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RESUMEN. INTRODUCCION: La leche materna proveniente de\
los bancos de leche humana (BLH) es el mejor sustituto cuando
la lactancia no es posible. Sin embargo, la pasteurizacion puede
disminuir el contenido de vitamina A. OBJETIVO: Comparar el
contenido de vitamina A en leche madura de BLH antes y después
de la pasteurizacion, y analizar si la leche pasteurizada se ade-
cua a los requerimientos nutricionales del lactante. METODOS:
Las muestras de leche fueron recogidas por las madres donantes.
Se analizd la vitamina A por cromatograffa liquida, y se calculé la
media de concentracién antes y después de la pasteurizacion. Se
compararon los resultados segin el test de Student. Se analiz6
la adecuacion de la vitamina a los requerimientos nutricionales
del lactante. RESULTADOS: Se analizaron 53 muestras de leche de
madres donantes cuya edad promedio era de 31,3+4,4 afios. La
media del tiempo de lactancia fue de 91459 dias. La concentra-
cion media de vitamina A en leche antes y después de la pasteuri-
zacion fue de 36,6x13,5 pg/dl y 30,5+12,8 pg/dl, respectivamente
(p<0,001). Se observd una disminucion media de concentracion
de 6,1 pg/dl (16,7%) de vitamina A luego de la pasteurizacion. El
porcentaje de adecuacion de la vitamina A en la leche pasteuriza-
da fue del 59,6%. CONCLUSIONES: La disminucion de vitamina
A en leche madura de BLH luego de la pasteurizacion fue del
16,7%. La concentracion de vitamina A hallada en la leche pasteu-

rizada fue insuficiente para cubrir los requerimientos del lactantej

(ABS TRACT. INTRODUCTION: Breast milk from human
milk banks (HMB) is the best substitute when breast-
feeding is not possible, although pasteurization may
decrease vitamin A content. OBJECTIVE: To compare
vitamin A content in mature milk from HMB before and
after pasteurization, and to analyze whether pasteurized
milk meets the infant nutritional requirements. METH-
ODS: Milk samples were collected by donor mothers.
Vitamin A was assessed by liquid chromatography, and
mean concentration before and after pasteurization was
calculated. Results were compared with Student’s t-test.
Vitamin A adequacy to the infant’s nutritional require-
ments was analyzed. RESULTS: A total of 53 human milk
samples from donor mothers were analyzed (average
age: 31.3+4.4 years, mean breastfeeding duration:
91+59 days). Mean vitamin A concentration in milk
before and after pasteurization was 36.6+13.5 ug/dl
and 30.5+12.8 ug/dl, respectively (p<0.001). The mean
decrease of vitamin A concentration after pasteurization
was 6.1 ug/dl (16.7%). Vitamin A adequacy percentage
in milk after pasteurization was 59.6%. CONCLUSIONS:
Vitamin A decrease in mature milk from HMB after
pasteurization was 16.7%. Vitamin A concentration in
milk after pasteurization was not sufficient to meet the
infant’s needs.
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INTRODUCCION

La lactancia materna es la tnica fuente de alimentacion que
suministra todos los nutrientes necesarios para el correcto
desarrollo del nifio en los primeros meses de vida. Asf lo
han reconocido tanto la Organizacion Mundial de la Salud
como el Ministerio de Salud de la Nacion, en consonancia
con la Organizacién Panamericana de la Salud, la Sociedad
Argentina de Pediatrfa y otras organizaciones vinculadas
a la salud materno-infantil. Los beneficios de la lactancia
natural van desde los aspectos nutricionales e inmunitarios
hasta los psicolégicos e intelectuales.'

