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. Pocas enfermedades
-~ maternas requieren
tratamiento con farmacos
que contraindiquen la

lactancia.

| Los beneficios de la
~ lactancia materna
sobrepasan los posibles
riesgos de la exposicion a
través de la leche materna
de la mayoria de agentes
terapéuticos.

| La dosis que recibe

~ el lactante se puede
calcular multiplicando la
concentracion del farmaco
en la leche materna por la
ingesta diaria de leche, que
se puede asumir como 150
ml/kg peso corporal.

 En general, un

-~ farmaco se considera
seguro durante la lactancia
cuando la dosis que recibe
el lactante es inferior al
10% de la dosis habitual
recomendada para ese
medicamento.

@ Elempleode

" medicamentos de
vida media corta durante la
lactancia comporta menor
riesgo.
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Introduccion

Los beneficios de la lactancia materna para
el lactante y la madre, su familia, el sistema
sanitario y la sociedad estdn bien documenta-
dos'®. Contraindicarla sin motivo justificado
establece riesgos innecesarios para la salud y
frustra el deseo de lactar de una madre.

Cada vez mds mujeres amamantan y durante
mis tiempo. Mis del 90% de ellas toman
medicamentos durante el periodo de lac-
tancia y el temor a efectos secundarios en el
lactante es causa frecuente de supresion de la
lactancia®”’.

Desaconsejar la lactancia debe basarse en el
principio cientifico del riesgo comprobado
que un firmaco tenga en la salud del lactante
o de la madre y no en informacién no refe-
renciada o en prejuicios clinicos.

En la prictica, son muy pocos los firmacos
que contraindican la lactancia (tabla 1). Los
profesionales sanitarios, con conocimientos
basicos de farmacocinética y utilizando bue-
nas guias, podemos asesorar adecuadamente a
mujeres que lactan y que deben tomar medi-
camentos o realizarse exploraciones comple-
mentarias.

Exponemos aqui esos conocimientos y los
recursos de que disponemos.

Farmacos y

leche materna.
Datos teoricos
farmacocinéticoss

Para que una sustancia tomada por la madre
pueda llegar a afectar al lactante o a la lactan-
cia debe, o bien interferir con la produccién
lictea, o bien llegar a la leche a partir del
plasma sanguineo materno.

Algunos medicamentos pueden disminuir
la produccién lictea por inhibicién de la
prolactina: alcaloides del ergot, estrégenos,
anticolinérgicos (antiespasmédicos o anti-
histaminicos de primera generacién), el uso
prolongado de diuréticos, especialmente tia-
zidicos, el abuso de seudoefedrina, gonado-
tropinas, antiparkinsonianos precursores de
la dopamina y prostaglandinas en la primera
semana posparto’ ™4,

Los medicamentos alcanzan el torrente cir-
culatorio de la madre generalmente a partir
de absorcién intestinal o por inyeccién paren-
teral. Esto no sucede con medicamentos de
uso tépico. Aplicados sobre la piel, la mayoria
de las sustancias alcanzan niveles pequefios
en la dermis y el tejido celular subcutineo,
pero insignificantes o nulos en plasma san-
guineo®®. Medicamentos de aplicacién 6tica
no tiene absorcién sistémica y muy escasa los
de aplicacién oftdlmica. Muchos firmacos de
administracién parenteral y algunas de admi-
nistracién oral no se absorben en el intestino,
como es el caso de muchos antidcidos, laxan-
tes y antiparasitarios®. Los medicamentos
inhalados para tratamiento de asma y rinitis
(broncodilatadores y corticoides) tienen una
absorcidn sistémica no significativa'.

Tras la llegada a plasma, muchos medica-
mentos sufren una metabolizacién hepitica y
solo un porcentaje de lo administrado acaba
llegando realmente a plasma; es lo que se
conoce como biodisponibilidad del medica-
mento.

Una vez en el plasma, las diversas moléculas
pueden atravesar el epitelio alveolar mamario,
ya sea a través de las células cibicas, o entre
las mismas, y llegar a la leche. Este paso de-
pende, en gran medida, del peso molecular,
de la fijacién a proteinas plasmiticas, de la
liposolubilidad, del pH y grado de ionizacién

y del volumen de distribucién de la sustancia
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La lactancia materna

es fundamental para

la salud de los nifios

y de las madres, en
paises industrializados

y en desarrollo. La
Organizacién Mundial

de la Salud y numerosas
sociedades cientificas del
mundo la recomiendan
como alimentacion
exclusiva en los 6 primeros
meses de vida y como
complemento hasta los 2
afios 0 mas.

