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Punto de vista

¢U=U para las madres lactantes y los ninos? Lactancia
materna por parte de las madres que siguen un
tratamiento eficaz para la infeccion por el VIH en

entornos de ingresos altos

Catriona Waitt, Nicola Low, Philippe Van de Perre, Fiona Lyons, Mona Loutfy, Karoline Aebi-Popp

(Puede aplicarse a la transmisiéon del VIH a través de la lactancia materna la campaiia Indetectable =
Intransmisible (U=U), establecida para la transmisién sexual del VIH? Las directrices de la Sociedad Clinica
Europea del Sida y, en cierta medida, las de Estados Unidos, establecen ahora que las madres con VIH que
deseen dar el pecho deben recibir apoyo, con un mayor seguimiento clinico y virolégico. Este punto de vista
resume las pruebas existentes sobre la transmision del VIH a través de la lactancia, las diferencias en la
dindmica del VIH y la carga viral entre la leche materna y el plasma, y los efectos del tratamiento antirretroviral
en los bebés. En la actualidad, no existen pruebas suficientes para formular recomendaciones claras sobre la
frecuencia necesaria de la vigilancia clinica y viroldgica de la madre y el lactante en una relaciéon de
lactancia o sobre las medidas que deben adoptarse en caso de rebote virico. Proponemos una hoja de ruta para
que la investigacion colaborativa proporcione las pruebas que faltan para que las madres que desean
amamantar puedan tomar una decisién totalmente informada.

Antecedentes

En octubre de 2017, la Sociedad Europea de SIDA
Clinico (EACS) declaré que si "una mujer insiste en la
lactancia materna, recomendamos el seguimiento con
un mayor control clinico y viroldgico tanto de la madre
como del bebé", en una directriz actualizada. e directrices
de EE.UU. se actualizaron en marzo de 2018 para
describir cdémo aconsejar y apoyar a las mujeres que
toman esta decisién, al tiempo que recomiendan
claramente no dar el pecho en general. ? Estas
recomendaciones reconocen tanto el creciente nimero
de mujeres con VIH que estdn virolégicamente
suprimidas con terapia antirretroviral combinada (TAR) y
desean amamantar a sus hijos, como el marco de respeto
a los derechos humanos.

En todo el mundo, la eficacia de la terapia
antirretrovirica combinada durante el embarazo y el
posparto ha dado lugar a una notable reduccién de las
tasas de transmision maternoinfantil del VIH, de modo
que la eliminacién de esta enfermedad se considera
ahora un objetivo realista. *Desde 2015, las directrices
mundiales recomiendan que las mujeres embarazadas
con VIH inicien la terapia antirretroviral combinada lo
antes posible y que la sigan tomando de por vida. ***han
notificado sistematicamente tasas de transmisiéon de
madre a hijo inferiores al 1% en paises de ingresos
altos en los que la mayoria de las madres seropositivas
no dan el pecho. 7

La directriz actualizada de EE.UU. establece que las
mujeres "que deseen dar el pecho deben recibir un
asesoramiento centrado en el paciente y basado en la
evidencia sobre las opciones de alimentacion del bebé".
2 Pero, ;sabemos lo suficiente para ofrecer este
asesoramiento basado en la evidencia? Las personas
seropositivas y con supresion viroldgica en la terapia
antirretroviral no pueden transmitir el virus a otras
personas por via sexual. La campafia

Undetectable=Untransmittable (U=U), lanzada a
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principios de 2016,*™permitido cambiar los consejos de
prevencion del VIH que se dan a las parejas sexuales
serodiferentes. El éxito de U=U para la transmision
sexual plantea la cuestién de su aplicabilidad a otros
contextos, como la lactancia materna.

