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RESUMEN

Introduccion: La infeccion por Sars-Cov-2 comenzé a propagarse a finales del
afio 2019 por lo que la presencia de este nuevo virus generé un gran impacto a
nivel mundial, llevando a la comunidad cientifica a estudiar los efectos de
este en diversos sistemas como también describir los cambios que se puedan
producir en la leche materna en mujeres infectadas y el impacto que podria
generar tanto a los recién nacidos como lactantes Metodologia: Revision del
tipo bibliogréfica en la cual se realizaron busquedas en las bases de datos:
PubMed, Scopus, Google Scholar, Web of science y Science direct, con los
siguientes términos de busqueda DeCs: Milk human, immunology, Coronavirus
infections y nutrients. Resultados: Los anticuerpos 1gG, IgA e IgM estan
presentes en todas las muestras de leche de mujeres infectadas por SARS-CoV-
2. Sin embargo, las concentraciones de IgA se encuentran aun mas elevadas
que los niveles de IgG e IgM presentes. La leche humana cuenta con una gran
variedad de proteinas, se destacan: lactoalbumina, lactoferrina y caseina, sin
bien las funciones son variadas para cada una, todas coinciden en actividad
antimicrobiana. La presencia de ARN viral en la leche, no confirma la transmision
vertical. Los HMOs impiden la entrada de diversos virus, incluidos el COVID-19
puesto que actian como sefiuelos al bloquear la union y entrada viral, ademas
son antiinflamatorios e inmunomoduladores, mantienen la homeostasis de la
mucosa y actian como prebiéticos al nutrir las bifidobacterias. Conclusiones:
La leche materna otorga nutricibn e inmunidad pasiva al lactante, por lo que
continla siendo el mejor alimento, sin embargo, se recomienda mantener
medidas de bioseguridad al momento de amamantar. Los estudios demostraron
la presencia de inmunoglobulinas especificas para COVID-19, el traspaso de
estas genera memoria inmunoldgica y capacidad neutralizante del virus. La
transferencia de ARN viral en la leche, no indica transmision vertical. La
informacion actual no es concluyente respecto a los cambios nutricionales que
produce el COVID-19 en la leche, sin embargo, esta posee elementos nutritivos
gue impiden la infeccion por COVID-19.

Palabras claves: leche humana, nutricibn, inmunologia, infeccion por
coronavirus.
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ABSTRACT

Introduction: The Sars-Cov-2 infection began to spread at the end of 2019, so
the presence of this new virus generated a great impact worldwide, leading the
scientific community to study its effects on various systems as well as describe
the changes that can occur in breast milk in infected women and the impact that
could have on both newborns and infants. Methodology: Review of the
bibliographic type in which searches were made in the databases: PubMed,
Scopus, Google Scholar, Web of science and Science direct, with the following
DeCs search terms: Milk human, immunology, Coronavirus infections and
nutrients. Results: IgG, IgA and IgM antibodies are present in all milk samples
from women infected with SARS-CoV-2. However, the concentrations of IgA are
still higher than the levels of IgG and IgM present. Human milk has a wide
variety of proteins, the following stand out: lactalbumin, lactoferrin and casein,
although the functions are varied for each one, they all coincide in antimicrobial
activity. The presence of viral RNA in milk does not confirm vertical
transmission. HMOS prevent the entry of various viruses, including covid, since
they act as decoys by blocking viral attachment and entry, they are also anti-
inflammatory and immunomodulatory, maintain mucosal homeostasis and act
as prebiotics by nourishing bifidobacteria. Conclusions: Breast milk provides
nutrition and passive immunity to the infant, so it continues to be the best food,
however, it is recommended to maintain biosecurity measures at the time of
breastfeeding. The studies demonstrated the presence of specific
immunoglobulins for covid, the transfer of these generates immunological
memory and virus neutralizing capacity. Transfer of viral RNA in milk does not
indicate vertical transmission. Current information is not conclusive regarding
the nutritional changes that covid produces in milk, however, it has nutritional
elements that prevent covid infection.

Keywords: human milk, nutrition, immunology, coronavirus infection



CAPITULO |

INTRODUCCION

Durante el mes de diciembre del afio 2019 la Organizacién Mundial de la Salud
notific6 27 casos de neumonia con etiologia desconocida, en la ciudad de
Wuhan, China. Lo que llevé a que se decretase estado de alerta debido a un
nuevo virus llamado SARS-CoV-2 (Ruiz Bravo & Jiménez Valera, 2020). El que
posteriormente se comenzd a propagar a nivel mundial el 11 de marzo del afio
2020 (Maguifia Vargas, 2020).

La infeccién por SARS-CoV-2 inicia en las vias respiratorias superiores. Donde
ocurre la replicacion virica especificamente en las células epiteliales de la
nasofaringe y orofaringe, el proceso descrito anteriormente conduce a la
activacion de la respuesta inmune innata, en los pacientes susceptibles, esta

respuesta es ineficiente (Sanchez Valverde & Miranda Temoche, 2021).

