy y col., 1998; Read y col., 2003;
Leroy y col., 2002; Equipo del Estudio de Petra, 2002).

Es dificil llegar a conclusiones acerca del riesgo rela-
tivo de transmision por calostro y por leche materna
madura (Ruff y col., 1994; Van de Perre y col., 1993;
Nduati y col., 1995; Lewis y col., 1998). Primero, el
calostro y la leche materna madura contienen diferen-
tes tipos de células y diferentes niveles de componentes
moduladores del sistema inmune (por ejemplo, vitami-
na A, inmunoglobulinas y lactoferrina). Segundo, el lac-
tante ingiere mucho menos calostro que leche materna
madura. Tercero, el sistema inmune del lactante esta
menos desarrollado en los primeros dias de lactancia
que mas adelante, y los lactantes mas pequefios tienen
una concentracion mas elevada de anticuerpos mater-
nos en la sangre. No existen pruebas que sugieran que
evitar el calostro reduce el riesgo de transmision al lac-
tante.

Algunos modelos estadisticos, con datos de estudios
en los cuales la lactancia tuvo una duracién limitada,
han sugerido que las primeras semanas de vida son el
periodo de mayor riesgo de transmisioén y que el factor
de infeccidn puede variar segin los diferentes estados
en que se encuentre la epidemia en cada poblacién
(Dunn y col., 1998). El ensayo aleatorio realizado en
Nairobi, Kenya, comparando leche materna con leche
artificial, sugirié que el 10 % de la diferencia acumula-
da entre las tasas de infeccion de nifios amamantados y
no amamantados ocurrio a las seis semanas de edad, en
comparaciéon con una diferencia total acumulada del
16 %. Asimismo, el 75 % de toda la transmisiéon por
lactancia ya habia ocurrido a los seis meses de edad
(Nduati y col., 2000).

En un analisis posterior de esos datos, se estim6 que
la probabilidad de transmision a través de la lactancia
fue de 0.00064 por litro de leche materna ingerida y
0.00028 por dia de lactancia (Richardson y col., 2003).
La infectividad de la leche materna fue significativa y
sustancialmente mas elevada en madres con un recuento
bajo de células CD4+ y con alta carga de ARN viral en
plasma. Debe hacerse notar que la probabilidad de in-
feccion a través de la lactancia por dia de exposicidon no
mostrd una diferencia estadisticamente significativa
entre los lactantes menores de cuatro meses y los
lactantes mayores (0.00015 frente a 0.00031, p=0.4).
El ensayo SAINT (Moodley y col., 2003) encontr6 que
los lactantes que amamantaron tuvieron el doble de ries-
go de infeccion que los lactantes que no amamantaron
durante las primeras cuatro semanas de vida y siete ve-
ces mas riesgo entre la cuarta y la octava semana. Esto
se debe a que son pocos los lactantes alimentados con
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sustitutos de leche materna que se infectan con el VIH
después de cuatro semanas.

Transmision postnatal tardia
Otra forma de estimar el riesgo asociado a la lactancia
es comenzar con lactantes que nacieron de madres in-
fectadas y que resultaron negativos en las pruebas del
VIH a temprana edad, y hacerles seguimiento hasta que
cesen de amamantar, para determinar la tasa a la cual
se infectan con el VIH mediante la lactancia. Si se toma
como el denominador a los lactantes con evidencia de
no estar infectados a una edad temprana, la tasa se cal-
cula a partir del nimero de nifios amamantados que
mas tarde tienen pruebas viroldgicas positivas o
anticuerpos persistentes mas alla de los 15 a 18 meses,
o después de suspender la lactancia. El tiempo en el
cual comienza la exposicion se determina segtin la edad
en la cual el lactante es sometido a dichas pruebas. Hoy
en dia, esto es normalmente alrededor de la cuarta a la
sexta semana, pero en estudios anteriores era entre el
tercer y el sexto mes; diferentes tiempos de ‘inicio’ pue-
den explicar por qué diferentes estudios dieron valores
estimados diferentes de las tasas de transmision
postnatal tardia (TPT) (Cuadro 3). Las tasas estima-
das de TPT varian entre el 9 y el 13 % a los 18 meses.
En aproximadamente 700 lactantes con lactancia
prolongada en los estudios de Africa, el riesgo postnatal
de infeccion después de tres a seis meses de edad se
estimo enun 4 % (IC95% 2 a 5 %) (Johny col., 2001).
Un meta-analisis reciente en el Africa subsahariana uti-
liz6 un gran namero de datos individuales sobre lac-
tancia y transmision postnatal del VIH, provenientes de
ensayos aleatorios controlados sobre intervenciones en
el periodo perinatal. Un caso era definido como trans-
mision temprana si la prueba de VIH era positiva antes

CUADRO 3
Tasas estimadas de transmisién postnatal tardia

de las cuatro semanas de vida, y como transmision
postnatal tardia si el diagnostico era inicialmente nega-
tivo a las cuatro semanas o después, seguido de una
prueba positiva posteriormente. En total, 4343 nifios
fueron amamantados y se les hizo pruebas diagnosticas
para el VIH. Se supuso que un nifio dejaba de estar en
riesgo de infeccion una vez que habia dejado de ama-
mantar, y el método utilizado fue el adecuado para tal
medicion. La tasa general de transmision fue 24 %; en
los 993 ninos infectados, la infeccion habia ocurrido de
forma temprana en 314 (31.4 %), de forma tardia en
225 (23.1 %), y en un momento desconocido en 454
(45.4 %). La duraciéon promedio de lactancia fue de
casi siete meses, y la mediana fue de cuatro meses. El
riesgo de transmision postnatal tardia continu6 duran-
te todo el periodo de lactancia y fue practicamente cons-
tante (El Grupo Internacional de Transmision del VIH
y la Lactancia [BHITS], en prensa). La probabilidad
acumulada de infeccion por el VIH después de cuatro
semanas de edad fue del 1.6 % a los tres meses, 4.2 % a
los seis meses, 7.0 % a los 12 meses y 9.3 % (IC 95 %
3.8-14.8) alos 18 meses. Se estimo que la contribucién
de la transmision postnatal tardia (después de cuatro
semanas) a la transmisién general fue por lo menos de
23 %, pero posiblemente hasta de 42 % (El Grupo In-
ternacional de Transmision del VIH y la Lactancia
[BHITS], en prensa).