En este punto de vista se abordan las principales
cuestiones que deben responderse para producir una

Lancet HIV 2018; 5: e531-36

Publicado en linea
27 de junio de 2018
http://dx.doi.org/10.1016/
$2352-3018(18)30098-5

Department of Molecular
and Clinical Pharmacology,
University of Liverpool,
Liverpool, UK (C Waitt PhD);
Infectious Diseases Institute,
Makerere University College of
Health Sciences, Kampala,
Uganda (C Waitt); Royal

recomendaciones
para la lactancia
materna con VIH en
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Todas las directrices
clinicas de los paises
de ingresos altos
desaconsejan la
lactancia materna con
el VIH, aunque las
actualizaciones
recientes reconocen
que se debe apoyar a
las  mujeres que
deciden amamantar.
2%10En los entornos de
bajos ingresos, la OMS
recomienda la
lactancia materna
durante al menos 6
meses y continuar
hasta los 12 meses o
24 meses. " Las

recomendaciones se
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basan en las mismas fuentes de datos, pero el equilibrio
entre los beneficios y los perjuicios de la lactancia
materna es diferente. En los entornos de bajos ingresos,
la morbilidad y la mortalidad por infeccién en los bebés
que reciben leche de férmula supera los riesgos de
transmision del VIH a través de la leche materna,
debido al agua sucia y a la pérdida de proteccién de los
anticuerpos maternos en la leche materna.

El riesgo de transmision del VIH a

través de la lactancia materna

El riesgo de transmision del VIH a través de la lactancia
materna en los paises de ingresos altos sigue sin
conocerse porque no son factibles los ensayos
aleatorios y controlados de prevenciéon de la
transmision del VIH por via materna (PTMH) mediante
el uso de un TAR combinado. Un meta-analisis de 2017
de seis estudios en entornos de bajos ingresos en los que
las madres iniciaron el TAR antes o durante su
embarazo mas reciente, estimd una tasa de transmision
postnatal del VIH del 1-08% (IC del 95%: 0-32-1-85) a los
6 meses, con tasas mas altas de las madres que iniciaron
el TAR en las dltimas etapas del embarazo. **"ensayo
Promoting Maternal Infant Survival Everywhere
(PROMISE), realizado en el sur de Africa,*que comparaba
la terapia combinada materna con la nevirapina infantil
prolongada (hasta 18 meses después del parto o del
cese de la lactancia), informé de una tasa de
transmisioén del VIH del 0-:3% (IC del 95%: 0-1-0-8) a
los 6 meses y del 0:7% (0:3-1-4) a los 12 meses en el
brazo de la terapia materna. **

e532

Liverpool University Hospital, Liverpool, Reino Unido (C Waitt); Instituto de
Medicina Social y Preventiva, Universidad de Berna, Berna, Suiza (Prof N
Low MD); Patogénesis y Control de las Infecciones Crénicas, INSERM,
Universidad de Montpellier, Etablissement Frangais du Sang, CHU
Montpellier,

Montpellier, Francia

(Prof. P Van de Perre MD); Departamento de Medicina Genitourinaria y
Enfermedades Infecciosas, St James's Hospital, Dublin, Irlanda (F Lyons MD);
Women's College Research Institute, Women's College Hospital, Toronto, ON,
Canada (Prof. M Loutfy MD); Departamento de Medicina, Universidad de
Toronto, Toronto, ON, Canada (Prof. M Loutfy); y Departamento de
Enfermedades Infecciosas, Hospital Universitario de Berna, Universidad de
Berna,

Berna, Suiza

(K Aebi-Popp MD)

Correspondencia a:

Dra. Catriona Waitt, Departamento de Farmacologia Molecular y Clinica,

70 Pembroke Place, Universidad de Liverpool, Liverpool L69 3GF, Reino Unido
cwaitt@liverpool.ac.uk

www.thelancet.com/hiv Vol 5 Septiembre 2018


http://www.thelancet.com/hiv
mailto:cwaitt@liverpool.ac.uk

Punto de
vista

Es probable que las estimaciones de los paises de
ingresos bajos y medios sobrestimen el riesgo de
transmision del VIH en los entornos de ingresos altos.
En primer lugar, los primeros ensayos incluyeron a
mujeres que iniciaron el tratamiento antirretroviral
combinado en cualquier momento hasta el tercer
trimestre, inclusive, y lo interrumpieron a los 6 meses
después del parto. ***Dado el tiempo que se tarda en
alcanzar la supresion viroldgica, no es sorprendente el
mayor riesgo de transmisién postnatal de las madres que
iniciaron la terapia en el tercer trimestre. *'** En
segundo lugar, la mayoria de los estudios informaron de
eventos de transmision después de la interrupcién del
tratamiento antirretroviral materno e informaron del
cese de la lactancia materna, por lo que los resultados
podrian no ser generalizables a las madres que siguen en
tratamiento de por vida.

Asociacion entre la transmisidén y la carga viral
del VIH en el plasma materno y en la leche
materna

Los niveles elevados de ARN del VIH en el plasma
materno y en la leche materna se asocian a un mayor
riesgo de transmision a los lactantes, pero no se ha
definido un umbral seguro. Los estudios anteriores que
utilizaban ensayos con umbrales de detectabilidad de
1000 copias por mL15'70 40016 copias por mL podrian
haber pasado por alto una viremia clinicamente
importante.

En el estudio Malawi Breastfeeding, Antiretrovirals
and Nutrition (BAN), entre las madres que recibian 28
semanas de tratamiento antirretroviral combinado
después del parto, el ARN del VIH detectable en la leche
materna se asocié con un aumento de la transmisién
(cociente de riesgos 3-8, IC del 95% 1-2-12-1) en un
analisis secundario. ® Todas las madres transmisoras
tenian al menos una muestra de ARN del VIH en plasma
de mas de 100 copias por mL, el 73% tenia ARN del VIH
detectable en la leche materna de en cualquier
momento, y el 53% lo tenia en el momento mas cercano
a la transmisiéon. * Dos madres tenian ARN del VIH
detectable en la leche materna con ARN del VIH
indetectable en el plasma. En un gran estudio de casos
y controles anidado en el Estudio de Transmision
Vertical en KwaZulu Natal, Sudafrica, la exposicion total
estimada de la leche materna al ARN del VIH estaba
fuertemente asociada con la transmisién postnatal. '
transmision del VIH durante la lactancia se ha
producido a pesar de un ARN del VIH indetectable en la
leche materna20* y se document6 la transmisién
postnatal del VIH de una mujer que tenia un ARN del
VIH tanto en plasma como en leche materna inferior a
37 copias por mL en el punto de tiempo mas cercano a
la transmisidn. ** Aunque estos eventos de transmision
podrian representar elevaciones del ARN del VIH
entre los intervalos de muestreo o las limitaciones del
ensayo, la presencia de ADN del VIH asociado a las
células también es una posible explicacion.

www.thelancet.com/hiv Vol 5 Septiembre 2018

La cuestion de las células de

la leche materna en relacién

con la MTCT

Tanto el ADN asociado a las células
como el ARN libre de células en la leche
materna se han asociado a la
transmisiéon del VIH de la madre al
nifio. #?* Un estudio en el que se
compar6 el virus infeccioso (en el
lactante) con virus caracterizados por
sus secuencias de fragmentos
envolventes C2 a C5 en las partes
celular y acelular de la leche materna
demostrd que, antes de los 9 meses
posparto, el VIH-1 se transmite
principalmente por células que
contienen
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1 provirus del VIH-1, mientras que el virus libre de células suele estar
mplicado mas tarde. *"tejido mamario podria estar sembrado con un
inaﬁﬁ&@rg@bduracién de células T en reposo que se infectan de forma
atente. “*Se observé una disminucion del ARN del VIH, pero no del ADN
delwlﬁt,aen la leche materna con la terapia antirretroviral combinada, a
pesar de que las madres habian estado en tratamiento durante una
media de 98 dias; ¥ esto podria no informar directamente de la situacién
en la que una mujer ha estado en tratamiento supresivo a largo plazo.