La respuesta inmune evoluciona en 3 etapas o fases, la primera es conocida
como fase temprana donde la replicacion viral condiciona el efecto citopatico
directo conduciendo la activacion de la respuesta inmune innata. Se caracteriza
por tener estabilidad clinica y sintomas leves asociados a la linfopenia y
elevacion moderada de PCR y transaminasas. En la fase pulmonar, se
evidencia el resultado de la activacion del sistema inmune adaptativo,
caracterizado por el inicio de la cascada inflamatoria, la cual puede causar dafio
tisular, insuficiencia respiratoria aguda asociada a exacerbacion de la linfopenia
y la elevacion moderada de transaminasas. La fase pro inflamatoria, es la
respuesta inmune no regulada, la cual condiciona una falla multiorganica (Alves
Cuha & Quispe Cornejo, 2020)



Debido al gran impacto que generdé este virus a nivel mundial, es de gran
relevancia precisar los posibles efectos en diversos sistemas, mas aun describir
los cambios que se puedan producir en la composicion de la leche materna, ya
que es adecuada para el recién nacido, tanto en su composicion nutricional
como en factores que promueven la supervivencia y el desarrollo saludable.
(Mena & Milad, 1998) Esta contiene moléculas bioactivas, encargadas de la
proteccion al recién nacido contra infecciones e inflamacion, ademéas de
contribuir en el desarrollo de 6rganos, maduracion del sistema inmune y

colonizacion microbiana saludable. (Riverdn, 1995).

La leche materna va cambiando su composicion desde el calostro hasta la
leche tardia, variando en proteinas, las cuales son una norma biologica para la
nutricion del recién nacido. Ademas, podemos encontrar otros agentes
antimicrobianos tales como las lisozimas, lactoferrina, &cidos grasos libres,
monoglicéridos y lipasas, las cuales estan estimuladas por las sales biliares
contenidas en la leche materna. Mucinas, glébulos blancos, células madre y
oligosacaridos de la leche, protegerdn al lactante de infecciones
gastrointestinales (Solano, 2020)

En primera instancia, se produce un liquido llamado calostro, el cual es rico en
componentes inmunolégicos como IgA secretora, lactoferrina, leucocitos, asi
como el factor de crecimiento epidérmico, el cual contiene concentraciones muy
bajas de lactosa, lo que indica que las funciones primarias son inmunologicas y
troficas, en lugar de nutricionales. (Garcia-Lopez, 2011) Este se produce en
bajas cantidades los primeros dias postparto y es distinto en volumen,

apariencia y composicién con respecto a la leche madura. (Galindo, 2020)

La leche materna contribuye directamente en la inmunidad innata del lactante,
ya que el recién nacido se ve comprometido debido a la cantidad innumerable
de bacterias y otros microorganismos presentes en la vida extrauterina.
(Brunser, 2019)



El agente de mayor relevancia inmunolégica dentro de la composicion de la
leche materna, es la IgA, ésta compone alrededor del 90 a 95% de las
inmunoglobulinas, cumpliendo un rol de suma importancia en la defensa de las
mucosas. (Gopalakrishna & Hand, 2020). La IgA actua principalmente a nivel
gastrointestinal y respiratorio, evitando la adherencia de microorganismos
patdgenos. Sin embargo, a pesar de su gran importancia, la IgA no trabaja sola,
sino que también se acompafia de otras inmunoglobulinas como lo son la IgM y
la IgG, las que se encuentran en menor concentracion, aun asi, su desempefio
es fundamental para el sistema inmunologico del recién nacido. La IgM, se
encarga de la proteccion de mucosas y la IgG presenta actividad opsonizante,
es decir, se marca a un patdgeno para su ingestion y destruccion por un

fagocito. (Palmeira & Carneiro-Sampaio, 2016)

Al inicio de la Pandemia, debido a la falta de informacion se generaron
confusiones sobre algunas recomendaciones respecto a la separacién temporal
de los recién nacidos de sus madres contagiadas y si existia transmision del
virus a través de la leche materna (Pace et al.,, 2021) Actualmente no hay
suficiente evidencia cientifica sobre la microbiota de la leche materna de
madres contagiadas por COVID-19 y la transmision de la misma hacia el recién

nacido. (Fernandez-Carrasco, 2020)

Algunos estudios han demostrado que existe una transferencia mas dominante
de Inmunoglobulina A de la leche materna al lactante, generando anticuerpos
especificos para la proteina S del virus, neutralizando la actividad de ésta (Conti
et al.,, 2021). Por lo que estos anticuerpos provenientes de la leche materna
proporcionan beneficios inmunoldgicos especificos a los lactantes creando una

barrera protectora contra la enfermedad por coronavirus (Szczygol et al., 2022)

Dada la relevancia del tema y lo poco concluyente que son los resultados de las
investigaciones, se ha planteado realizar una revisién bibliografica, abordando

como tema principal la leche materna en mujeres que se encuentren cursando o



que cursaron una infeccion por SARS-CoV-2, para lo cual se ha planteado la

siguiente pregunta de investigacion:

¢, Qué efectos tiene lainfeccion por SARS-CoV-2 en la leche materna?

Por lo tanto, el propdsito de esta investigacion es entregar informacion
actualizada y objetiva a los profesionales de la salud, cuyo rol tanto educativo
como investigativo, pueda contribuir a practicas basadas en la evidencia,
abarcando desde la consejeria responsable hasta el desarrollo de futuras
investigaciones que aporten a la promocion de la lactancia, como el mejor

alimento durante los primeros afios de vida.



CAPITULO I

OBJETIVOS

3.1. Objetivo General

Analizar los efectos de la infeccion producida por el virus SARS-CoV-2 en la

leche materna, en revision de la literatura mundial entre los afios 2020-2022.

3.2. Objetivos especificos

Analizar las posibles alteraciones inmunolégicas de la leche materna en

mujeres con una infeccion ya cursada o activa por SARS-CoV-2.