Factores asociados con el riesgo de transmision
a través de la lactancia

Existe una cuantificacion confiable limitada, pero gra-
dualmente creciente, del efecto de los factores de ries-
go asociados con una probabilidad mayor o menor de
transmision a través de la lactancia. Muchos de los fac-
tores conocidos que influyen en el riesgo general de

Estudio Edad al momento Incidencia Porcentaje Porcentaje
del resultado negativo, por 100 acumulado acumulado de

para determinar el nifios-ano de de infectados a infectados al tltimo

denominador lactancia los 12 meses seguimiento (meses)
Malawi (Miotti y col, 1999) 1 mes 6.9 8.9 (18 meses)
10.3 (24 meses)
Africa (Leroy y col, 1998) 3 meses 2.5 9.2 (36 meses)
Africa Occidental (Leroy y col, 2003) 4 semanas 8.6 9.5 13.1 (18 meses)
13.1 (24 meses)
Africa BHITS (Read y col, 2003) 4 semanas 7 9.3 (18 meses)
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transmision probablemente también influyen en la trans-
mision a través de la lactancia: carga de ARN viral ma-
terna en plasma y leche materna; estado inmune materno
relacionado al VIH; afecciones del pecho, incluyendo
mastitis y abscesos; estado nutricional de la madre; modo
de alimentacién infantil; factores infantiles (como ulce-
ras orales); y posiblemente, elementos protectores de la
leche materna.

Factores maternos
Carga de ARN viral en plasma y leche materna
Es probable que el riesgo de transmision a través de la
lactancia esté fuertemente relacionado a los niveles de
ARN en la leche materna, pero el grado del riesgo auin
no ha sido adecuadamente determinado. Existen algu-
nos indicios que sugieren que la carga de ARN viral en
la sangre esta solo parcialmente correlacionada con la
de la leche materna; y la carga de ARN en leche mater-
na es altamente variable entre cada pecho y a lo largo
del tiempo (Willumsen, 2001, 2003). En un estudio en
Durban, Sudafrica, las mujeres a quienes se les detectod
carga de ARN viral en la leche materna en cualquier
momento durante los primeros seis meses postparto
tuvieron mas probabilidades de transmitir el virus que
aquellas a quienes la carga de ARN viral en la leche fue
indetectable (Pillay y col., 2000). Un estudio en Malawi
encontré que el riesgo de transmision incremento cin-
co veces si el ARN viral era detectado en las muestras
de leche materna tomadas a las seis semanas postparto
(Semba y col., 1999). En Africa Occidental, la tasa de
transmision postnatal tardia aument6 2.6 veces por cada
aumento de un log,, en la carga de ARN viral en plas-
ma medida a finales del embarazo (ILeroy y col., 2003).
El nivel de ARN del VIH en la leche materna ha sido
estudiado en solo un nimero limitado de muestras de
madres infectadas por el VIH. Segtin los estudios de
Willumsen y col. (2001, 2003) en Sudéfrica, la carga
de ARN viral en leche materna, por lo general, parece
ser menor que en plasma, y los niveles estin a menudo
por debajo de los niveles posibles de detectar mediante
las pruebas actuales. Los autores cuantificaron la carga
de ARN viral tres veces en los primeros tres meses des-
pués del parto, en muestras tomadas de ambos pechos
de 145 mujeres que daban el pecho a sus nifios. LL.a can-
tidad de ARN desprendido vari6 en cada pecho y a lo
largo del tiempo. La carga viral en la leche materna es-
taba por debajo del limite de deteccion con la prueba
de PCR para ARN del VIH (<200 copias/ml) en una
proporcién sustancial de muestras, y en las primeras

14 semanas fue altamente variable y dificil de predecir
segun los factores maternos o infantiles. Un recuento
bajo de células CD4+ en la sangre (<200/mm?) duran-
te el embarazo y una proporcion elevada de Nat/K*
(un marcador de mastitis subclinica) se asociaron
significativamente con un aumento en la carga de ARN
viral en todo momento, pero no hubo asociaciones cons-
tantes entre el modo de alimentacién infantil (exclusiva
o mixta) y la carga de ARN viral en la leche materna.
En conjunto, los resultados de estos estudios indican
que el vertido del virus a la leche materna ocurre al
azar.

Estado inmunolégico relacionado al VIH

Existe mas informacién disponible acerca de la asocia-
cion entre el estado inmunoldgico materno (recuento
de células CD4+) y la transmision del VIH a través de
la lactancia que acerca de la asociacidén entre la carga
de ARN viral y la transmision del virus. El anélisis re-
ciente de los datos agrupados de dos ensayos clinicos
con zidovudina en Africa Occidental (Leroy y col.,
2003) encontr6 que el riesgo de transmision postnatal
fue tres veces mayor cuando el recuento materno de
células CD4+ era menor de 500/mm? en plasma cerca
al momento del parto en comparacion con un recuento
materno de células CD4+ igual o mayor a 500/mm?
(Leroy y col., 2003). En el ensayo de Uganda que com-
par6 nevirapina con zidovudina (Nakabiito y col., 2002),
los nifios cuyas madres tuvieron un recuento bajo de
células CD4+ cerca al momento del parto, estuvieron
especialmente propensos a ser infectados. LLos recuen-
tos bajos de células CD4+ en plasma también han esta-
do asociados con deteccion de ADN del VIH en leche
materna (Nduati y col., 1995). En el meta-analisis
basado en los datos de nueve ensayos de intervencion
en el Africa subsahariana, el riesgo de infeccion postnatal
después de cuatro semanas de vida estuvo fuertemente
asociado a los recuentos maternos de células CD4+:
La transmision fue ocho veces mayor si los recuentos
de células CD4+ fueron menores de 200/mm?, y 3.5
veces mayor con recuentos celulares entre 200 y 500/mm?,
comparados con el grupo que tuvo recuentos maternos
de células CD4+ superiores a 500/mm?> (Read y col.,
2003).

