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RESUMEN

Propésito de la revisién: El objetivo de la revision es delinear el rol de la Lactancia materna
en mujeres con sospecha o diagndstico de COVID-19. Buscamos reportes en donde se incluye
el rol de la microbiota de la leche materna bajo las condiciones de la pandemia de COVID-
19.

Recientes Hallazgos: Actualmente existen reportes de deteccion de anticuerpos contra
SARS-CoV en la sangre del cordén umbilical y en la leche materna. La placenta tiene una
expresion muy baja de los receptores de la enzima convertidora de angiotensina (ECA2) que
parecen limitar la entrada de SARS-CoV-2 al feto.

Extracto: El apego precoz del recién nacido a su madre y la lactancia materna en la primera
hora después del nacimiento, al igual que el mantenimiento de la lactancia exclusiva en los
primeros 6 meses de vida, garantizan un crecimiento y desarrollo adecuados, asi como la
proteccién inmunolégica a enfermedades, especialmente respiratorias y digestivas. En el
caso de madres con COVID-19, no se ha documentado transmisién vertical de la madre al
hijo. No hay evidencia del virus en el liquido amniético al momento del nacimiento de un
bebé ni en la leche materna, por lo que se indica continuar la lactancia, pero cumpliendo
rigurosamente las medidas de seguridad e higiene. Adicionalmente, se ha reportado que el
tipo de parto y el manejo del mismo podrian estar implicados en el contagio por COVID-19,
a través de sangre, heces fecales y otros.
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ABSTRACT

Purpose of the review: The objective of the review is to delineate the role of Breastfeeding in
women with suspected or diagnosed COVID-19. We are looking for reports that include the
role of the breast milk microbiota under the conditions of the COVID-19 pandemic.

Recent Findings: Currently there are reports of detection of antibodies against SARS-CoV in
umbilical cord blood and breast milk. The placenta has a very low expression of angiotensin-
converting enzyme (ACE2) receptors that appear to limit the entry of SARS-CoV-2 into the
fetus.

Extract: The precocious attachment of the newborn to its mother and breastfeeding in the first
hour after birth, as well as the maintenance of exclusive breastfeeding in the first 6 months of
life, guarantee adequate growth and development, as well as the immunological protection
against diseases, especially respiratory and digestive. In the case of mothers with COVID-19,
vertical transmission from mother to child has not been documented. There is no evidence of
the virus in the amniotic fluid at the time of the birth of a baby or in breast milk, so it is indicated
to continue breastfeeding, but strictly complying with safety and hygiene measures.
Additionally, it has been reported that the type of delivery and its management could be

SA 4.0, which allows the use
and redistribution citing the
source and the original author

without commercial purposes. Keywords:

involved in the spread of COVID-19, through blood, feces and others.

MESH: Milk, Human; Coronavirus Infections; Microbiota; Infant, Newborn; Pregnancy; Breast

Feeding.

INTRODUCCION

Se ha demostrado que el proceso de lactancia, las
comunidades bacterianas vaginales y el contacto piel
con piel determinan la colonizaciéon de la microbiota
intestinal del nifio', influyendo en el funcionamiento
Optimo de anticuerpos y citosinas, moléculas efectoras
del sistema inmunologico?.

Se considera beneficioso el inicio de la lactancia
materna en la primera hora después del nacimiento. A
partir del 2011, la OMS recomienda la lactancia
materna exclusiva durante los primeros seis meses de
vida, ya que a este periodo se le considera critico para
el establecimiento de la microbiota infantil®. Las
comunidades que conformaran dicha microbiota
continuaran un proceso de transformacion durante la
infancia dependiendo de los estimulos a los que el nifio
sea expuesto en etapas muy tempranas de su vida®.
Ademas de la proteccion a diversas enfermedades,
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influira en una maduracion psicolégica sana®. Por
ejemplo, se ha establecido la relacion existente entre la
microbiota intestinal y el desarrollo motriz, social y de
algunas funciones cognitivas durante el proceso de
desarrollo neonatal®.