Van de Perre y sus colegas sugieren que la transmision postnatal de
una madre que recibe una terapia combinada supresora puede ser el
resultado de la transmisién viral asociada a las células, debido a varias
diferencias entre las células de la sangre y las de la leche materna. %'
células inmunitarias de la leche materna se activan con frecuencia y
expresan marcadores de referencia que sefialan su origen mucoso
(intestino materno, mucosa respiratoria). ? Los linfocitos T CD4 positivos
infectados por el VIH en estado latente albergan el ADN proviral del VIH-
1. Estas células tienen una vida media de unos 44 meses,**no se ven
afectadas por los regimenes de tratamiento actuales,*y constituyen un
reservorio inducible de células productoras de VIH, que pueden
transcribir el ADN del VIH generando particulas virales infecciosas. '
células CD4 activadas que secretan espontaneamente el antigeno del
VIH-1, detectadas mediante el ensayo de inmunoabsorcién ligado a enzimas
(ELISPOT), se encuentran tanto en la leche materna como en la sangre,
independientemente del tratamiento. **Incluso cuando los niveles de
ADN del VIH son similares entre la sangre y la leche materna, la
activacién policlonal dio lugar a un nimero diez veces mayor de células
secretoras de antigeno del VIH en la leche materna que en la sangre, lo
que hace que las células CD4 de la leche materna sean 17 veces mas
eficaces que sus homologas de la sangre en la produccién de antigenos
del VIH. *

Ademas, la leche materna contiene otros tipos de células susceptibles a
la infeccién por el VIH, como macroéfagos, células dendriticas y células T
progenitoras CD4 positivas, que también podrian estar implicadas en la
transmisioén. * La transferencia y el anidamiento persistente de las
células maternas en los tejidos del lactante (microquimerismo materno)
que implica a las células de la leche materna se ha descrito en muchas
especies de mamiferos y se ha sugerido en los seres humanos. **

El papel de la mastitis es incierto. La activaciéon de las células de la
leche materna y la filtraciéon del VIH del plasma a la mama podrian
favorecer la eliminacién del VIH,*y los datos de la época anterior a la
TAR indican un mayor riesgo de transmisién del VIH en esta situacién. *
“reactivacion de infecciones virales latentes como el citomegalovirus o el
virus de Epstein-Barr en la leche materna podria favorecer de forma
similar y sinérgica la eliminacién del VIH. ¥ No hay datos sobre los efectos
de la mastitis en el ARN del VIH en la leche materna o en el ADN del VIH
asociado a las células entre las mujeres que reciben tratamiento
antirretroviral combinado y que han suprimido el ARN del VIH en
plasma.

;{Qué ocurre con la exposicion a los farmacos de los bebés

amamantados? Las dos principales preocupaciones sobre la
exposicion transmamaria a la terapia antirretroviral materna son el
desarrollo de resistencia al VIH en los bebés en caso de que se produzca
la transmision, y los efectos téxicos de la exposicion a dosis bajas de
farmacos a largo plazo. Casi todos los datos sobre la exposicién de los
lactantes a los farmacos proceden de poblaciones de ingresos bajos y
medios.
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paises. Los lactantes alimentados exclusivamente con
leche materna reciben hasta un 10% de la dosis infantil
ajustada al peso de los inhibidores de la transcriptasa
inversa analogos de los nucledsidos y de los inhibidores
de la transcriptasa inversa no analogos de los
nucle6sidos, mientras que la transferencia de los
inhibidores de la proteasa al lactante es baja. * '
diferencias genéticas, como los polimorfismos del
CYP2B6 en el caso del efavirenz, dan lugar a una mayor
exposicion del lactante al farmaco durante el embarazo y
la lactancia. *Los datos de los pacientes individuales de
indican la transferencia de dolutegravir al bebé
amamantado,* con estudios en curso que exploran esta
cuestion (DolPHIN-1, NCT02245022). La reduccién del
aclaramiento de dolutegravir en el lactante estd
probablemente relacionada con el metabolismo inmaduro
de los neonatos. * Todavia no existen datos
farmacocinéticos de la leche materna para farmacos
como tenofovir alafenamida, que se utilizan cada vez
maés en los paises de ingresos altos. La ingestiéon por
parte del lactante de bajas concentraciones de TAR a
través de la leche materna puede promover la aparicién
de mutantes resistentes a los farmacos en el lactante.
Dos grandes estudios de PTMH mostraron que los
lactantes que adquirieron el VIH durante la lactancia a
pesar de la terapia combinada materna tenian altas
tasas de resistencia a los farmacos de varias clases, con
la demostracion de patrones de resistencia diferentes a
los observados en sus madres. ****