Afecciones del pecho

Se ha asociado la mastitis clinica o subclinica con el
riesgo de transmisién (Semba y col., 1999; John y col.,
2001). La mastitis subclinica, probablemente méas co-
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mun que la mastitis clinica, no es necesariamente un
proceso infeccioso y puede ocurrir con éstasis de leche
e ingurgitacion mamaria. En el estudio de Willumsen y
col. (2003), la mastitis subclinica estuvo asociada con
la carga de ARN viral en la leche materna pero no con
la transmision postnatal tardia probablemente debido a
un tamafio de muestra pequefio. Es mas probable que
ocurra una mastitis subclinica cuando la leche comien-
za a “bajar” después del parto, o si el drenaje de leche
es inadecuado (como en el caso de la alimentacidon mix-
ta), o cuando no hay un buen apego, o en el caso del
lactante enfermo que no succiona vigorosamente, 0O
durante el destete rapido. En un estudio de cohortes en
Nairobi, la transmision estuvo asociada independiente-
mente a lesiones en los pezones, recuentos maternos de
células CD4+ por debajo de 400 /mm3, candidiasis oral
en lactantes menores de seis meses de edad, y a una
duracién prolongada de la lactancia (Embree y col.,
2000; John-Stewart y col., 2004; Rollins y col., 2004).
No esta claro si, a nivel poblacional, el tratamiento de
las lesiones mamarias puede reducir la tasa de transmi-
sién mediante la lactancia y se estan llevando a cabo
mas estudios al respecto.

Estado nutricional

El estado nutricional de la madre puede influenciar el
riesgo general de transmision, asi como la transmision
a través de la lactancia. Un articulo reciente present6 el
resultado de un analisis adicional de datos de un ensa-
yo aleatorio que investigd el efecto de los micro-
nutrientes y la vitamina A sobre el riesgo de transmi-
sion (Fawzi y col., 2002, 2003). Excluyendo a la vita-
mina A, los micro nutrientes administrados a un grupo
de mujeres durante el embarazo y la lactancia no tuvie-
ron ningun efecto en el riesgo general de transmision,
pero la vitamina A sola estuvo asociada con un peque-
fio aumento en la tasa general de transmision de la ma-
dre al hijo y con un aumento en el riesgo de transmisién
durante la lactancia. LLos micronutrientes estuvieron
asociados con una reduccion no significativa de la trans-
mision mediante la lactancia y de la mortalidad en los
primeros dos afios de vida. LLos analisis posteriores de
estos datos demostraron que los nifios cuyas madres
fueron asignadas al azar al grupo que recibié micro-
nutrientes durante el embarazo y lactancia tuvieron un
riesgo significativamente menor de diarrea (p=0.03) y,
en promedio, un recuento de células CD4+
sustancialmente mas elevado (p=0.006) que los nifios
de madres que no recibieron micronutrientes. El bene-

ficio para nifios infectados por el VIH fue similar que
para niflos sin infeccion. La vitamina A administrada a
las madres redujo el riesgo de manifestaciones respira-
torias en nifios (p=0.03) pero no asi el riesgo de dia-
rrea. Estos hallazgos confirman la importancia del apoyo
nutricional para mujeres infectadas por el VIH que
amamantan. Otros estudios (Coutsoudis y col., 1999;
Kumwenda y col., 2002) no demostraron impacto al-
guno de la suplementacién con vitamina A durante el
embarazo en el riesgo de transmision durante la lactan-
cia.

Factores infantiles

Integridad de las membranas mucosas

Las condiciones que dafian las mucosas infantiles, tales
como candidiasis oral (infecciéon por Candida), pue-
den estar asociadas con un riesgo elevado de transmi-
sion mediante la lactancia. Sin embargo, es dificil
determinar cual es la causa y cudl el efecto, ya que la
candidiasis oral puede ser una caracteristica de la in-
feccion inicial por el VIH (Ekpini y col., 1997; Embree
y col., 2000). La candidiasis oral infantil puede tam-
bién causar candidiasis en los pezones asi como fisuras.
La mucosa intestinal puede resultar dafiada debido a la
alimentacion con leche de vaca, reacciones alérgicas a
alimentos complementarios e infecciones. El modo de
alimentacion puede afectar la permeabilidad intestinal
del recién nacido: es probable que los lactantes que sélo
reciben leche materna tengan una superficie intestinal
menos permeable y por lo tanto mas sana que aquellos
que también reciben otros alimentos. Sin embargo, en
un estudio llevado a cabo para investigar mas este pun-
to, el modo de alimentacion no estuvo asociado con la
permeabilidad intestinal infantil (medido como la pro-
porcion entre la lactulosa y el manitol, es decir,
disacaridos o azucares dobles). Sin embargo, los
lactantes que fueron diagnosticados de infeccion por el
VIH a las 14 semanas de vida, tuvieron una permeabi-
lidad mas elevada a las seis y 14 semanas que los
lactantes sin infeccion (Rollins y col., 2001).

Inhibidor de proteasa del leucocito humano presente en
secreciones

Tal vez el factor innato mejor caracterizado, considera-
do como protector contra la transmision del VIH a tra-
vés de las mucosas, es el inhibidor de proteasa del
leucocito presente en secreciones (SLPI, por sus siglas
en inglés). El SLPI en la saliva infantil también ha sido
asociado con menor riesgo de transmision tardia del
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VIH-1 a través de la lactancia (Farquhar y col, 2003).
Sin embargo, un estudio en Bangui no ha corroborado
esta asociacion. El estudio de 43 madres lactantes no
seleccionadas, infectadas por el VIH, analiz6 muestras
de leche materna tomadas en la primera semana, al mes
y a los seis meses después del parto. Los niveles prome-
dio de SLPI en la leche de las madres cuyos hijos con-
trajeron infeccidon no fueron significativamente distintos
de los niveles en la leche correspondiente a los nifios
que no se infectaron (Becquart y col., 1999). Se necesi-
tan mas estudios controlados para confirmar el papel
del SLPI materno e infantil en la transmision, sea solo
0 en conjunto con otros factores inmunes innatos y es-
pecificos.

Modo de alimentacién infantil

A nivel poblacional, el modo de alimentacion infantil es
un factor de relevancia particular en cuanto a tasas de
transmision mediante la lactancia. En la mayoria de las
poblaciones a nivel mundial la mayor parte de madres
practica la lactancia, pero ésta es suplementada con agua
u otros liquidos o alimentos a una temprana edad (Nicoll
y col., 2000); la lactancia materna exclusiva por un pe-
riodo de seis meses, como se recomienda, es poco fre-
cuente. En un estudio en Durban, Sudafrica, 551
mujeres infectadas por el VIH, luego de recibir
consejeria, escogieron entre amamantar o alimentar con
leche artificial (Coutsoudis y col., 2001a). A aquellas
madres que escogieron amamantar, se les alentd para
dar lactancia materna exclusiva durante tres a seis me-
ses. Un total de 157 mujeres alimentaron con leche ar-
tificial desde el nacimiento y nunca amamantaron, 118
dieron lactancia materna exclusiva durante los prime-
ros tres meses 0 mas, y 276 practicaron la lactancia mixta
con otros alimentos. Ninguno de los tres grupos tuvo
diferencias en los factores de riesgo importantes de
transmision y, al nacer, la tasa de infeccion de los recién
nacidos fue similar, aproximadamente del 7 %. En los
lactantes que recibieron tanto leche materna como otros
alimentos, la probabilidad de infecciéon hasta los 15
meses de vida fue significativamente mayor (36 %) que
en aquellos que recibieron lactancia materna exclusiva
(25 %) o fueron alimentados con leche artificial (19
%). La lactancia exclusiva tuvo un riesgo significativa-
mente menor de infeccion por el VIH que la lactancia
mixta (proporcion de riesgo 0.56, IC 95 % 0.32-0.98)
y tuvo un riesgo similar al grupo que nunca amamanto