Con la aparicion y diseminacién de la infeccion por
COVID-19 a nivel mundial, se ha generado
incertidumbre en mujeres gestantes y lactantes con
respecto al riesgo potencial de transmision vertical; sin
embargo, no se ha comprobado la presencia del virus
en el liguido amnidtico en el caso de madres con
COVID-19 al momento del nacimiento de su bebé, nien
la leche materna. Esto lo afirma un estudio serolégico
en el hospital Zhongnan de Wuhan’, y lo corrobora en
Ecuador el Ministerio de Salud Publica®, por lo que no
es indicacion para suspender la lactancia. Algunas
mujeres contagiadas pueden tener sintomas leves y
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han sido confinadas a permanecer en casa. Otras
pueden haber necesitado hospitalizacion®. Debido a
que se conoce relativamente poco sobre COVID-19,
aun no esta bien descrito su efecto en mujeres
embarazadas y sus bebés®. Sea cual fuere la situacion
de la madre, la primera hora de vida es esencial para
la proteccién del bebé.

Teniendo en cuenta los beneficios de la lactancia
materna, se ha valorado la especial influencia que ésta
representa en la proteccion inmunolégica del bebé
contra los virus y otros agentes patdégenos. Si las
madres de recién nacidos tienen COVID-19 y su estado
general es critico, los bebés pueden ser alimentados a
través de bancos de leche que mantengan las
condiciones técnicas adecuadas en el proceso de
recoleccién, almacenamiento y manipulacién para
evitar la infeccion con SARS-CoV-2 o4,

Existen varias razones por las que la leche materna
tiene un rol protector muy significativo. Contiene
nutrientes  especificos, biomoléculas esenciales
cruciales en el desarrollo y estimulacion del sistema
inmunolégico infantil, y aporta con su microbiota. La
lactancia materna podria contribuir al establecimiento
de un microambiente anti-inflamatorio y a la
maduracion del sistema inmune®.

Bajo las condiciones de la pandemia de COVID-19, el
modo de nacimiento debe individualizarse segun
indicaciones gineco-obstétricas para evitar cesareas
innecesarias®. Sin embargo, considerando que la
infeccion perinatal por SARS-CoV-2 puede estar
asociada a efectos adversos como parto prematuro y
distrés respiratorio en neonatos™ **, el manejo del nifio
deberia mantener el protocolo recomendado por la
OMS® en el que se prioriza la leche materna como
alimento principal del recién nacido por sus efectos
protectores, manteniendo por supuesto las
precauciones apropiadas para la prevencion y control
de la posible transmision.

Si se separa a la madre del bebé, debe garantizarse el
suministro de calostro a través de madres donantes, lo
que permitira tener una mayor resiliencia celular y
resistencia a patégenos®.
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MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 una revision narrativa de la literatura en las
bases de datos PubMed, Google Scholar, Scopus y
Cochrane Database of Systematic Reviews con los
términos ‘leche materna’, ‘Ecuador’, ‘microbiota’ y
‘disbiosis’. La exploracion se limité a los Ultimos doce
afios, encontrandose pocos resultados. Para la
investigacién de la asociacion entre la leche maternay
COVID-19, se emplearon las bases de datos publicadas
desde diciembre del 2019 en Medline, sociedades
cientificas, Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y
el Ministerio de Salud Publica de Ecuador (MSP). En
relacion a COVID-19, se encontraron estudios originales
como ensayos aleatorizados, revisiones de literatura,
serie de casos. Ademas, se afiadieron lineamientos
estatales y reportes epidemiologicos.

INFLUENCIA DE LA MICROBIOTA EN
EL SISTEMA INMUNOLOGICO DEL
NINO

Al momento del nacimiento, el sistema inmune se
encuentra inmaduro y requiere de varios estimulos
para empezar a establecer un pool de leucocitos
funcionales'® V. Arrieta et al. han sugerido que factores
externos a los que el recién nacido estd expuesto
durante los primeros 100 dias de vida pueden influir
considerablemente en el desarrollo del sistema inmune
18 Para las 14 semanas de gestacion, la mayoria de las
células inmunes fetales, incluyendo células “natural
killer”, linfocitos Ty By células dendriticas, son efectores
funcionales®. El dilema yace en su capacidad de
montar una respuesta inmune apropiada, ya que esta
capacidad no solo depende de la funcionalidad de
cada célula, sino también de los estimulos presentes
que permitan la adaptacion y preparacion de las
células neonatales para interactuar unas con otras y
establecer redes de comunicacion celular®®?. Para
ejemplificar, el sistema adaptativo en etapas iniciales
no ha tenido el tiempo suficiente para construir un
repertorio celular que permita la discriminacion de
antigenos y el establecimiento de memoria celular.
Ademas, la presentacidn de antigenos es ineficaz. Es el
sistema innato el que se encuentra a cargo de la
defensa del neonato; sin embargo, células como
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neutrofilos y macréfagos también presentan una
capacidad reducida de fagocitosis y quimiotaxis?. Es
entonces cuando la presencia y colonizacion de
especies bacterianas resulta esencial, ya que una
cantidad considerable de estimulos vendran de
antigenos liberados por la microbiota?® 2,