Describir el aporte nutricional que presenta la leche materna con una infeccion
por SARS-CoV-2.



CAPITULO llI

METODOLOGIA

La siguiente revision bibliografica se realiz6 en bases de datos cientificas
correspondientes a “PUBMED”, “GOOGLE SCHOLAR”, “WEB OF SCIENCE”
y “SCIENCE DIRECT”, para llevar a cabo esta revision se utilizaron los
descriptores del Tesauro DeCs: “Leche humana”, “Infecciones por coronavirus”,
‘Inmunologia”, “Nutrientes” y sus respectivas traducciones al inglés: “Milk,

human”, “Coronavirus infections”, “Ulmmunology”, “Nutrients”.

Se hace uso de los intermediarios a los operadores booleanos “AND” y “OR” en
combinacion de los tesauros antes descritos. Los resultados de esta

combinatoria en inglés corresponden a:

En inglés:

e Milk, human AND coronavirus infection OR nutrients

e Milk, human AND coronavirus infection OR immunology

En espaiiol:
° Leche humana AND infecciones por coronavirus OR nutrientes
° Leche humana AND infecciones por coronavirus OR inmunologia



Para acotar la busqueda y generar resultados especificos, se utilizaron 3 filtros,

de esta forma se descarté material no util para la investigacion

o Tiempo: Articulos publicados entre los afios 2020-2022
o Idioma: Articulos en espafol e ingles
o Tipos: Articulos originales y revisiones sistematicas

Dentro de los articulos obtenidos se seleccionaron los articulos de investigacion

gue contengan los siguientes criterios de inclusion:

. Articulos sobre leche materna 'y COVID 19.

. Articulos que incluyan alimentacion y nutricion, leche materna y COVID-
19.

. Articulos originales y revisiones sistematicas.

Por otro lado, se descartan articulos de investigacion que incluyeran los

siguientes criterios de exclusion:

. Articulos de leche materna sin relacién con coronavirus.
. Articulos repetidos.
. Tesis.



Tabla 1. Estrategias de busqueda empleadas.

Base Fecha de Estrategia de Resultados | Resultados
de datos blasqueda busqueda con filtros seleccionados
30/09/2022 Leche humana AND infecciones 44 0
Science por coronavirus OR Nutrientes
Direct i i
Leche humana AND infecciones 584 0
por coronavirus OR inmunologia
Milk, human AND coronavirus 912 2
infection OR nutrients
Milk, human AND coronavirus 910 2
infection OR immunology
30/09/2022 Leche humana AND infecciones 26 0
Web por coronavirus OR Nutrientes
Science i i
Leche humana AND infecciones 288 0
por coronavirus OR inmunologia
Human milk AND coronavirus 88.227 1
infection OR nutrients
Human milk AND coronavirus 91 3
infection OR immunology
30/09/2022 Leche humana AND infecciones 0 0
Scopus por coronavirus OR Nutrientes
Leche humana AND infecciones 0 0
por coronavirus OR inmunologia
Milk, human AND coronavirus 242 2
infection OR nutrients
Milk, human AND coronavirus 72 0
infection OR immunology
30/09/2022 Leche humana AND infecciones 46 4
Google por coronavirus OR Nutrientes
Scholar i i
Leche humana AND infecciones 71 1
por coronavirus OR inmunologia
Milk, human AND coronavirus 39 1
infection OR nutrients
Milk, human AND coronavirus 6420 6

infection OR immunology




Pubmed

30/09/2022

Leche humana AND infecciones 2738
por coronavirus OR Nutrientes

Leche humana AND infecciones 53
por coronavirus OR inmunologia

Milk, human AND coronavirus 2754
infection OR nutrients

Milk, human AND coronavirus 66

infection OR immunology




FIGURA 1. Diagrama de flujo de proceso de seleccion de estudios:
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y ANALISIS

Analizar las posibles alteraciones inmunolégicas de la leche materna con

una infecciéon ya cursada o activa por SARS-CoV-2

Para este objetivo se analizaron 10 articulos que estudiaron la leche materna de
mujeres infectadas por SARS-CoV-2 o con una infeccion previa. Dentro de los
resultados obtenidos por los autores se evidencia que los anticuerpos IgG, IgA
e IgM estan presentes en todas las muestras de leche de madres con SARS-
CoV-2 siendo las concentraciones de IgA consistentemente mas prevalentes

qgue los niveles de anticuerpos de IgG e IgM presentes en la leche.

Dentro de las investigaciones, los autores concuerdan con algunas funciones de
las inmunoglobulinas tales como la IgA proveniente de la leche materna de
mujeres infectadas, otorga protecciéon a los recién nacidos amamantados,
reduciendo la transmision viral y la gravedad de la enfermedad, asi como
también, cumple una funcion contra la proteina espiga del SARS-CoV-2 y
contra el dominio de union al receptor (RBD) de la proteina pico del virus,
siendo en su mayoria IgA secretora (slgA).
Por otro lado, se detect6 la presencia de IgG anti-RBD, IgG anti espiga S2 y anti

nucleocapside.

Estos estudios incluyeron a mujeres con una ventana de tiempo diferente entre
los sintomas de COVID-19 y el tiempo de muestreo. Investigaron los niveles de
anticuerpos a lo largo del tiempo, donde se evidencio que los anticuerpos IgA
predominan en la leche materna siendo la responsable de conferir inmunidad a
la mucosa y transferencia pasiva durante la lactancia, protegiendo a los recién
nacidos de posibles patdgenos. Las madres infectadas en el periodo de
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puerperio no solo protegen pasivamente al recién nacido a través de la IgA
secretora de la leche materna, sino que también estimulan y entrenan
activamente el sistema inmunolégico neonatal a través de los complejos

inmunes.