(proporcion de riesgo 1.19, IC 95 % 0.63-2.22). Se
estan llevando a cabo mas estudios para confirmar es-
tos hallazgos, los cuales tienen repercusiones obvias para
las recomendaciones de alimentacioén infantil y para
aconsejar a las mujeres infectadas por el VIH en lugares
donde no es aceptable, factible, asequible, sostenible o
seguro abstenerse de dar el pecho. Los resultados del
estudio Zvitambo en Harare, Zimbabwe, los cuales son
inminentes, seran de mucho interés (J. Humphrey,
comunicacion personal, 2003). La evaluacion de la lac-
tancia materna exclusiva es compleja, y los resultados
de estudios actuales en Hlabisa (Sudafrica), en los cua-
les el modo de alimentacion es evaluado a diario por
nueve meses, ayudaran a aclarar el impacto en la tasa
de transmision de apartarse de la lactancia exclusiva
(Rollins y col. 2004).

Sexo del lactante

En un meta-analisis reciente de transmisién postnatal
tardia (TPT) (Read y col., 2003) se evaluaron las
covariantes que podrian afectar la relacion entre la lac-
tancia y laTPT del VIH-1, incluyendo variables mater-
nas (edad, namero de partos, recuento de células
CD4+) y variables infantiles (peso al nacer, sexo). Se
encontrd que la edad materna, el namero de partos y el
peso al nacer no estuvieron significativamente asocia-
dos alaTPT, pero el recuento materno de células CD4+
y el sexo del nifio si lo estuvieron; los recién nacidos de
sexo femenino tuvieron 40 % menos probabilidad de
ser infectados mediante la lactancia después de cuatro
semanas de vida (proporcion de riesgo 0.6, IC 95 %
0.4-0.9, p=0.014). El riesgo de TPT fue mayor para
los varones amamantados por madres con recuentos de
células CD4+ menores de 200/mm?, seguido por varo-
nes amamantados por madres con recuentos entre 200
y 499 células/mm?, y luego por nifias amamantadas por
madres con recuentos menores de 200 células/mm?. La
duracion de la lactancia fue similar para ambos sexos,
pero no hubo informacién disponible sobre la edad en
la cual otros alimentos fueron introducidos o sobre el
tipo de alimentos. La diferencia en el riesgo de la TPT
segun el sexo podria explicarse si los varones hubiesen
recibido alimentos complementarios a una edad mas
temprana y por lo tanto hubiesen tenido una alimenta-
cion mixta, lo cual los pudo haber expuesto a un mayor
riesgo de ser infectados. Se estan realizando mas inves-
tigaciones para confirmar esta hipoétesis.
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Previniendo la transmision a través
de la lactancia

Lilﬂprevencién de la transmisiéon del VIH de las
ujeres infectadas por el VIH a sus lactantes es la
tercera de las cuatro areas que constituyen el enfoque
estratégico de las Naciones Unidas para la prevencién
de la transmision del VIH a lactantes y nifios pequefios.
Este documento esta dedicado primordialmente a esta
area.

Prevencion primaria
La mejor forma de prevenir la infeccion por el VIH en
lactantes y niflos pequefios, incluyendo la transmision
a través de la leche materna, es prevenir la infeccion
por el VIH de mujeres adolescentes y mujeres en edad
fértil (De Cock y col., 2002) (Area 1 del enfoque estra-
tégico de las Naciones Unidas). En el Africa
subsahariana, Asia y el Caribe, el modo principal de
transmision del VIH es el contacto heterosexual (Buvé
y col., 2002). En paises industrializados, aunque la
mayoria de las mujeres infectadas por el VIH tiene una
historia de drogadiccién con jeringas o de parejas sexua-
les que tienen dicha historia o que son bisexuales, la
transmision heterosexual se ha convertido en una ruta
cada vez mas comun de infeccién. (Estudio
Colaborativo Europeo, 2001). El riesgo de infeccién por
el VIH en mujeres es elevado a causa de factores como
inmadurez del tracto genital, ectopia cervical, enferme-
dades transmitidas sexualmente, y un estado nutricional
deficiente (Mostad y Kreiss, 1996). LLos factores cultu-
rales, sociales y econdmicos también contribuyen a la
transmision del VIH al aumentar la vulnerabilidad de
las adolescentes y las mujeres adultas (Buvé y col., 2002;
De Cocky col., 2002).

La prevencion de toda transmision del VIH a lactantes
y nifios pequeinos debe estar ligada a programas que
provean educacion a jovenes sobre sexo mas seguro, y
diagnostico y tratamiento de infecciones transmitidas
sexualmente, y que cuiden la seguridad de los procedi-
mientos médicos. Se debe enfatizar la prevencion del
VIH en mujeres que son seronegativas durante el em-
barazo (un gran porcentaje se contagian durante los dos
afios después del parto, mientras amamantan) debido
al riesgo particularmente elevado de transmision de la

madre al hijo si las madres adquieren la infeccioén por el
VIH durante la lactancia.

Para ejecutar las medidas preventivas recomendadas
es importante, aunque dificil, conseguir una cobertura
elevada del uso de pruebas y consejeria del VIH duran-
te el embarazo asi como una proporcion elevada de
aceptacion de las intervenciones disponibles, asegurando
el contacto continuo con madres y lactantes durante
los primeros 18 a 24 meses después del nacimiento
(Temmerman y col., 2003).