La leche humana contiene sustancias bioactivas, que
protegen a los lactantes de procesos infecciosos, reducen
la prevalencia y la severidad de enfermedades en edad
temprana y previenen otras patologias de la edad adulta.*
La Academia Americana de Pediatria adhiere a la posicion
de que la alimentacion con leche materna asegura los
mejores resultados en salud, desarrollo y desenvolvimiento
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psicosocial.®

La vitamina Ay sus derivados son importantes en mu-
chas funciones del organismo, incluidos el desarrollo y
mantenimiento de la diferenciacion normal de las células
epiteliales, la respuesta inmunitaria, la hematopoyesis, el
crecimiento y desarrollo osteomuscular, la fertilidad y la
funcion normal de los fotorreceptores retinales.®

Las madres en perfodo de lactancia y los lactantes son
considerados grupos de riesgo para la deficiencia de vita-
mina A, especialmente en paises en vias de desarrollo, y
representan un problema de salud publica. Ademas, si el
nivel de vitamina A en las madres es bajo, los nifios son
susceptibles de sufrir deficiencia subclinica a los 6 meses
de edad aun en los casos de lactantes alimentados con
leche materna.? Aunque no se cuenta con estudios rea-
lizados en Argentina sobre la prevalencia de deficiencia
de vitamina A en lactantes menores de 6 meses, una
investigacion llevada a cabo por el Instituto de Desarrollo
de Investigaciones Pediatricas (IDIP) en 2003 en nifios
de 1-6 afios provenientes de sectores de bajos recursos
reveld que 1 de cada 3 presentaba deficiencia subclinica
de vitamina A (retinol sérico inferior a 20 pg/dl).° Por otro
lado, la Encuesta Nacional de Nutricién y Salud publicada
en 2009 que abarcd todos los sectores socioecondmicos
del pais, mostrd que en nifios de 2-5 afios la prevalencia
de deficiencia subclinica era de 14,3%, con variaciones
entre las diferentes regiones.'®

La leche materna no tiene una composicion estética, y
sus constituyentes cambian durante el periodo de lactan-
cia."" En el caso particular de la vitamina A, varios factores
modulan su secrecion en la leche humana, como la edad
materna, el nimero de partos, la duracion del embarazo, la
ingesta de alimentos y el estado nutricional de la madre.'?
Dado que la vitamina A se encuentra en la fraccion lipidica
de la leche como retinil-éster, otro factor que influye en su
concentracion es el contenido de grasa de la leche, que
varfa con el grado de llenado y con el momento del dia en
que se vacfa el pecho.'® Estas variaciones son una impor-
tante fuente de error en el muestreo. Por este motivo, los
resultados de vitamina A suelen expresarse en referencia
al contenido de grasa de la leche obtenido mediante el
método de crematocrito.'

La concentracion de vitamina A en madres bien nutridas
depende de la etapa de lactancia: el calostro (leche ma-
terna hasta 5-7 dfas de lactancia) contiene en promedio
155 pg/100 ml; la leche transicional, 85 pg/100 ml; y
la leche madura (a partir de los 15 dfas de establecida la
lactancia), 58 pg/100 ml.'

Segun el Consejo Nacional de Investigacién de EE.UU.,'®
el rango adecuado de niveles de vitamina A en leche de
mujeres bien nutridas en EE.UU. y Europa es de 40-70
ug/100 ml.

El consumo diario de retinol recomendado para infantes
durante los primeros seis meses de vida estd basado en
el Consumo Dietario de Referencia, y equivale a 400 pg
de vitamina A/dia'” y 420 pg de vitamina A/dia para nifios

prematuros seglin la recomendacion de Segre.'®

La leche materna proveniente de los bancos de leche
humana (BLH) es una excelente alternativa nutricional para
los bebés con parto de pretérmino, bajo peso al nacer,
enfermedades infecciosas, diarrea o inmunodepresion,
cuando la leche de su madre no esta disponible.®

En Argentina, el primer BLH fue creado en 2007 en
el Hospital Interzonal General de Agudos (HIGA) Gral.
San Martin de la ciudad de La Plata. Actualmente en el
pais hay otros cuatro BLH, ademés del establecimiento
mencionado, en el Hospital Materno Infantil Ramon Sardéa
(Ciudad Auténoma de Buenos Aires), el Hospital Ramén
Perrando (Chaco), el Hospital Materno Neonatal (Cérdoba)
y el Hospital Lagomaggiore (Mendoza).'?