Frente a la presencia de los anticuerpos mencionados anteriormente se genera
una capacidad neutralizante contra el virus, definiéndose como la capacidad de
un anticuerpo para bloquear el proceso de infeccion, y en el contexto de
COVID-19, se define como la capacidad del anticuerpo de unirse al dominio de
union del receptor (RBD) de las proteinas de superficie del virus que esta
compuesta por la proteina Espiga, que contiene las subunidades S1 y S2, que
determinan la especificidad viral y la infectividad del virus, y asi evitar la
interaccion con el receptor ACE-2 (Enzima convertidora de angiotensina 2) de

las células diana y de las células epiteliales respiratorias.

Dentro de las muestras de leche materna que fueron estudiadas en las
investigaciones, se encontrd la presencia de ARN viral, sin embargo, no esta
claro si el recién nacido se infectd a través de la leche u otra forma de

transmision, lo que no significa que el virus sea potencialmente transmisible.

La durabilidad de la inmunidad viral que se transmite en la leche humana aun
no esta bien definida, dentro de los resultados obtenidos en la basqueda existe
cierta controversia en cuanto a los meses que dura posterior a la infeccion,
algunos autores hablan de 8 meses y otros de 5 meses, en lo que si
concuerdan es que con el pasar de los meses se va produciendo una leve

disminucion de los anticuerpos del anti-SARS-CoV-2 en la leche materna.
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TABLA 2. Articulos seleccionados para analizar las posibles alteraciones

inmunoldgicas de la leche materna con una infeccion ya cursada o activa por

SARS-CoV-2.
TITULO ARTICULO AUTORES PAIS Y | RESULTADO PRINCIPAL
FECHA
Breast Milk and -El tipo de estudio es una revision sistematica,
COVID-19: From en la cual en las muestras de leche se hallaron
Conventional Data to -Flaminia Bardanzello | china anticuerpos contra el SARS-CoV-2, tal como IgA
“Omics” Technologies -Melania Puddu e IgG en un 76% y 80% respectivamente, y en
to Investigate -Vassilios Fanos 25/05/2021 un 62% del total las muestras recolectadas de
Changes Occurring in madres con COVID-19 neutralizan la infectividad
SARS-CoV-2 Positive del virus, a su vez se encontré en un 97% de las
Mothers. muestras predomina la IgA especifica.
-Los estudios realizados respaldan el posible
efecto protector de la leche materna contra el
COVID-19 debido a la transferencia de
anticuerpos, ejerciendo una accidn antiviral que
protege el sistema respiratorio y
gastrointestinal del lactante.
De la siguiente revisidbn sistematica vy
SARS-CoV-2 genome -Faith Zhu EE.UU metaanalisis los resultados obtenidos fueron
and antibodies in -Carlos Zozaya que 71 de las 89 mujeres de los 10 estudios
breastmilk: a -Qi Zhou 01/10/2020 analizados presentan anticuerpos contra el
systematic review and -Charmaine De Castro SARS-CoV-2 en su leche materna.
meta-analysis. -Prakesh S Shah. - En 12 de 183 mujeres de 48 estudios
analizados dieron positivo para el genoma del
SARS-CoV-2 en la leche materna.
-Los anticuerpos anti-SARS-CoV-2 son mas
frecuentes en la leche materna de mujeres
positivas para COVID-19 en un 83%.
-Segun la evidencia se recomienda continuar
con la lactancia materna para las mujeres con
COVID-19.
Titres and neutralising -En esta revisidn sistematica dan a conocer que
capacity of SARS-CoV- en las muestras de leche materna de 133
2-specific antibodies -Jia Ming Bajo China mujeres predomina inmunoglobulina A (IgA) en
in human milk: a -Yue Wey Low, un 82,6%.
systematic review. -Youjia Zhong 13/07/2021 -La presencia de anticuerpos neutralizantes en

la leche materna en 20 de 48 mujeres,
neutralizé la infectividad mediante la técnica
de pasteurizacién con soporte desactiva la IgA
especifica del SARS-CoV-2, mientras que la
pasteurizacion a alta presiéon conserva la
funcidén de la IgA especifica del SARS-CoV-2. in
vitro.
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Immune Response of
Neonates Born to
Mothers Infected
With SARS-CoV-2

-Maria Giulia -Conti
Giovanni

-Boscarino Giulia Zacco
Francesca De Luca.

Italia

03/11/2021

-En el siguiente estudio prospectivo se estudiaron
28 mujeres donde se observo que la leche
materna contiene complejos inmunitarios a

las 48 horas de vida del recién nacido,
especificamente IgA.