Durante el desarrollo del ser humano, el sistema
inmune y la microbiota se relacionan profundamente,
ya que la presencia del uno moldea el funcionamiento
del otro y viceversa'® 2: 2, Levan et al. expusieron que
la presencia de metabolitos de la microbiota como
acidos grasos de cadena corta pueden inhibir la
induccion de linfocitos T reguladores por células
dendriticas in vitro. Este efecto inhibitorio esta
posiblemente asociado al desarrollo de asma y
enfermedades atdpicas en neonatos. Otro estudio
realizado en la Universidad de Sidney, Australia, asocié
niveles bajos de otro metabolito de la microbiota, el
acetato, con una reduccion en linfocitos T reguladores,
la arquitectura y el tamafio del timo en neonatos de
madres preeclampticas®* 2. Ambos estudios indican
coémo la microbiota y sus derivados pueden jugar un
rol crucial moldeando el sistema inmune 23, Una vez
establecido el proceso de colonizacion, la microbiota
contribuye al funcionamiento del sistema inmune
adulto, a su regulacion, a la obtencién vy
almacenamiento de energia y al mantenimiento de la
homeostasis intestinal?®.

La evidencia cientifica que respalda el proceso de co-
evolucion incluye modelos animales en los que la
ausencia de la microbiota intestinal estd asociada a
defectos en el desarrollo de tejido linfoide, de bazo,
timo y nddulos linfaticos . En modelos murinos libres
de gérmenes (GF) se ha reportado un nimero reducido
de células CD4+, células productoras de IgA y placas
de Peyer hipoplésicas. En estos modelos, la falta o
sobreproduccion de cierto tipo de célulainmune puede
estar asociado a colitis, respuestas alérgicas
exageradas y niveles anormales de inmunoglobulinas.
Al estudiar comunidades bacterianas, se ha observado
que varias especies de Lactobacillus son activadores
naturales de células natural killer y reguladores de
linfocitos T CD4+, CD8+ y reguladores®. A partir de esta
evidencia, se ha aceptado que la maduracién de la
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mucosa intestinal y de sus tejidos linfoides asociados
depende de la colonizacion intestinal bacteriana?.

La importancia de la microbiota en el desarrollo del
sistema inmune también ha sido ejemplificada en
estudios observacionales de nifios nacidos por
cesarea. Esta forma de nacimiento ha sido asociada
con una tasa mas alta de asma Yy rinitis alérgica en
nifas?’, asi como de enfermedad celiaca vy
gastroenteritis?®. Un estudio publicado en el 2019 que
examind mas de 800 muestras de nifios entre 6 meses
y 2 afios nacidos por cesarea en el Ecuador demostré
que el grupo estudiado tenia niveles mas altos de la
proteina inflamatoria C reactiva, de basofilos y una
tendencia mas alta a presentar sintomas si eran
comparados con nifios nacidos por parto vaginal®®.
Estos resultados sugieren que el nacer por cesarea
puede alterar la respuesta inflamatoria a infeccion y
alergia?®. Lo que es mas importante, esta evidencia
sugiere también que la composicidn de la microbiota
tiene un impacto esencial en el desarrollo de sistemas
inmunes funcionales % %,

INFLUENCIA DE LA MICROBIOTA DE
LA LECHE MATERNA

La leche materna contiene inmunoglobulinas,
lisozimas, citosinas, oligosacaridos caracteristicos y
lactoferrina 2°, *°, En general, el contenido proteico y
lipidico varia conforme pasa el tiempo, pero siempre
se ajusta a las necesidades nutricionales del infante®.
Un ejemplo de esto constituye los componentes
relacionados con las células de la madre, como los
neutrofilos de la sangre y varios tipos de células,
incluyendo algunas células acinares, que sintetizan
componentes como la lactoferrina (Lf), una
glicoproteina antimicrobiana con efectos
inmunomoduladores. Esta ha sido reportada en el
contexto de SARS-CoV en un articulo publicado en el
2011 por Lang et al. que demostré que la Lf inhibe la
infeccion por pseudovirus SARS en las células
HEK293E/ACE2-Myc in vitro®.