Para prevenir la transmision de patogenos virales y bac-
terianos, se requiere un proceso de pasteurizacion en la
leche de banco. Sin embargo, este procesamiento puede
tener efectos no deseados sobre la composicién de la
leche humana, ya que hay nutrientes sensibles a la accion
de la temperatura, la presencia de oxigeno vy la radiacion
ultravioleta.?® La vitamina A es relativamente estable frente
a la accién del calor, pero es susceptible a la presencia
de oxigeno y a los rayos ultravioletas.?! También se ha
observado que la conservacion de la leche en biberones
expuestos a la luz por apenas 20 minutos hace disminuir
la concentracién de vitamina A en casi un 10%.%

El objetivo de este estudio consistié en conocer la can-
tidad de vitamina A existente en la leche madura antes y
después de la pasteurizacién y en determinar si el aporte
de vitamina A en la leche pasteurizada alcanza a cubrir las
necesidades nutricionales del lactante.

METODOS

Se realiz6 un estudio analitico de corte transversal, donde
se evaluaron muestras de leche de madres donantes re-
clutadas por el equipo del BLH del HIGA Gral. San Martin
entre mayo de 2012 y marzo de 2013. Se incluyeron todas
las madres que tenian una produccion lactea apta para
obtener la muestra sin afectar la donacion, que cumplian los
criterios de seleccién del BLH', con edades comprendidas
entre 20 y 35 afios y a partir de los 15 dias de establecida
la lactancia. Se excluyeron de este trabajo las madres de
bebés prematuros y/o de bajo peso al nacer.

El tamafio muestral se calculd para estimar el contenido
medio de vitamina A en leche materna después de la
pasteurizacion con un intervalo de confianza del 95%,
utilizando informacién de trabajos previos.?*°

Las madres que aceptaron patrticipar del estudio firmaron
un consentimiento informado y contestaron una encues-
ta, que permitié recabar datos acerca de antecedentes
obstétricos (nimero de partos, edad gestacional), peso
del recién nacido, nivel educativo materno y tiempo de
lactancia (dias transcurridos desde el nacimiento del bebé
hasta la recoleccién de la muestra de leche).

Las muestras de leche fueron recogidas por las madres
donantes en sus domicilios de manera aséptica, en frascos




de polipropileno estériles, y se mantuvieron en congelador
(-4 °C) o freezer (-20 °C) hasta su transporte al BLH,
donde fueron conservadas a —20 °C.

Las muestras se descongelaron gradualmente en un
bafio de agua y se colocaron en biberones de 170 ml
debidamente identificados. De cada biberon, se tomd una
alicuota (muestra pre) de 5 ml sin dejar cdmara de aire
para evitar la accién del oxigeno. Ademés, cada alicuota fue
resguardada de la luz ultravioleta mediante papel aluminio
y de la temperatura mediante la conservacion a =20 °C.

Se pasteurizd la leche en los biberones mediante un
calentamiento a 62,5 °C durante 30 minutos. Una vez
finalizado este proceso, se tomé una segunda alicuota
de cada biberén (muestra post) siguiendo los criterios
de fraccionamiento y conservacion antes mencionados.

Para la determinacion de vitamina A en el Laboratorio
de Toxicologia Ambiental y Nutricion del IDIP, las mues-
tras fueron descongeladas simultédneamente (pre/post) y
analizadas de manera apareada. Se utilizé la técnica de
Giuliano,?® siguiendo las etapas de: saponificacion con
hidroxido de potasio, precipitacion con etanol, extraccion
con hexano, evaporacion con flujo de nitrégeno y resus-
pension con metanol. El contenido de vitamina A en el
extracto obtenido se determind por cromatografia liquida
ultrarrdpida en un equipo Shimadzu Prominence, con
detector de arreglo de diodos y columna cromatogréfica
Shim-Pack ODS Il 3,0 mm x 75 mm (tamario de particula:
2,2 um). La fase movil usada fue metanol:agua (96:4) con
un flujo de 0,7 ml/min. La identificacion y cuantificacion
de vitamina A en las muestras se establecié por compara-
cion con los tiempos de retencion y dreas de un estandar
de all-trans-retinol-SIGMA. La concentracién del estandar
de retinol fue confirmada por el coeficiente de extincion
especifico (E1% cm=1.850) en etanol a una longitud de
onda de 325 nm.