-Ademas se demostrd que los anticuerpos IgA

-Ida Pangallo salivales especificos de la proteina espiga del
-Cecilia Quaranta virus aumentaron significativamente en los lactan|
-Paola Galoppi alimentados con leche materna frente a los lactar
alimentados con una dieta de féormula exclusiva.
En el presente estudio de tipo longitudinal se
analizaron 66 muestras de leche humana.
Human Milk | -Hannah G. - Paises Bajos | ponde en los primeros 30 dias después del
Antibodies Against | Juncker,MD -M. Romijn, inicio de los sintomas, se recogieron seis
SARS-CoV-2: A | MD 01/08/20221
Longitudinal  Follow- | - Veerle N. Loth, muestras de leche, y en todas se hallaron
Up Study -Tom G.Caniels, anticuerpos IgA del SARS-CoV-2 (100 %). En los
-Christianne J.M. de meses siguientes, se observd una ligera
Groot disminucién, ya que el 94 % (17 de 18), el 90 %
(18 de 20) y el 87 % (13 de 15) de las muestras
obtenidas contenian anticuerpos IgA del SARS-
CoV-2; en el segundo, tercer y cuarto mes,
respectivamente. En el quinto mes después de
la aparicion de los sintomas, se recogieron seis
muestras, de las cuales todas contenian
anticuerpos contra el SARS-CoV-2 (100%).
En el siguiente estudio prospectivo se realiza un
modelo intestinal con una mono capa de células
epiteliales fetales, se concluye que: La leche
humana bloquea la infeccién por SARS-CoV-2 en
Human milk inhibits | -lkrame Aknouch Paises bajos

some enveloped virus
infections, including
SARS-CoV-2, in an
intestinal model

-Eline Freeze
-Francesca Paola
Giugliano

-Britt J van Keulen.

01/08/2022

monocapas intestinales fetales

independientemente de la presencia de
anticuerpos especificos de picos de SARS-CoV-2.
La leche humana bloquea otros virus de ARN
MERS-CoV y virus respiratorio
sincicial humano (hRSV)-A, pero no bloquea la

infeccion por EV-A71 no envuelto, y asi la leche

envueltos:

en el
fetal

humana provoca grandes cambios

transcriptoma intestinal
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Se realizd un estudio clinico a 72 muestras de
leche donde se detectaron en 62 (86.1%)
anticuerpos IgA y en 61 muestras (84.7%)

Antibodies in  the ‘Paf‘",”a Szczygio, | Polonia anticuerpos IgG anti-SARS-Cov-2.
. Bfazej . - .
breastmilk of COVID- . . La capacidad neutralizante se relaciona con los
19 recovered wormen tukianowski, Katarzyna 11/07/2022 . . -
Kolcielska niveles de anticuerpos especificos de RBD.
-Kasprzak, Katarzyna Segun la evidencia los anticuerpos SARS-CoV-2
Jakuszko IgA e IgG estan presentes hasta 8 meses
-Dorota Bartoszek, después de la infeccién, lo que puede servir
-Magdalena Krajewska como proteccion contra el COVID 19 y/o
-Barbara Krélak-Olejnik
gravedad de la enfermedad.
SARS-CoV-2 and -En esta revision sistematica, se estudian
human milk: What is diversas investigaciones, en una de ellas y para
the evidence? -Kimberly A. Lacayo | China relevancia del objetivo, se analizaron 48
-Ryan M. Pace muestras de leche producidas por 32 mujeres,
-Michelle K. McGuire | 05/05/2022 | resultando negativas para la presencia del virus.
-Se analizaron 2 muestras de leche producidas
por una mujer y se identificd 1gG pero no IgM,
asi mismo se realizd otro estudio con muestras
recolectadas en los dias 8 y 24 post parto para
detectar anticuerpos especificos contra el SARS-
CoV-2 y se obtuvieron los mismos resultados.
-Los anticuerpos IgG e IgM contra el SARS-CoV-2
estaban presentes en el recién nacido dentro de
las 2 primeras horas de vida, esto podria indicar
el traspaso de anticuerpos durante la gestacion,
aunque la IgM no puede cruzar la barrera
placentaria.
De todos los estudios analizados en esta
Effects of covid 19 on | -Jacqueline Ibarra Peso. | Chile revision sistematica, para determinar la
breastfeeding in Chile | -Carla Bustamante presencia del virus en la leche materna, todos
during 2020 Guzman 26/05/2021 los resultados fueron negativos, por lo cual es
-Javiera Torres Mufioz necesario fomentar las medidas de prevencién
para amamantar al lactante.
Ademads, todos los estudios reportaron la
ausencia de transmisién vertical del virus desde
la madre al recién nacido.
Breastfeeding During -Carmen Salvador Pinos. Se realizd una revisién narrativa de la literatura
the Covid-19 -Valheria Cardenas | Ecuador en la cual se concluye que la leche materna es
Pandemic Morales. fundamental para el desarrollo del neonato y a
-Stephanie  Michelena | 30/04/2020 | pesar de que existan mujeres contagiadas ante
Tupiza SARS-COV-2 se debe priorizar la leche materna,

-Elizabeth Cruz Teran
-Rosa Romero de
Aguinaga

ya que se traspasan las inmunoglobulinas
fundamentales para el desarrollo del recién
nacido.