Opciones de alimentacion infantil disefiadas
para prevenir la transmision de la madre al hijo
Las opciones de alimentacion infantil disefladas para
prevenir la transmisioén de la madre al hijo estan descri-
tas en detalle en otros documentos (OMS/UNICEF/
FNUAP/ONUSIDA, 2003a y b). Diversos investiga-
dores han intentado utilizar modelos matematicos para
considerar los riesgos y beneficios relativos de la lac-
tancia y otras opciones de alimentacion infantil para
guiar a aquellos que determinan las politicas de salud.
(Nagelkerke y col., 1995; Nicoll y col., 2000). Estos
modelos son limitados debido a la escasez de informa-
cién acerca de los riesgos asociados con diversos méto-
dos de alimentacién infantil y por la incapacidad de
dicha informacién de tener en cuenta todos los factores
que influyen sobre las decisiones individuales acerca de
la alimentacion infantil.

Segtn las actuales recomendaciones de la OMS, los
lactantes deben recibir lactancia materna exclusiva du-
rante los primeros seis meses de vida para alcanzar un
Optimo crecimiento, desarrollo y salud. Después de los
seis meses, los lactantes deben recibir alimentos com-
plementarios nutricionalmente adecuados y seguros
mientras que la lactancia continua hasta los 24 meses o
mas. Sin embargo, dada la necesidad de reducir el ries-
go de transmision del VIH a lactantes y, a la vez, mini-
mizar el riesgo de otras causas de morbilidad y
mortalidad, se recomienda que las madres VIH-positi-
vas eviten toda forma de lactancia materna y utilicen
alimentacion de sustitucion siempre y cuando ésta sea
aceptable, factible, asequible, sostenible y segura. To-
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das las madres infectadas por el VIH deben recibir
consejeria acerca de los riesgos y beneficios de las di-
versas opciones de alimentacion infantil y pautas espe-
cificas para seleccionar la opcidon que mejor se acomode
a sus circunstancias; también deben tener acceso a se-
guimiento y apoyo, incluyendo planificaciéon familiar y
apoyo nutricional (OMS, 2001b). La decision de una
mujer siempre debe ser respetada y apoyada. La ali-
mentacion mixta con leche materna y otros alimentos,
ha sido asociada con un mayor riesgo de infeccion por
el VIH en lactantes, comparada con lactancia materna
exclusiva (Coutsoudis y col., 2001a) y debe ser evitada
ya que no solo conlleva el riesgo de infeccion por el
VIH sino también los riesgos de diarrea y otras enfer-
medades infecciosas.

Un beneficio de la lactancia que debe ser considera-
do, especialmente en entornos mas pobres, es su efecto
fisiologico contraceptivo, el cual ayuda a mantener un
periodo intergenésico ventajoso; la amenorrea por lac-
tancia tiene un efecto contraceptivo del 98 % — un nivel
que es efectivo cuando se practica de la manera usual y
es muy efectivo cuando se utiliza el método de manera
correcta y constante (OMS, 2000). Asimismo, en algu-
nas culturas la frecuencia del coito es menor durante el
periodo de lactancia, lo cual podria reforzar el efecto
contraceptivo. Por lo tanto, cuando una mujer en riesgo
de transmision de la madre al hijo esta considerando el
uso de alimentacion de sustitucion y la suspension de la
lactancia, se debe prestar atencioén a la utilizacion de
otro método anticonceptivo.

Las interrogantes a las cuales se les debe dar mayor
atencion son cémo hacer que la alimentacién sea mas
segura para lactantes de mujeres VIH-positivas y como
apoyar la opcion de alimentacion infantil que ellas es-
cojan, sea la lactancia o la alimentacion de sustitucion.
La consejeria para mujeres VIH-positivas sobre alimen-
tacion infantil, necesitaria tomar en cuenta el progreso
de la enfermedad de estas mujeres. L.a evidencia reciente
sugiere una tasa muy elevada de transmision postnatal
en mujeres con enfermedad avanzada (Leroy y col.,
2003).

Las opciones de alimentacion infantil disponibles
para mujeres VIH-positivas son alimentacion de susti-
tucion con leche artificial comercial o leche animal
modificada en el hogar;lactancia materna exclusiva con
interrupcion temprana; y opciones de leche materna
como leche de nodrizas, leche materna extraida y trata-
da con calor, y bancos de leche materna.

Alimentacion de sustitucion

La alimentacion de sustitucion quiere decir alimentar a
un lactante que no esté siendo amamantado con una
dieta que provee todos los nutrientes necesarios. Una
mujer infectada por el VIH que decide eliminar el ries-
go de transmision del VIH mediante la lactancia necesi-
ta evitar la lactancia desde el nacimiento y utilizar la
alimentacion de sustitucion con sucedaneos satisfacto-
rios de la leche materna. Un sucedaneo satisfactorio es
la leche artificial comercial o la leche animal modifica-
da en el hogar.

Hasta el momento, existe poca informacion sobre el
efecto de la alimentacion de sustitucion en la morbilidad
y mortalidad infantil. Sin embargo, la evidencia preli-
minar reciente sugiere que la mortalidad es alta para
los lactantes con infeccién o sin ella nacidos de madre
infectadas por el VIH y es posible que no esté asociada
al modo de alimentacion (ML Newell, comunicacién
personal, 2003; Becquet y col., 2003).

Se necesita apoyo para una alimentacion de sustitu-
cion adecuada durante el periodo para el cual normal-
mente se recomienda leche materna y durante el cual
existe el mayor riesgo de desnutricion infantil — es de-
cir, los primeros dos aflos de vida. Desde el nacimiento
hasta los seis meses de edad, solo leche, en alguna de
sus formas, es generalmente considerada esencial; des-
pués de los seis meses se pueden utilizar diversas op-
ciones adicionales de alimentacién de sustitucion y
deben incluir alimentos complementarios pero de pre-
ferencia atin acompanados de algun tipo de leche.

Lactancia materna exclusiva con interrupcion
temprana

Cuando la alimentacién de sustitucion no es aceptable,
factible, asequible, sostenible o segura para una madre
infectada por el VIH, como ocurre en muchos lugares
donde la prevalencia del VIH es alta, se le recomienda
que practique la lactancia materna exclusiva en los pri-
meros meses; esto confiere proteccion para el lactante
contra las infecciones comunes de la infancia y posible-
mente también reduce el riesgo de transmision del VIH
(OMS, 2001b).