La transferencia de inmunoglobulinas no solo brinda

proteccidon de una manera directa. La glicosilacion de
la IgG materna ocurre durante el periodo gestacional

Pagina 4|9



Revision Narrativa

Puericultura| Pediatria

y durante la lactancia *. Lo esencial de este proceso es
que la IgG hiperglicosilada tiene potentes propiedades
antiinflamatorias.

La microbiota propia de la leche materna puede
colonizar activamente el tracto gastrointestinal del
recién nacido y promover el establecimiento de
especies bacterianas beneficiosas para su salud?. Esto
le da un rol fundamental en la formacion de la
microbiota del nifio. Hay evidencia que respalda esta
hipotesis en estudios realizados en ratones GF, los
cuales exhiben grandes diferencias en su sistema
inmune en comparacion con una cria normal. El
fenotipo normal de éstos puede recuperarse soélo
parcialmente si existe una inoculacién bacteriana
después del periodo de lactancia materna, lo que
indica la importancia de la exposicion temprana a
estimulos adecuados®.

Durante este corto periodo de aproximadamente 3
meses, la leche materna y su flora pueden ser
consideradas como herramientas prometedoras para
la prevencion de una serie de enfermedades, ya que
proveen al neonato de microbiota, prebiéticos y
factores inmunolégicos que pueden influenciar el
grado de diversidad de la microbiota neonatal, la
educacién del sistema inmune y, lo que resulta mas
importante, la prevencion de enfermedades alérgicas
y metabdlicas como la obesidad* °.

Se debe considerar nuevamente que el estado de
salud de la madre puede alterar la composicion de la
microbiota y su diversidad, lo cual ha sido observado
en varios estudios comparativos, tales como el
realizado por el Consejo Superior de Investigaciones
Cientificas de Espafia que demostro que la leche
materna de madres celiacas tiene una considerable
disminucién de Bifidobacterium en comparacién con
madres sanas *¢. Otro estudio, realizado en areas de
alta prevalencia de SIDA en Mozambique, encontré
que la leche materna de madres VIH+ presenta una
disminucién de Staphylococcus sp. acompafiada de un
aumento de Lactobacillus sp.*.
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LA MICROBIOTA DE LA LECHE
MATERNA BAJO LAS CONDICIONES
DE LA PANDEMIA DE COVID-19

La conexion entre el tracto gastrointestinal y la
microbiota pulmonar ha sido establecida, aunque no
se comprende completamente. Se sabe que existe una
migracion microbiana por microaspiracion e
inhalacion de microorganismose.

Desde hace mas de una década, algunos autores ya
han reportado la posibilidad de detectar presencia de
anticuerpos anti-coronavirus debido a que algunas
muestras de leche humana fueron positivas para IgA
contra coronavirus de gastroenteritis de transmision
porcina®. Actualmente existen reportes de deteccién
de anticuerpos contra SARS-CoV (la neumonia del afio
2003) en la sangre del cordén umbilical y en la leche
materna®.

El Ministerio de Salud Publica de Ecuador manifiesta
que no se ha documentado ninguna transmisiéon
vertical de COVID-19 y que no hay evidencia de
transmisién de madre a hijo cuando la infeccién se
presenta en el tercer trimestre’. Esta informacion esta
basada en resultados negativos de muestras de liquido
amniético, sangre del cordén umbilical, flujo vaginal,
muestras de garganta neonatales o leche materna”*
14.41 Estas y otras premisas evidencian que en Ecuador
se trabaja de manera activa en investigaciones
direccionadas a fomentar la lactancia materna como
una estrategia nacional importante para contribuir al
oportuno diagndstico y prevencién de enfermedades
en nifios recién nacidos, aporte generado a través del
Ministerio de Salud Publica con apoyo del subproceso
de Salud Intercultural®,

Un estudio seroldgico realizado en el Hospital
Zhongnan en Wuhan que examindé muestras de 6
madres positivas para SARS-CoV-2 y sus neonatos
encontré anticuerpos IgG e IgM especificos en la
sangre de los recién nacidos. Incluso, las
concentraciones de IgG en 5 de los 6 neonatos estaban
elevadas en comparacion con los niveles normales. Se
conoce que IgG atraviesa la placenta al final del
segundo trimestre, por lo que la adquisicion de esta
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inmunidad pasiva contra el SARS-CoV-2 es posible. Sin
embargo, la transferencia de IgM detectado en dos de
los neonatos es inusual debido a que su configuracién
molecular impide el traspaso placentario®. Se ha
reportado que la placenta tiene una expresion muy
baja de los receptores de la enzima convertidora de
angiotensina (ECA2) que parecen facilitar la entrada
de SARS-CoV-2%2. No obstante, es posible que el IgM
haya sido producido por el mismo neonato si el virus
consiguio cruzar la placenta®.