15




Describir el aporte nutricional que presenta la leche materna en una
infeccion por SARS-CoV-2

Para este objetivo se utilizaron 5 articulos, los cuales coinciden en que la leche
humana posee un efecto protector contra una gran variedad de enfermedades
infecciosas, ya que contiene factores bioactivos que ayudan a enriquecer el
sistema inmunolégico del lactante, tales como oligosacaridos, acidos nucleicos,
citocinas y anticuerpos, los cuales reducen el riesgo de morbilidad y mortalidad
causadas por infecciones del tracto respiratorio e intestinal. Un ensayo clinico
demostré que la leche humana logra inhibir a nivel intestinal algunas infecciones
por virus, incluido el SARS-CoV-2, y que ademas la leche materna reduce las
enfermedades respiratorias y la durabilidad de estas durante los primeros 6
meses posterior al nacimiento, en comparacién a los lactantes alimentados con
férmula. (Juncker & Van Keulen, 2021)

La leche materna es abundante en proteinas, dentro de las cuales destacan la
lactoalbimina, lactoferrina y caseina, esto se debe a su importante aporte
nutricional, energético e inmunolégico, con un considerable rol antimicrobiano.
(Ren & Wang, 2021). La lactoferrina es la segunda proteina mas abundante en
la leche, la cual posee funciones biolégicas e inmunomoduladoras que
comprenden actividades antimicrobianas contra multiples microorganismos,
como bacterias, hongos, parasitos y virus, incluyendo al SARS-COV-2. Con
respecto a la lactoalbumina y la caseina, logran inhibir la adherencia viral a las
células epiteliales del tracto respiratorio, ademas inhiben las proteasas virales e
impiden la unibn a la mucosa ya que actian como receptor analogo.
(Quitadamo, 2021)

En relaciéon a los lipidos se encuentran en mayor proporcion, los acidos grasos
omega 3,6 y 9los cuales participan activamente en el neurodesarrollo del
lactante debido al efecto neurotréfico que estos poseen, dado que estimulan la
produccion de neuronas por parte de las células madre. El autor, también

menciona que la omega 3,6 y 9 tienen un efecto litico sobre varios virus,
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incluido COVID-19, también inhiben la expresion en las moléculas de adhesion
especialmente en el tracto respiratorio e intestinal. Asi mismo el autor menciona
que estos lipidos esenciales tienen propiedades antitrombdéticas, al reducir la
expresion de trombina. La infeccibn por COVID-19 supone un estado de
hipercoagulabilidad, por lo que los lipidos esenciales que tiene la leche humana

protegen ante la formacion de trombos (Quitadamo, 2021)

Uno de los principales compuestos de la leche materna son los carbohidratos,
el mas abundante de estos es la lactosa, la cual desarrolla una funcion nutritiva
para el lactante, pero ademas nutre algunas bacterias, como las bifidobacterias
las cuales, previenen infecciones gastrointestinales.(Chutipongtanate, 2022)
(Quitadamo, 2021) (Ren & Wang, 2021)

Dentro de los componentes de la leche, el de mayor relevancia con respecto al
SARS-CoV-2 son los oligosacaridos (HMOs). Estos son glicanos
estructuralmente no digeribles, los cuales varian en composicion y
concentracion en cada madre lactante, esto dependera del estado genético, la

fisiologia, origen étnico y la geografia. (Chutipongtanate, 2022)

Los HMOs ejercen multiples funciones: Una de las mas mencionadas, es la de
actuar como sefiuelo de receptor ya que actian como inhibidores competitivos,
bloqueando la union y entrada viral de diversos virus como el rotavirus,
norovirus, virus de la inmunodeficiencia humana, virus de la influenza y el virus
del SARS-CoV-2. (Spatz, 2021) (Quitadamo, 2021) (Chutipongtanate, 2022)
(Ren & Wang, 2021)

Asi también, cumplen funciones antiinflamatorias e inmunomoduladoras, dado
gue tienen la capacidad de unirse a proteinas, que se expresan en varias
células para provocar la regulacion de la respuesta inmune sistémica a través
de la mucosa, actuando como un modulador de sefializacion de TLR4, para

proteger contra la inflamacion de la mucosa respiratoria y la lesion pulmonar
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aguda en pacientes con COVID-19 grave. Ademas, estos generan acidos
grasos de cadena corta (AGCC) los cuales mantienen el equilibrio del
microbiota intestinal, previniendo asi la disbiosis intestinal. (Chutipongtanate,
2022)
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TABLA 3. Articulos seleccionados para describir la existencia de alteraciones
nutricionales que se presentan en la leche materna con una infeccién por

SARS-CoV-2.

Titulo

Autores

Pais /Fecha

Resultado

Human
Against  SARS-C
Longitudinal
Study

Milk  Antibodies

oV-2: A
Follow-Up

- Hannah G.
-Juncker, MD,

-M. Romijn, MD

- Veerle N. Loth,
-Tom G.Caniels,
-Christianne J.M. de

Groot

Paises bajos

01/08/2021

En el siguiente estudio longitudinal se
concluyé que la leche humana tiene
un efecto protector contra una gran
variedad de enfermedades
infecciosas, ya que contiene ciertos
factores bioactivos que ayudan a
enriquecer el sistema inmunoldgico
de un nifio, como polisacaridos,
acidos nucleicos, citocinas vy
anticuerpos.

Se ha demostrado que la lactancia
materna reduce las enfermedades
respiratorias y  disminuye su
durabilidad de infeccion.

Human
Oligosaccharides:

Milk
Potential

Applications in COVID-19

-Somchai
Chutipongtanate
-Ardythe L.
-Morrow

-David S. Newburg

Suiza

01/02/20022

En esta revision narrativa se
determind que los HMOs son
carbohidratos de la leche humana los
cuales no son digeribles, se sabe que
ejercen beneficios para la salud en los
bebés amamantados al prevenir la
infeccién, mantener la homeostasis
inmunitaria y nutrir el microbiota
intestinal saludable son muy
prometedores para la prevencion y el
tratamiento del COVID-19 mediante
cuatro modos de accién

1.- Incluida la inhibicién competitiva
(sefiuelo del receptor),

HMOs con los receptores de células
huésped permite que el HMOs actue
como sefiuelos de receptores
funcionales (inhibidores
competitivos) que bloquean la unidn
y la entrada viral.