El crematocrito de la leche se determiné por un micro-
método basado en la centrifugacion de la leche en capilares
de 80 pla 12.000 rpm durante 15 minutos, por duplicado.

El andlisis estadistico de la informacién se realizé median-
te el programa SPSS 18 para Windows. La concentracién
de retinol se expresé como media y desvio estandar en
pg/dl de leche y en pg/g de grasa segun el crematocrito.'
Los niveles de retinol antes y después de la pasteurizacion
se compararon usando el test de Student para muestras
apareadas.

Se analizé la adecuacion a los requerimientos nutriciona-
les de los lactantes seguin el Consumo Dietario de Referen-
cia para nifios nacidos a término (400 pg de retinol/dfa),
considerando que la ingesta promedio durante los primeros
seis meses de vida es de 0,78 |/dia de leche materna.'”

Las muestras de leche fueron agrupadas segun el tiempo
de lactancia (menor o igual a 90 dias, o mayor a 90 dias),
considerando la mediana de distribucion. Se compararon
el contenido de retinol, el aporte medio y la adecuacion
mediante el test de Student para muestras apareadas.

En todos los casos se considero diferencia significativa
a una p<0,05.

El estudio fue aprobado por el Comité Institucional de
Revision de Protocolos de Investigacion del IDIP.

RESULTADOS

Se recogieron 53 muestras de leche humana madura
obtenidas de madres donantes, cuya edad promedio era
de 31,3+4,4 afios. Con respecto al nivel de instruccion
alcanzado, todas las madres tenian el primario completo,
el 79,5% habian terminado el secundario y el 54,5% eran
universitarias. En cuanto a los antecedentes obstétricos el
4309 de las mamas eran primerizas, con un promedio de
semanas de gestacion de 38,1£3,3 y un promedio de peso
al nacer de los bebés de 3.225+744 gramos.

Todas las muestras fueron tomadas después de 15
dias de lactancia (leche madura), con un tiempo medio
de 91+£59 dias. La media del crematocrito de las leches
analizadas fue de 5,0+1,2%, que se correspondié con una
media de grasa de 4,5+1,3 g/dl.

La diferencia de medias de retinol antes y después de
la pasteurizacién fue estadisticamente significativa, con
un valor de 6,1 pg/dl, equivalente a un porcentaje de
pérdida de 16,7%.

Tanto el aporte medio como la adecuacién a los requeri-
mientos del lactante disminuyeron significativamente luego
del proceso de pasteurizacion (Tabla 1).

En la tabla 2 se presentan el contenido de retinol, el
aporte medio y la adecuacion a los requerimientos del
lactante de las leches pre y post pasteurizacion de acuerdo
al tiempo de lactancia fuera menor o igual a 90 dias o
mayor a 90 dfas. Tanto antes como después de la pas-
teurizacion, la concentracion de retinol, el aporte medio y
la adecuacion a los requerimientos fueron mayores en las
leches de menor o igual a 90 dias de lactancia.

TABLA 1. Concentracién de retinol y adecuacion a los requerimientos del lactante antes y después del proceso de pasteurizacion.

) Retinol, pg/dl Retinol, pg/g grasa Aporte medio,* Adecuacion,
Tipo de leche X £ DS X £ DS pg/dia X DS t%
Pre-pasteurizada 36,6+ 13,5 85+35 285,6 + 105,6 714
Post-pasteurizada 305+ 12,8 69+2,7 238,3 +100,1 59,6
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

* Para el cdlculo se considerd que el lactante de 0-6 meses toma 0,78 I/dia de leche.
1 Para el cdlculo se considerd que los requerimientos del lactante de 0-6 meses son de 400 pg/dia.