Las pruebas preliminares de programas piloto de
prevencién de la transmision de la madre al hijo en
Botswana indican que cerca del 90 % de mujeres infec-
tadas por el VIH alimentaron a sus lactantes exclusiva-
mente con leche artificial en los lugares donde
funcionaba el programa. Del 10 % restante que ama-
manto, solo el 20 % lo hizo de forma exclusiva. En los
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lugares donde funcionaba el programa, las madres sin
infeccion tuvieron tasas de lactancia materna exclusiva
significativamente inferiores que las madres que desco-
nocian su estado de infeccion por el VIH en otros luga-
res donde no estaba el programa piloto, lo cual sugiere
algin tipo de «efecto de dispersion» (Mompati y col.,
2002). Sin embargo, este estudio incluyd so6lo mujeres
que aun se estaban atendiendo en la clinica del progra-
ma y no pudo capturar la experiencia de mujeres que
no se adhirieron al programa o que se salieron del mis-
mo. Esto puede sesgar los resultados a favor de la ali-
mentacion con leche artificial. En Moombasa, Kenya, la
adherencia a la lactancia exclusiva mejoré si la pareja
sabia del estado de infeccion por el VIH de la madre y
se involucraba en la decision de alimentar con leche
materna o con leche artificial (Mwanyumba y col.,
2002). Los hallazgos han sido similares en India, don-
de la alimentaciéon combinada es menos probable si los
suegros o esposos son consultados (Jonnalagadda y col.,
2002).

En muchos paises las tasas de lactancia materna ex-
clusiva hasta los seis meses en la poblacion general son
bajas. Estudios longitudinales y aleatorios controlados
en diferentes lugares han demostrado que la consejeria
sobre lactancia ha aumentado las tasas de lactancia ex-
clusiva (Pérez-Escamilla R, 2002). Algunos paises han
aumentado las tasas de lactancia exclusiva exitosamente
combinando actividades a diferentes niveles.

Después de la interrupcion de la lactancia materna
exclusiva, se recomienda a las mujeres infectadas por el
VIH que eviten completamente la lactancia. Ningun
estudio hasta el momento ha evaluado los riesgos de
mortalidad y morbilidad de la interrupcién temprana,
pero una interrupcion temprana y total reduce la expo-
siciéon y por lo tanto reduce el riesgo de transmision
mediante la lactancia; no lo elimina, ya que el lactante
ha estado expuesto en los primeros meses. Sin embar-
g0, hasta la fecha, no existen pruebas y hay poca expe-
riencia sobre como la interrupcion temprana puede ser
alcanzada con un minimo de efectos adversos para la
madre y el lactante. Por el momento tampoco existen
pruebas para recomendar el momento exacto de la in-
terrupciéon. Sin embargo, es recomendable interrumpir
la lactancia en cuanto la alimentacion de sustitucion sea
aceptable, factible, asequible, sostenible y segura; debe
interrumpirse a los seis meses de edad, sea cual sea el
caso, cuando la lactancia exclusiva ya no logra alcanzar
las necesidades nutricionales del lactante y cuando su
efecto protector anti-infeccioso disminuye rapidamen-

te. Debe hacerse notar, como dicho anteriormente, que
el apoyo continuo es necesario mas alla de los seis me-
ses para asegurar una nutricion adecuada para el nifio
pequerio a través de sus primeros afios de vida.

La interrupcién temprana reduce el riesgo de trans-
mision al limitar el tiempo que un lactante esta expues-
to al VIH mediante la lactancia (Read y col., 2003). Sin
embargo, es posible que algunas madres aun no pue-
dan proveer alimentacion de sustitucion a sus lactantes
después de los seis meses; entre otros factores, es posi-
ble que los alimentos de sustitucion satisfactorios no
estén disponibles en la practica. En tales circunstan-
cias, la interrupcién temprana puede aumentar la des-
nutricion entre lactantes y niflos pequefios. Tampoco
se sabe cuan largo debe ser el proceso de interrupcion;
los estudios actuales en el Africa subsahariana provee-
ran datos muy necesarios para indicar las recomenda-
ciones practicas relacionadas a todos los aspectos de la
interrupcion temprana. La experiencia limitada de un
estudio (Ndagire y col., 2000) sugiere que la disponibi-
lidad de alimentos alternativos locales contribuye a la
suspension temprana de la lactancia.

Otras opciones de leche materna

Las otras opciones de leche materna para reducir la in-
feccion por el VIH son el uso de nodrizas diagnostica-
das como mujeres VIH-negativas; el uso de tratamientos
a la leche materna para quitarle su infecciosidad; y el
uso de leche proveniente de bancos de leche materna.

Nodrizas diagnosticadas como mujeres VIH-negativas

El uso de nodrizas puede considerarse en comunida-
des donde se practica dicha opcion. La nodriza debe
estar de acuerdo y entender las consecuencias de las
pruebas del VIH y la consejeria. Debido a que tendra
que hacerse la prueba del VIH regularmente, ella tam-
bién debera recibir consejeria sobre el VIH y evitar ser
infectada durante la lactancia. Existen pruebas
anecdoticas de lactantes infectados que transmitieron
el virus a sus madres lactantes, que no tenian infeccion
previa (Bobkov y col., 1994; Pokrovski y col., 1990).

Tratamiento de la leche materna

Todos los métodos para modificar o tratar la leche ma-
terna para quitarle su infecciosidad involucran la ex-
traccion de leche. Por ello, se debe educar y apoyar a las
mujeres que elijan esta opcidén para mantener este pro-
ceso por un largo periodo, para evitar problemas como
la mastitis. Esto no debe impedir que se ofrezca la op-
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cion; se debe dar consejeria sobre alimentacion infantil
cuando las mujeres escogen esta opcion; y se debe abor-
dar temas como higiene y estigma. LLa extraccion de
leche materna y su tratamiento con calor pueden ser
una soluciéon temporal durante los periodos en que au-
menta el riesgo de transmision, como cuando existen
pezones agrietados o abscesos mamarios, y para
lactantes enfermos o de bajo peso al nacer para quienes
el riesgo de alimentacion de sustitucion es mayor y du-
rante la transicion de lactancia exclusiva a alimentacion
de sustitucion (Rollins y col., 2004).

Algunos estudios . vitro han demostrado que cuan-
do la leche materna, a la que se le ha afiadido una can-
tidad conocida del VIH, es sometida a tratamiento con
calor segun el método de pasteurizacion de Holder (a
62.5°C por 30 minutos), la dosificacion de virus libre y
asociado a células se reduce sustancialmente (Orloff y
col., 1993). Este efecto puede también ser alcanzado
por métodos alternativos de tratamiento con calor fac-
tibles en el hogar (Jeffery y col., 2000 y 2001).