2- Antiinflamatoria y otra
inmunomodulacién estos glicanos de
la leche también que exhiben este
tipo de actividades las cuales
contienen un potencial antiviral de
HMOs, lo cual evidencia fuertemente
que varios de estos pueden unirse a
proteinas de unién a glicanos, o
lectinas, que se expresan en varias
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células para provocar la
inmunomodulacion sistémica y de la
mucosa.

3- La sefializacion de la mucosa con
inhibicion de TLR4 contiene HMOs
como mezclas o moléculas
individuales que resultan atil como
agente de sefializacién de la mucosa
con actividad inhibidora de TLR4 para
proteger contra la inflamacién de la
mucosa respiratoria y la lesion
pulmonar aguda en pacientes con
COVID-19 grave.

4- La accion prebidtica en los HMOs
tiene como objetivo restaurar el
microbiota intestinal, y pueden
respaldar los efectos sistémicos de
HMOs para mitigar las respuestas
hiperinflamatorias durante la
infeccion aguda, asi como la
inflamacién  crénica durante la
recuperacion a largo plazo de COVID-
19.

Anti-Infective, Anti-
Inflammatory, and
Immunomodulatory
Properties of Breast Milk
Factors for the Protection
of Infants in the Pandemic
From COVID-19

-Pasqua Anna
Quitadamo
-Laura Comegna

-Pierpaolo Cristalli

Brasil

02/03/2021

En este meta andlisis se llega se
concluye que la leche humana
cambia sus constituyentes
inmunoldgicos relacionados con el
tiempo del parto y quizas con el
estado nutricional de la madre.

La ingesta de  constituyentes
inmunomoduladores de la leche
humana confiere proteccion contra la
incidencia y severidad de
enfermedades gastrointestinales vy
respiratorias

La leche humana transporta
inmunoglobulinas, lactoferrina (LF) y
oligosacaridos que proporcionan
proteccion pasiva las cuales ayudan a
prevenir y combatir infecciones
potencialmente mortales.

existen diversas funciones de los
oligosacaridos en la leche los cuales
cumplen un papel importante, sirven
como sustratos metabolicos para las
bacterias beneficiosas y les brindan
una ventaja de crecimiento sobre los
patdogenos potenciales los que van
afectar directamente a las células
epiteliales, modulando su expresidn
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Comprender el papel de la
leche en la regulacién de la
homeostasis humana en el
contexto de la pandemia
mundial de COVID-19

-Ren, G
- Cheng, G. -Wang, J

China
28/09/2020

Revision del tipo sistematica, donde
se recoleta la siguiente informacion:
La leche materna exhibe propiedades
anti infecciosas sustanciales que
sirven para reforzar las defensas
neonatales contra multiples
infecciones.

La lactoferrina es la proteina de suero
dominante en la leche humana y se
ha demostrado que realiza una
amplia gama de funciones
antimicrobianas e
inmunomoduladoras y desempeia
un papel fundamental en la
proteccion de los recién nacidos
contra las infecciones.

A medida que el sistema inmunitario
intenta eliminar el SARS-CoV-2, se
necesitara una gran cantidad de
nutrientes para apoyar la
proliferacion de células inmunitarias
y la sintesis de citoquinas antivirales.

Promocién y proteccion de
los derechos humanos
leche y lactancia materna
en un COVID-19

-Diane L Spatz
-Ricardo Davanzo
-Janis A. Muller

Italia

03/02/2021

Metaandlisis en donde se concluye
que: papel de los péptidos
antimicrobianos, las proteinas, la
lactoferrina, los acidos grasos y los
oligosacéridos de la leche humana
(HMO) como posibles componentes
antivirales de la leche humana.

Estos resultados seran
fundamentales para reforzar el papel
de la leche

humana en la protecciéon contra
infecciones y la prevencion de
enfermedades.
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CAPITULO V

DISCUSION

La leche humana es un alimento natural producido por la madre el cual contiene
efecto protector contra una gran variedad de agentes patdgenos, puesto que
contiene factores bioactivos que ayudan a enriquecer el sistema inmune del
lactante contra enfermedades e infecciones gracias al traspaso de anticuerpos.
(Juncker, & Romejin, 2021). La proteccion especifica por leche humana se ha
atribuido a la presencia de inmunoglobulina A secretora (IgA), la cual contiene
numerosos factores de defensa inespecificos que también protegen a los recién
nacidos contra bacterias y agentes patégenos. (Aguilar Cordero, 2016)
Se ha generado incertidumbre con respecto si la leche humana es capaz de
transmitir el virus de madre a hijo, debido a que algunos estudios han reportado
la presencia de ARN viral, de lo cual se puede haber producido por
contaminacion de la leche a través de la piel y/o gotitas respiratorias de la
madre, a pesar de la presencia de ARN viral en las muestras, se obtuvo que el
virus no era competente o viable para la replicacion (Sanchez Garcia & Pellicer,
2021, 32). Por otro lado, la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS, 2020)
recomienda la lactancia materna incluso para las madres lactantes con una
infeccion activa por SARS-COV-2, se ha demostrado que la lactancia materna
reduce el riesgo de COVID-19 en lactantes, asi mismo los articulos revisados
en la presente investigacion demuestran que la presencia de anticuerpos
transmitidos por la leche se produce en respuesta a la infeccion viral, donde los
niveles de IgA, consistentemente mas altos, son reactivos a las proteinas del
SARS-COV-2, lo cual demuestran una propiedad neutralizante a la infectividad
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del virus. (Pace et al., 2021, 11)
En cuanto al aspecto nutricional la Organizacion Panamericana de Salud (OPS,
2020) y El Fondo de las Naciones Unidas para la infancia (UNICEF, 2021)
recomiendan e incentivan la lactancia materna a pesar de presentar una
infeccion por SARS-COV-2, debido a que esta posee multiples factores
nutricionales necesarios para el crecimiento y desarrollo del lactante. Entre
estos componentes encontramos proteinas tales como la lactoferrina,
lactoalbimina, caseina y glicanos, y ademéas carbohidratos como los
oligosacaridos de la leche materna (HMOS).