Fuente: elaboracion propia
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TABLA 2. Concentracion de retinol, aporte medio y adecuacion a los requerimientos del lactante antes y después de la pasteurizacion, segun el

tiempo de lactancia.

Tipo de leche

Pre-pasteurizada

Post-pasteurizada

Tiempo de lactancia <90 dias > 90 dias
Retinol, pg/dl X + DS £2+125 254+89
Retinol, pg/g grasa X + DS 96+*3,6 60+15
Aporte, pg/dia* X + DS 329 +97 198 + 69
Adecuaciont, % 82,3 49,5

p < 90 dias >90 dias P
<0,001 358+ 12,7 21,1+82 <0,001
<0,001 80+26 50+ 1,1 <0,001
<0,001 280 +99 165 + 64 <0,001
<0,001 69,8 41,2 <0,001

* Para el cdlculo se considerd que el lactante de 0-6 meses toma 0,78 I/dia de leche.
1 Para el cdlculo se considerd que los requerimientos del lactante de 0-6 meses son de 400 pg/dia.

Fuente: elaboracion propia

DISCUSION

El contenido de vitamina A en la leche de BLH depende
principalmente de dos factores: la composicion de la leche
donada y el efecto del procesamiento. En lo que respecta
a la composicion, el contenido de nutrientes depende
del estado nutricional materno y estd condicionado por
variaciones circadianas. En el procesamiento inciden la
toma y conservacién de las muestras, los procesos de
congelamiento y descongelamiento y la pasteurizacion
propiamente dicha.

En el presente estudio se observd una reduccion del
16,7% del contenido de vitamina A en la leche madura
luego del proceso de pasteurizacion. Dentro de las variables
capaces de afectar el contenido de vitamina A en leche, el
disefio del estudio permitié controlar la accién del oxigeno,
la luz ultravioleta y la temperatura. La Unica diferencia en-
tre el grupo pre y post fue el mayor tiempo (duracién de
la pasteurizacién) que estuvo congelada la muestra pre.
Durante este tiempo de aproximadamente dos horas, no
se produjo una degradacién de vitamina apreciable. De
hecho, el congelamiento es el método utilizado por todos
los BLH para conservar la leche y evitar pérdidas de valor
nutritivo. Por ello, el porcentaje de pérdida de vitamina A
hallado en el estudio deberia atribuirse sustancialmente
al proceso de pasteurizacion.

El porcentaje de pérdida observado fue inferior al hallado
por otros autores. En una investigacion realizada con leche
humana donada al BLH de la Maternidad del Hospital
Universitario de Rio Grande del Norte, Brasil, la pérdida
reportada fue del 349%;?* en un estudio efectuado en el
BLH de Manaos, Brasil, la pérdida fue del 32,5%.2° Esta
diferencia podria deberse a un mejor cuidado de la leche
después del proceso de pasteurizacion, dado que en el
presente estudio todas las muestras fueron resguardadas
de la luz y congeladas a —20 °C inmediatamente. Por otro
lado, el BLH del HIGA Gral. San Martin posee un equipa-
miento automéatico moderno, especifico para pasteurizar
leche humana.™

El valor medio de concentracién de vitamina A hallado
en leche de BLH después de la pasteurizacion fue de
30,5£12,8 pg/dl, nivel insuficiente para cubrir los reque-
rimientos del lactante alimentado con leche de banco,
sobre todo de aquellos con parto de pretérmino, ya que
sus necesidades son mayores y su capacidad de ingesta
es menor.'® El valor medio de retinol hallado en la leche

antes de la pasteurizacion (36,6+£13,5 pg/dl) también
resultd insuficiente.