Sin embargo, el tratamiento con calor también redu-
ce muchos de los componentes inmunes y protectores
de la leche materna. LLa leche materna contiene sustan-
cias que inhiben a los agentes infecciosos (Goldman,
1993). Varios estudios han reportado que el VIH es
inactivado cuando la leche se deja reposar por media
hora a temperatura ambiental (Orloff y col., 1993;

Newburg y col., 1992). En estos estudios los efectos
inhibidores de la leche materna fueron atribuidos a un
factor de lipasa activado de la leche que liberaba acidos
grasos los cuales se creia disolvian o quebraban la en-
voltura viral. Newburg y col. demostraron que los
glucosaminoglucanos de la leche humana inhibieron la
adhesion del VIH a la glucoproteina gp120 de los re-
ceptores CD4+ de células huésped. El VIH puede ser
inactivado con la adicién de microbicidas a la leche
materna y dejandola reposar unos 5 a 10 minutos. Se
requiere la evaluacion de tratamientos alternativos de
la leche materna que utilicen o potencien la accion de
factores anti-VIH, presentes de manera natural, para
prevenir la transmision del VIH mediante la lactancia.

Bancos de leche materna

La experiencia con bancos de leche materna en Améri-
ca Latina, especialmente en Brasil (http://
www.redeblh.fiocruz.br/index_i.htm), ha sido positiva
aunque limitada en relacion a la infeccion por el VIH.
Los bancos de leche materna pueden ser muy utiles en
cuanto a la infeccion por el VIH. Se recomienda el tra-
tamiento con calor de la leche materna para todos los
bancos de leche. Aun queda por explorar si los bancos
de leche deben hacer pruebas de VIH sistematicamente
a todas las donantes.
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Investigacion actual o en proyecto

En este tema, la pregunta principal de investigacion
en salud publica actualmente es si la lactancia de
madres infectadas por el VIH puede hacerse de una ma-
nera mas segura en cuanto al riesgo de transmision, da-
dos los efectos adversos potenciales de evitar la lactancia
(para una actualizacion de la investigacion en marcha,
ver www.Ghentgroup.org). Diversos ensayos y estudios
en ejecucion o en proyecto investigan ya sea el modo de
alimentacion infantil (exclusiva o mixta) o la terapia
antirretroviral para la madre o para el lactante durante
el periodo de lactancia.

Los resultados de un analisis de datos en cerca de
4500 lactantes nacidos de madres VIH-positivas en el
estudio Zvitambo en Zimbabwe ayudaran a confirmar
o rechazar la asociacion entre el modo de alimentacion
infantil y el riesgo de transmisién mediante la lactancia.
Algunos estudios en Sudafrica, Zambia y Africa
Occidental estan evaluando si una recomendacion de
lactancia materna exclusiva es aceptable, factible y
segura, y cudl es el riesgo de infeccion de los lactantes
involucrados comparado con el de lactantes que reci-
ben una alimentacion mixta. En estos estudios se acon-
seja a las mujeres practicar la lactancia exclusiva hasta
los seis meses de vida, y luego suspenderla en un perio-
do corto. Los estudios estimaran las tasas de transmi-
sién seguin el modo de alimentacion y evaluaran la
viabilidad de la lactancia exclusiva y la viabilidad, segu-
ridad y necesidad de suspender la lactancia cerca de los
seis meses. También proveeran informacion sobre la
morbilidad de los lactantes segiin el modo de alimenta-
cion e informacion para futuras pautas sobre alimenta-
cion infantil por madres infectadas por el VIH.

Otro objetivo de investigacion es determinar el ries-
go de infeccién de mujeres lactantes en el periodo de
dos afios después del parto.

Se ha planificado un ensayo basado en la comuni-
dad en Malawi para evaluar el efecto de la participa-
cion de la comunidad y su comprensiéon sobre temas
relacionados a la salud en la toma de decisiones relacio-
nadas a las pruebas del VIH y la alimentacion infantil.

También se necesita investigacién para determinar
la morbilidad y mortalidad entre lactantes amamanta-

dos y no amantados, con infeccion o sin ella, de madres
infectadas por el VIH para informar mejor al debate
sobre la mejor forma de dar consejeria a mujeres infec-
tadas por el VIH sobre alimentacion infantil.

Un estudio en Sudafrica sobre la nutricion materna
esta comparando peso, talla, composicion corporal y
otras variables entre las mujeres lactantes infectadas por
el VIH y mujeres lactantes sin infeccién.

En Malawi un ensayo aleatorio esta evaluando el
apoyo nutricional para mujeres lactantes y lactantes
mayores de seis meses que reciben alimentacion de sus-
titucion.

Otra pregunta de investigacion para la salud publica
se refiere a averiguar si las diferentes opciones de la
leche materna conducen a un aumento o disminucién
de la supervivencia infantil, y en qué magnitud.

Profilaxis antirretroviral

La prevencion de la transmision de la madre al hijo se
ha restringido principalmente a la profilaxis antir-
retroviral en mujeres al final del embarazo y a evitar la
lactancia. LLos marcadores del avance del VIH tales como
recuentos bajos de células CD4+ en la madre indican
que por lo menos algunas mujeres en paises de bajos
recursos necesitan terapia antirretroviral de gran acti-
vidad (TARGA) para retrasar el progreso de su propia
enfermedad. La iniciativa de “Tratar a 3 millones para
el 2005” (3 para el 5) lanzada por la OMS y sus socios
ha sido diseflada para que el tratamiento antirretroviral
esté al alcance de 3 millones de personas que viven con
SIDA en paises pobres a fines del 2005. Es probable
que esta iniciativa aumente sustancialmente el nimero
de mujeres embarazadas infectadas por el VIH con ac-
ceso a tratamiento antirretroviral y, mas alla del 2005,
podria finalmente asegurar el tratamiento de por vida a
todas las mujeres que lo necesiten. Algunas mujeres en
TARGA podrian escoger la lactancia suponiendo que
el riesgo de transmision deberia ser pequenio o inexis-
tente. Aun queda por examinar cuidadosamente si la
TARGA, que comienza al final del embarazo o durante
o después del parto, también reduce el riesgo postnatal
de infeccion al lactante (De Vincenzi y col., 2002).