Varios autores concuerdan en que si bien, estos componentes cumplen funcion
nutricional y energética, a su vez desempefian una funcion protectora frente a
diversos virus y bacterias. (Quitadamo, 2021) (Ren & Wang, 2021))

Segun lo investigado, aln no existe evidencia en torno a cambios en el aspecto
nutricional de la leche materna cursando una infeccion por SARS-COV-2, esto
debido a lo reciente de la materia en estudio y la falta de investigaciones al
respecto. A pesar de esto, los lactantes que no son amamantados tienen un
riesgo tres veces mayor de desarrollar enfermedades graves de las vias
respiratorias que requieran hospitalizacion en comparacion con los que son
amamantados exclusivamente durante sus primeros 4 meses de vida (Zhu et
al., 2021). Es por esto que los oligosacaridos, la lactoferrina y las
inmunoglobulinas de la leche materna son algunos de los agentes protectores

conocidos contra las infecciones.

Varias organizaciones destacan la importancia de la leche materna, ya que esta
podria ser una fuente de inmunidad pasiva para el lactante ante infecciones,
incluido el virus SARS-COV-2, por lo que es poco probable que pueda
transmitirse a través de la leche materna, es por esto que se sugiere tomar
medidas de prevencion, transmision e higiene respiratoria para reducir el riesgo
de transmision viral. (MINSAL, 2020) Es por esto que ante la llegada de un
nuevo virus, resulta relevante conocer las vias de contagio de este, sin dejar

fuera la leche humana. Los profesionales de la salud, en especial los de la
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matroneria, cumplen un rol fundamental en el fomento de la lactancia, ya que es
el profesional que atiende a la mujer, tanto en parto, como puerperio. El adquirir
conocimientos actualizados y atingentes a la situacion epidemioldgica, eleva

competencias y amplia las coberturas de la lactancia materna.
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LIMITACIONES Y SUGERENCIAS

En cuanto a las limitaciones encontradas durante el desarrollo de la
presente tesina, principalmente se encuentra la poca cantidad de
informacion y evidencia cientifica sobre los cambios nutricionales en el
recién nacido al ser amamantados por mujeres con SARS-CoV-2, debido a
esto nos llevo a incluir revisiones sistematicas y a que sea poco concluyente

los resultados para el desarrollo del objetivo dos.

Con respecto a las sugerencias se necesitan desarrollar mas
investigaciones que complementen los resultados actuales sobre los
cambios nutricionales que pueden generar a la leche materna frente a la
presencia de COVID 19 en el lactante, lo que permitira actualizar a los
profesionales de la salud que cumplen un rol importante en la promocion de

la lactancia materna.
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CAPITULO VI

CONCLUSION

1- La leche materna otorga inmunidad pasiva a los recién nacidos, ademas de
proporcionarle todos los nutrientes y anticuerpos necesarios para protegerlos
de enfermedades infecciosas y gastrointestinales, disminuyendo la morbilidad y
mortalidad de estos, por lo que se considera segura y continda siendo la fuente
Optima de alimento para el recién nacido, aunque se deben mantener todas las
medidas de bioseguridad necesarias al momento de alimentar al lactante , tales

como el lavado correcto de manos, uso de cubre bocas y el aseo de mamas.

2- Los estudios demostraron la presencia de IgA, 1gG e IgM contra el SARS-
CoV-2 en muestras de leche materna de mujeres con una infeccién activa,
debido a la transferencia directa de anticuerpos, la cual dura meses después
de la infeccion generando una memoria inmunoldgica en el recién nacido, y
a su vez genera una capacidad neutralizante ante el virus. Por otra parte, se
puede evidenciar la presencia de ARN viral, pero hasta la fecha no existe
suficiente evidencia que indique la transmision del virus al lactante por

medio de la leche materna.

3- Aln no hay investigaciones concluyentes al respecto si ocurren 0 no
cambios nutricionales en la leche de madres con SARS-COV-2, sin embargo
se obtiene informacion relevante en cuanto a la composicion nutricional
propia de la leche humana, demostrando que los distintos componentes
nutricionales si bien tienen funciones alimenticias y energéticas, prevalecen
por sobre estas las funciones inmunomoduladoras que tienen los elementos

nutricionales de la leche, la cual contiene factores bioactivos que ayudan a
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enriquecer el sistema inmunologico del lactante, tales como oligosacaridos,
acidos nucleicos, citocinas y anticuerpos que reducen el riesgo de

morbilidad y mortalidad por infecciones del tracto respiratorio.

4.- La matroneria cumple un rol importante en el apoyo y el fomento de la
lactancia maternay por ello el personal de salud debe estar actualizado
frente a las nuevas investigaciones para informar de forma clara y veraz a
las madres infectadas por COVID-19.
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