Actualmente no hay suficiente evidencia sobre la
microbiota de Ila leche materna de madres
contagiadas por COVID-19 y la transmision de la
misma, asi como la colonizacion de ésta en el neonato,
por lo que urge investigar al respecto. En un estudio
reciente se reporté que muestras de leche materna de
madres diagnosticadas con COVID-19 después de la
primera lactancia fueron negativas para el virus™ *,
Con esta informacién, no se contraindica la lactancia
materna.

El tipo de parto y el manejo del mismo podrian estar
implicados en el contagio por COVID-19, en vista de
que se ha reportado que el virus puede encontrarse en
fluidos biolégicos provenientes del paciente, como
heces fecales y sangre *%), pero no en la leche materna
13.14.41. 44 gin embargo, se debe evitar nacimientos por
cesareas no indispensables, de acuerdo con la
evaluacion del gineco-obstetra, y en lo posible
promover el nacimiento por parto normal #°.

Se recomienda que estas madres usen una mascarilla
N95 mientras manejan al bebé y lo amamantan, y que
se laven las manos y brazos con jabén liquido antes de
tomar al bebé para amamantar. Las superficies del
entorno deben estar limpias y desinfectadas. Se
reconoce que estas medidas asépticas podrian incidir
negativamente en el desarrollo de la microbiota propia
del bebé **: sin embargo, en este contexto, esta claro
que en la relacién costo-beneficio es mas importante
prevenir el contagio de un neonato en sus primeros
meses de vida con SARS-CoV-2, que preocuparse por
la microbiota y su efecto posterior en la vida del
individuo.
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CONSIDERACIONES FINALES

Bajo las condiciones de la pandemia de COVID-19, el
plan de nacimiento del nifio realizado por la familia y
el personal de la salud debe ser respetado y cumplido
en la medida de las posibilidades*®. Es importante
analizar la funcién nutricional y gastrointestinal tanto
de la madre como del nifio. Posiblemente, la aplicaciéon
de pre y probidticos reduzcan el riesgo de infeccion
secundaria debido a la disbiosis bacteriana. Algunos
pacientes con COVID-19 mostraron disminuir la
disbiosis microbiana intestinal empleando probidticos
como Lactobacillus y Bifidobacterium 475

Una madre positiva para COVID-19 debe ser tratada
con la maxima prioridad. Las unidades de atencién
prenatal, neonatal y de salud materna y familiar, con
la guia y apoyo del personal de salud, deben motivar y
apoyar a las madres durante el parto, estimular el
contacto y apego inmediato para inicio de la lactancia,
recomendar alojamiento conjunto y efectuar el alta
médica con una guia adecuada para que se pueda
continuar una lactancia exitosa en el hogar. Es
recomendable también establecer una linea de
comunicacion para asesorar y ayudar a resolver
problemas que pudieran llevar al abandono de la
lactancia.

Este proceso, sin duda, repercutira positivamente en la
simbiosis de la microbiota y en un crecimiento y
desarrollo saludable. En caso de que se presente una
complicacion en el estado de salud de la madre,
durante su hospitalizacion se debe promover la
alimentaciéon del bebé mediante un banco de leche
humana, el mismo que tiene que cumplir con las
normas técnicas determinadas para este fin, y en
cuanto sea posible, continuar con lactancia materna.

La unidad de salud puede brindar apoyo en este punto,
colaborando con la extraccion de leche, la posterior
relactaciéon, y promoviendo la donacion de leche
materna humana
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CONCLUSIONES

La pandemia de la COVID-19 pone en evidencia la
importancia de la lactancia materna por sus
beneficios inmunoldgicos, metabdlicos, emocionales y
sociales, entre otros. Muchos de éstos son
consecuencia del establecimiento y colonizacion de la
microbiota intestinal. Se recomiendan medidas
generales para las madres lactantes como el lavado
de manos y el uso de la mascarilla, la lactancia
materna no esta contraindicada en mujeres con
sintomas leves y moderados. En condiciones de salud
que comprometen la vida de la madre la lactancia
debe ser sustituida temporalmente.

INFORMACION ADMINISTRATIVA DEL ARTICULO
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COVID-19: Coronavirus Disease 2019.
ECA: Enzima convertidora de angiotensina.
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