La farmacovigilancia de la exposicion de los lactantes
a los farmacos a través de la lactancia materna es
deficiente, con una infranotificacién de las reacciones
adversas a los farmacos y una probable inclinacién
hacia los acontecimientos mas graves. * Aunque el
Registro de Embarazos Antirretrovirales esta bien
establecido, no existe un sistema paralelo para recoger
datos relacionados con los resultados clinicos, el
crecimiento y el desarrollo de los bebés amamantados.
Ademas, no se han establecido los métodos clinicos
necesarios para registrar los efectos tdxicos sutiles
junto con la atencién clinica. Pocos ensayos de gran
envergadura sobre PTMH en paises de bajos ingresos
informaron sobre los datos de seguridad de los
lactantes. El estudio PROMISE describi6 tasas similares
de acontecimientos adversos de grado 3 o mas entre los
lactantes que recibieron un tratamiento prolongado
con nevirapina (18 meses o hasta el cese de la lactancia
materna) en comparaciéon con los que tuvieron una
exposicion transmamaria a la terapia antirretroviral
combinada de la madre. **

¢Cual es la profilaxis infantil 6ptima?

Dada la incertidumbre sobre el riesgo absoluto de
transmisiéon del VIH a los bebés amamantados, la
profilaxis podria ser una opcién, sobre todo como
estrategia de rescate en caso de que la madre tenga un
rebote viral. Las directrices de la EACS no hacen
referencia a la profilaxis del lactante. 'En consonancia con

la mayoria de las directrices europeas,**directrices de
www.thelancet.com/hiv Vol 5 Septiembre 2018

la Asociacién Britanica del VIH recomiendan la monoterapia con nevirapina
durante 4 semanas en los lactantes cuyas madres tienen un ARN del VIH en
plasma inferior a 50 copias por mL; se considera que el tratamiento antirretroviral
combinado con la madre proporciona una profilaxis suficiente para los lactantes de
madres viroldgicamente suprimidas. ** Las directrices nacionales suizas no
recomiendan la profilaxis postexposicion del lactante en madres con ARN del
VIH indetectable en el momento del parto. * ' drewies astadounidenses
recomiendan al menos 6 semanas de zidovudina o nevirapina para lactantes, o
ambas. 2Una revision sistematica de las pruebas que apoyan la
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égimen profilactico infantil
ptimo en lactantes de alto
ies pdatos europeos.
i Sin_eﬁﬁ)argo, el alto riesgo
inclV8$%uaciones en las que
una mujer embarazada nunca
habia recibido TAR, habia
recibido un TAR insuficiente o

después del parto. %

¢Qué control virolégico deben recibir las mujeres
que amamantan y que reciben tratamiento
antirretroviral combinado?

No existen datos especificos que orienten sobre la
frecuencia requerida para el aumento de la
monitorizaciéon <!  sobre si la carga viral debe
monitorizarse s6lo en el plasma o también en la leche

fenia una carga viral detectable
alrededor del momento del
parto, pero no mencionaba la
lactancia materna como factor
de riesgo. *A partir de estos
datos, las madres con
supresiéon  viroldgica que
deciden dar el pecho no se
considerarian de alto riesgo.