23



TRANSMISION DEL VIH A TRAVES DE LA LACTANCIA: REVISION DE LOS CONOCIMIENTOS ACTUALES

Existe poca informacion sobre la seguridad, para los
lactantes amamantados, de tratar a sus madres o a ellos
mismos con medicamentos antirretrovirales (Gaillard
y col., 2004). La provisién de medicamentos
antirretrovirales como profilaxis a lactantes amaman-
tados o como un supresor continuo de la carga viral a
mujeres lactantes estd comenzando a ser evaluada (ver
abajo). Se estan planeando o llevando a cabo ensayos
de tres regimenes para reducir la transmisiéon en
lactantes amamantados: s6lo nevirapina para los
lactantes amamantados hasta los seis meses, nevirapina
mas zidovudina, o lamivudina. La fase II del ensayo
HIVNETO023 en Sudafrica y Zimbabwe ha mostrado
que la nevirapina tiene un buen perfil de seguridad y
que mantiene repetidamente concentraciones altas en
plasma cuando es administrada a diario o dos veces por
semana a los lactantes (Shetty y col., 2001). Por lo tan-
to, se requiere de mas estudios para evaluar su eficacia
en reducir la tasa de transmisién postnatal cuando se
administre por seis meses al lactante amamantado. Es-
tos estudios deberian incluir una evaluacion cuidadosa
de su seguridad para el lactante y su aceptabilidad por
la familia. LLos hallazgos preliminares de los primeros
ensayos de profilaxis a lactantes sugieren bajas tasas de
transmision cercanas al 1 % en los primeros tres meses
de vida en lactantes que reciben nevirapina o lamivudina
(3TC) (Vyankandondera y col., 2003). Se necesita mas
investigacion para confirmar estas tasas bajas, las cua-
les se comparan al 1.6 % (IC 95 % 0.3-2.9 %) que es la
tasa de transmision postnatal tardia entre las cuatro se-
manas y tres meses sin intervencién (Read y col., 2003).

Los ensayos actuales estan evaluando el uso profi-
lactico de medicamentos antirretrovirales para lactantes
amamantados cuyas madres estan infectadas por el VIH.
La profilaxis antirretroviral para lactantes varia en du-
racion entre una semana y seis meses, y los regimenes
utilizados consisten de uno o mas medicamentos co-
munmente utilizados, como zidovudina, lamivudina o
nevirapina. Dicha profilaxis estd destinada a proteger
al lactante no infectado mientras esta expuesto a la in-
feccion a través de la lactancia.

Un enfoque alternativo que esta siendo evaluado en
diversos ensayos es ofrecer tratamiento durante y des-
pués de la lactancia. En estos ensayos, a las mujeres que
requieren de TARGA para su propia salud se les ofre-
cera un tratamiento TARGA de largo plazo, incluso
durante el tiempo de lactancia; estas son madres con
indicios de enfermedad avanzada, como recuentos de
células CD4+ menores de 200/mm3. Esto est4 alinea-

do con las recomendaciones de la OMS, aunque su
impacto en las tasas de transmision de la madre al hijo
aun son desconocidas. El tratamiento TARGA durante
la lactancia para otro tipo de mujeres, aun sin necesi-
dad de tratamiento para su propia salud, también esta
siendo evaluado en los mismos ensayos. Estos ensayos
también estan evaluando la seguridad de intervencio-
nes antirretrovirales.

El uso extendido de terapia doble o de monoterapia
a corto plazo en mujeres infectadas puede inducir mu-
taciones de resistencia antirretroviral en poblaciones que
cuentan con programas para la prevencion de la trans-
misién de la madre al hijo. Ningun dato concluyente
apoya la hipotesis de que dicha resistencia esté asocia-
da con un aumento en el riesgo de transmision entre las
mujeres que reciben zidovudina para prevenir la trans-
mision. Se espera que los regimenes TARGA capaces
de alcanzar cargas virales indetectables conlleven un
riesgo bastante reducido de resistencia a medicamen-
tos individuales. Para entender ain mas y prevenir la
transmision del VIH mediante la lactancia, es necesario
determinar los mecanismos potenciales de la resisten-
cia viral en la leche materna y si es que dicha resistencia
se desarrolla de manera diferente a la resistencia en plas-
ma. Es posible que estos mecanismos reflejen origenes
distintos del virus o niveles inadecuados del medica-
mento, y que sean responsables de las diferencias.

Se necesitan también estudios farmacocinéticos so-
bre la distribucion antirretroviral en la leche materna. A
medida que se desarrollen regimenes para el uso de
antirretrovirales durante la lactancia, la resistencia viral
en la leche materna sera cada vez mas prevalente. En
los estudios planeados de TARGA en madres (en los
cuales las madres infectadas por el VIH reciben TARGA
mientras dan el pecho), es probable que los lactantes
estén expuestos a niveles subterapéuticos de medica-
mentos antirretrovirales a través de la leche materna, y
algunos seran infectados por el VIH. Se desconoce si
aquellos que se infecten desarrollaran resistencia a me-
dicamentos antirretrovirales, o si dicha resistencia afec-
tara su tratamiento futuro contra el VIH. Por ende, los
nifos infectados por el VIH deberan recibir seguimien-
to a largo plazo para evaluar este tema.

Inmunizacion

La inmunizacion activa (vacuna) o pasiva (inmuno-
globulinas) de lactantes también esta siendo considera-
da como una estrategia para reducir el riesgo de contraer
la infeccion mediante la lactancia en lugares donde las
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mujeres no pueden abstenerse facilmente de la lactan-
cia. Esta estrategia podria afladirse al uso de profilaxis
antirretroviral en el periodo perinatal o el periodo
neonatal temprano (Safrit y col., 2004).

Profilaxis antirretroviral combinada con vacunacion

La meta final de la investigacion es prevenir la transmi-
sion de la madre al hijo con una combinaciéon de
regimenes cortos de profilaxis antirretroviral con vacu-
nacién. Por lo tanto, la investigacion planea incluir el
desarrollo de protocolos de ensayos aleatorios para po-
ner a prueba vacunas para prevenir la infecciéon duran-
te la lactancia. En estos ensayos, es probable que los
lactantes nacidos de madres infectadas por el VIH reci-

ban profilaxis antirretroviral, quizas por tres meses du-
rante los cuales se administraran tres o mas dosis de
vacunas.

Conclusion

Para concluir, los estudios en ejecucidén y en proyecto
deben ayudar a determinar si existen intervenciones que
reduzcan sustancialmente el riesgo de transmision del
VIH a través de la lactancia en los primeros meses de
vida, en lugares de bajos recursos. Estas intervenciones
podran beneficiar a los lactantes nacidos de madres in-
fectadas por el VIH para quienes abstenerse de la lac-
tancia no es una opcion aceptable, factible, asequible,
sostenible o segura.
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