El contenido de vitamina A hallado, tanto en la leche
cruda como pasteurizada, fue inferior al valor minimo del
rango adecuado para la leche de mujeres bien nutridas
seguin el Consejo Nacional de Investigacion de EE.UU.'®

Aunque numerosas investigaciones reportan los niveles
de vitamina A en la leche humana, hay pocos trabajos
publicados que evaltan el contenido en BLH y este es el
primero que se realiza en Argentina. El valor hallado en el
presente estudio luego de la pasteurizacion fue comparable
al encontrado en el BLH del Instituto Fernandes Figueira
de Rio de Janeiro, Brasil, donde la media de vitamina A
de 60 madres dadoras fue de 34,6 pg/dl.??

En Argentina, en un estudio realizado con muestras de
leche de madres que asistian al Hospital Distrital de Forres
de Santiago del Estero, el promedio de vitamina A fue de
62%31 pg/dl.?” En dicho caso las muestras habian sido
conservadas al abrigo de la luz inmediatamente después
de su recoleccion, a diferencia de la presente investigacion,
donde la toma y conservacion de muestras por parte de
las madres donantes no pudo controlarse. Es posible que
este factor haya influido en el bajo contenido de vitamina
A hallado en la leche cruda.

Otra causa posible del bajo contenido de vitamina A
hallado en la leche cruda podrfa ser un estado nutricional
materno inadecuado,'? aunque este aspecto no fue objeto
del estudio.

Los niveles de vitamina A tienden a disminuir con el
progreso de la lactancia.'' Al categorizar los datos seglin
el tiempo de lactancia, se observé que las leches de me-
nor o igual a 90 dias contenfan mayor concentracién de
vitamina Ay eran las que mejor se adecuaban a los reque-
rimientos del lactante. La presente investigacion revela la
importancia de clasificar la leche donada segun el estadio
de lactancia cuando se suministra para la alimentacion
del bebé internado.

A pesar de que el contenido de vitamina A hallado en
las muestras de leche pasteurizada resultd ser insuficiente
para cubrir los requerimientos del lactante, la leche humana
sigue siendo considerada la mayor fuente de nutrientes en
la dieta de los infantes. Por ello, es importante promover el
consumo de alimentos ricos en vitamina A en las mujeres
embarazadas y en las madres dadoras. Asimismo, se sugiere
optimizar las medidas de toma de muestras y conservacién




de la leche para evitar pérdidas de este nutriente, que es
particularmente sensible a la luz.

Cabe recalcar que los resultados obtenidos en leche huma-
na madura no deberian extrapolarse a otros tipos de leche.

RELEVANCIA PARA POLITICAS

E INTERVENCIONES SANITARIAS

El presente estudio es un aporte al conocimiento sobre
la composicién de la leche proveniente de BLH y sobre
como el proceso de pasteurizacién puede incidir en la
concentracion de vitamina A. Partiendo de la premisa
ampliamente aceptada de que la leche de BLH es el mejor
sustituto de la leche materna, los resultados y conclusiones
del trabajo son relevantes a la hora de tomar decisiones
sobre estrategias de suplementacion de lactantes alimen-
tados con esta leche.

RELEVANCIA PARA LA FORMACION

DE RECURSOS HUMANOS EN SALUD

El presente estudio contribuye a concientizar al equipo
de salud de BLH sobre como inciden las practicas de
manipulacion de la leche donada en la concentracion

de nutrientes. Ademds, aporta evidencias para mejorar
las instrucciones proporcionadas a las madres dadoras
para evitar la pérdida de nutrientes durante la extraccion
y conservacion de leche.

RELEVANCIA PARA LA INVESTIGACION EN SALUD
Este trabajo mejora el conocimiento sobre el contenido
de vitamina A en leche materna proveniente de BLH y
puede promover investigaciones futuras, donde se incluyan
otros nutrientes también importantes para el desarrollo del
lactante. En Argentina, la investigacion en Salud Publica
sobre la deficiencia de vitamina A en mujeres embarazadas
y madres en periodo de lactancia es un campo todavia
incipiente en el que es necesario invertir para conocer
la realidad de la poblacién, ya que el estado nutricional
materno condiciona la calidad de la leche.
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