Adherencia al tratamiento
antirretroviral después del
parto y supresion viroldgica
La adherencia al tratamiento
antirretroviral combinado en
el periodo posparto puede ser
mas dificil de lo que prevén la
madre o el proveedor de
atencién sanitaria. En una
revision sistematica de 51
estudios en los que participaron
20.153 mujeres embarazadas
con VIH de Kenia, Sudafrica,
EE.UU. y Zambia, el 76% tenia
una adherencia adecuada
(definida como >80%) antes
del parto, pero sé6lo el 53%
después del mismo. * Varios
estudios realizados en paises
de ingresos altos indican que
la adherencia entre las
mujeres después del parto es
dificil. El UK Collaborative HIV
Cohort comparé los datos de
623 mujeres parturientas con
1225 mujeres que no dieron a
luz entre 2006 y 2011. El 10-
7% de las mujeres post-parto
tuvieron rebote viral (ARN del
VIH >200 copias por mL), en
comparacién con el 7-4% de
los controles. * Entre las 363
mujeres diagnosticadas de
VIH y que iniciaron la terapia
antirretroviral durante el
embarazo reciente, el 27%
tenia resultados que sugerian
un rebote viral en los 6 meses
posteriores al parto. *° El
estudio suizo de cohorte sobre
el VIH descubrié que el 12%
de las 695 mujeres se
perdieron en el seguimiento
durante el primer afio después
del parto. **En los EE.UU,, una
cohorte retrospectiva
descubrié que sélo el 39% de
las 695 madres seguian
recibiendo atencién y el 31%
estaban suprimidas
virolégicamente al afio
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materna, o sobre las medidas que deben tomarse en
caso de un resultado inesperado. La Asociacion
Britanica del VIH recomienda la realizacién de pruebas
mensuales tanto a la madre como al bebé si se produce
la lactancia, con wuna calificacion de 1C (una
recomendacién fuerte, pero en la que algunas de las
pruebas de apoyo son de baja calidad). *°tsdirecrices gyjzas
sugieren que se realicen pruebas a la madre cada mes
(durante 6 meses) y al nifio después de 1 mes y
después de 6 meses, dependiendo del tiempo que haya
sido amamantado, hasta el destete. * ‘las directrices
estadounidenses recomiendan realizar la carga viral
materna 1 6 2 veces al mes, y consultar a un experto en
caso de viremia detectable. 2

Las futuras directrices deberian considerar si un
mayor contacto con los proveedores de atencion sanitaria
para el seguimiento podria mejorar las relaciones entre
paciente y médico y la adherencia, o podria sobrecargar
a la mujer posparto. La investigacién cualitativa podria
informar sobre los mejores modelos de atencion.
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Lo que se sabe
investigacion

Prioridades de

;Cudl es el significado de

Puede estar asociado a

;Sigue siendo asi para las mujeres

¢virus asociado a la célula?

¢Cudl es el verdadero indice
de transmision? ;Es realmente
cero?

¢Cudl es la farmacocinética de
los nuevos antirretrovirales
en parejas de madres y
bebés?

:Como controlamos las
toxicidades de los bebés?

¢Hay regimenes mas
adecuados para su uso en la
lactancia?

¢Cudl es la frecuencia 6ptima
del control viroldgico?

:Qué medidas hay que tomar
en caso de viremia
detectable?

;Qué importancia tiene la
mastitis clinica o subclinica?

¢Debe administrarse la
profilaxis infantil durante la
lactancia? Si es asf, jcudl es el
régimen 6ptimo y la duracién?

¢(Qué apoyo clinico o
psicosocial podria beneficiar
a estas madres?

transmisiones en mujeres con o
sin VL suprimida

Las tasas son muy bajas en el
contexto de un tratamiento
antirretroviral supresivo, y la mayoria
de las transmisiones pueden
explicarse por un virus detectable
o una mala adherencia.

Existen datos en torno a los NNRTI,
los NRTI y los antiguos IP, con datos
emergentes sobre dolutegravir

Existen pocos datos sobre la
exposicion de la lactancia materna a
los nuevos tratamientos
antirretrovirales

Casi todos los datos existen para
regimenes de un NNRTI + 2 NRTI en
entornos de bajos recursos

No existe una base de pruebas para
elaborar una directriz

No existe una base de pruebas para
elaborar una directriz

En la época anterior a la TAR, la
mastitis se asocié con un aumento
del ARN del VIH en la leche materna
y con el riesgo de transmision de
madre a hijo.

Las pruebas existentes proceden
en gran medida del Africa
subsahariana

Los trabajos cualitativos existentes
sobre

El consumo y la adherencia al
tratamiento antirretroviral postnatal
proviene de los paises de ingresos
bajos y medios.

en
¢(Arreglamentacion a largo
plazo? ;Influyen los nuevos
farmacos en el virus asociado
alas células?

Establecimiento de un registro
de parejas madre-hijo para
captar cualquier transmision

Escaso muestreo farmacocinético
de parejas madre-lactante en
Europa cuando la madre ha
elegido la lactancia materna

Establecimiento de un registro
vinculado a la atencidn clinica
para el seguimiento a largo
plazo de los lactantes
expuestos

Seguimiento clinico y
farmacocinético entre
parejas madre-
lactante con regimenes
individualizados

Establecimiento de una cohorte
para describir la experiencia

Datos de cohortes que
correlacionan los rebotes
virales con los eventos
adversos. Investigacion
cualitativa sobre las actitudes
maternas y la practica si se
aconseja el destete brusco.

Evaluacion de la mastitis
subclinica y de la infeccién por
el VIH en la leche materna
entre las madres lactantes que
reciben tratamiento
antirretroviral

Definicion de la profilaxis
Optima para el nifio
amamantado cuya madre
tiene un VL de VIH en plasma
de

<50 copias por mL. Definir la
profilaxis infantil 6ptima que
debe administrarse en caso de
ARN del VIH materno
detectable

¢;Existen diferentes

St de-muiere: Y

bpobl es-de-mujeres que
desean amamantar y que
requieren diferentes modelos
de atencién? Investigacion
cualitativa entre las madres que
deciden dar el pecho en
entornos con buenos recursos

VL=carga viral. ART= terapia antirretroviral. ITINN= inhibidor no nucledsido de la transcriptasa inversa. ITRN=inhibidor
de la transcriptasa inversa analogo a los nucledsidos. IP=inhibidor de la proteasa. Transmision de madre a hijo.

PIBM=paises de renta baja y media.

Tabla: Preguntas sin respuesta y prioridades de investigacion

é¢Cuando y cdmo interrumpir la lactancia en caso

de rebote virolégico?

No hay datos firmes que definan una estrategia de
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La lactancia materna por otras razones médicas es
necesaria. **Dado que la adherencia a la terapia
combinada es crucial, los seropositivos

las mujeres necesitan un apoyo emocional y social
continuado. Las pruebas anecddticas sugieren que las
mujeres pueden sentirse presionadas para informar a
los médicos de que ya no estdn amamantando, cuando
no es el caso. La mayoria de los estudios indican que la
transmisién de madre a hijo se produjo en mujeres que
declararon haber dejado de *mamntariz.earegygiere que se
trata de un fenémeno real.

Prioridades de investigacion

Nuestra sintesis de las cuestiones mas destacadas
muestra que existen importantes lagunas en la base de
pruebas necesarias para definir el seguimiento clinico y
viroldgico o6ptimo de una mujer seropositiva que
amamanta a su hijo en un entorno con buenos recursos.
Los principios podrian ser relevantes para los entornos
de bajos ingresos a medida que mejora el acceso a los
recursos.

Si las mujeres con VIH desean amamantar, tanto los
médicos como las pacientes necesitan informacion precisa
y actualizada sobre los riesgos y beneficios para poder
tomar una decisién informada. Se necesita informacién
detallada sobre las pruebas adicionales necesarias y su
frecuencia para las parejas madre-hijo que amamantan.
En caso de que se produzca un rebote virico, deben
quedar claras las afirmaciones sobre la necesidad de
interrumpir la lactancia materna, junto con consejos
sobre cémo apoyar a la madre en este proceso, o como
elegir la profilaxis éptima previa o posterior a la
exposicion para el lactante. Nuevos estudios de
investigaciéon podrian ayudar a comprender las
motivaciones para la lactancia materna y las cuestiones
relacionadas con la adherencia a la terapia
antirretroviral combinada, lo que podria servir de
apoyo a las diversas poblaciones de mujeres con
infeccién por el VIH. Esto incluye a las mujeres que han
emigrado de paises de bajos ingresos para las que la
lactancia es la primera opcion, y a las nacidas en paises
de altos ingresos que desean amamantar y estin muy
motivadas para cumplir el tratamiento.

No hay pruebas suficientes para afirmar con certeza
que U=U en el contexto de la lactancia materna. Para
abordar las lagunas

rescate en situaciones en las que una
madre lactante tiene ARN del VIH
detectable en plasma o leche
materna. El juicio clinico podria
sugerir el cese inmediato de la
exposicion a la leche materna y la
profilaxis antirretroviral del lactante
como profilaxis previa o posterior a
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la exposicion. **Sin embargo, la interrupcién brusca de
la lactancia materna es dificil y el tejido mamario sigue
siendo parcialmente funcional durante un largo
periodo, lo que podria llevar a una lactancia
intermitente en contra del consejo médico. Se
recomienda el apoyo profesional de un experto en
lactancia cuando el cese de

en la evidencia especifica aplicable a la orientacién
clinica en los paises de altos ingresos, proponemos un
Grupo de Expertos en Red para intercambiar
conocimientos basados en casos en tiempo real. Las
pruebas anecdoéticas sugieren que es probable que cada
centro clinico tenga sdlo unas pocas pacientes que
decidan amamantar mientras reciben una terapia
combinada supresora, por lo que serda necesaria la
colaboraciéon multicéntrica y los protocolos de

e536

conocimientos adquiridos.

Las redes existentes, como la Red Europea Pediatrica
para el Tratamiento del Sida y las Mujeres contra los
Virus en Europa, dentro de la EACS, y la Red
Norteamericana de Clinicos del VIH Perinatal, que esta
conectada a través del HIVE55 ReprolD HIV Listserv,
podrian proporcionar el apoyo logistico para una
colaboracién en la que deberian participar los grupos
de pacientes. En un primer nivel, se trataria de una
simple documentacién de datos sobre las parejas
madre-hijo, incluyendo el pais de origen, el momento y
el tipo de
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Estrategia de buisqueda y criterios de seleccion

Se realizaron busquedas en PubMed (Biblioteca Nacional de
Medicina de los Estados Unidos) de articulos publicados
entre octubre de 2017 y abril de 2018. Se utilizaron los
términos de busqueda "HIV transmission OR mother to child
transmission AND breastfeeding", y "antiretroviral AND
breast milk". Se seleccionaron las publicaciones que
parecian relevantes y se complementaron con las
referencias que se citaban en los trabajos identificados.
Todos los articulos identificados estaban en inglés.

La terapia antirretroviral combinada de la madre, la
carga viral en el momento del parto y en los momentos
posteriores (posiblemente mensuales), y el estado final
del VIH del bebé tras el cese de la lactancia.

Existen preguntas clave sin respuesta y prioridades de
investigacion (tabla). Junto a estos esfuerzos, los
colaboradores deberian desarrollar protocolos para
estudios  farmacocinéticos, virolégicos y de
farmacovigilancia, asi como investigaciones de ciencias
sociales que incluyan la evaluacién de la calidad de vida
materna. Sobre todo, una coalicién de investigadores y
madres con VIH generaria la investigacién que
permitiera un consenso de la mejor informacién
disponible para los clinicos y las madres sobre la
prevencion de la transmisiéon del VIH a través de la
lactancia.
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