Mas del 90% de las
mujeres van a tomar
medicamentos durante el
puerperio o el periodo de
lactancia. La posibilidad
tedrica de efectos
secundarios en el lactante
es un motivo de abandono
de lactancia, ya sea por
prescripcion facultativa,

o por temor de la propia
madre.

Las indicaciones sobre
compatibilidad de los
medicamentos con la
lactancia, elaboradas por
la industria farmacéutica
y plasmadas en la ficha
técnica y el prospecto
del medicamento, no
deben ser la Unica fuente
de informacién. Muchas
veces esas indicaciones
no se sustentan en

datos cientificamente
contrastados y obvian los
beneficios de la lactancia
materna para la salud de
la madre y el lactante.
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Tabla 1. Farmacos contraindicados y farmacos a tomar con precaucion en la lactancia

Farmacos contraindicados en la lactancia

Anticoagulantes

Cardiovasculares

Fenindiona

Amiodarona (por el yodo?)

Derivados del ergot (inhiben prolactina): ergotamina

Ginecolbgicos

Antineoplésicos
Psicofarmacos
Yoduros, incluso tépicos?

Drogas de abuso social

Reductores colesterol

Derivados del ergot: bromocriptina, cabergolina y

lisurida

Anfetaminas

Anfetamina, cocaina, fenciclidina, heroina, LSD,

marihuana

Estatinas

Farmacos a tomar con precaucién en la lactancia

Antibiéticos y antiinfecciosos

Antiepilépticos
Antihistaminicos
Antiinflamatorios
Cardiovasculares

Betabloqueantes (CV)

Vasodilatadores antiadrenérgicos (CV)
Descongestivos nasales (CV, |)
Diuréticos
Drogas sociales

Endocrinolégicos

Gastrointestinales
Inmunosupresores (H)
Psicofédrmacos

Antipsicoticos

Amantadina (RL), cloranfenicol (H)
clindamicina (G), lindano (H)
Fenobarbital, primidona (S)
Evitar los de primera generacién (S, RL)
Sales de oro (O)
Reserpina (S)

Elegir labetalol, oxprenolol, propranolol o

metoprolol

Elegir metildopa o hidralazina

Tiazidas (RL)

Alcohol (S), cafeina (I), tabaco (I)
Algunos antidiabéticos orales
Estrégenos (RL)
Laxantes «activos» (G)

Elegir ciclosporina o azatioprina

Fenotiazinas (clorpromacina) (S)

Litio (CV, S): requiere control clinico y analitico del

Benzodiacepinas (9)

Antidepresivos

Otros

lactante

Elegir lorazepam como ansiolitico

Doxepina (S, CV), nefazodona (S, CV) (elegir

sertralina, paroxetina o fluoxetina)
Codeina (S)

Mayor precaucién en madres con insuficiencia renal, en prematuros y en periodo neonatal.
Consultar medicamentos prohibidos en nifios con déficit de glucosa-6-fosfato-DH.

Posibles efectos a observar: CV, G, H, I, O, RLy S.

CV: cardiovasculares; G: gastrointestinales; H: hematolégicos; |: irritabilidad-insomnio; O: ofros; RL: reduccién lactea; S:

sedacion.

@ El yodo es perjudicial en exceso y estos medicamentos contienen yodo en grandes cantidades, pero durante el embarazo y
lactancia las mujeres pueden tomar un suplemento de 200 microgramos de yoduro potdasico, ademds de consumir pescado

y sal yodada.

en cuestién. Moléculas con pesos moleculares
menores de 200 daltons atraviesan bien el
epitelio alveolar, a partir de 500 empiezan
a tener problemas y por encima de 1.000

daltons se considera pricticamente imposi-
ble que puedan llegar a leche. Las moléculas
que tienen una elevada fijacién a proteinas
plasmiticas, superior al 85-90%, tienen difi-
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cultades para llegar a leche. El aumento de la
ionizacién y la menor liposolubilidad conse-
cuente de las sustancias dcidas en un plasma
discretamente menos é4cido (pH 7,4) que la
leche (pH 7,1-7,2) dificulta su paso a leche
porque las barreras celulares son mas permea-
bles a formas no ionizadas mds liposolubles.
Finalmente, volimenes de distribucién eleva-
dos se acompafian de menor paso a leche.
Cuando el lactante toma leche en la que hay
una determinada cantidad del firmaco toma-
do por la madre, debe atn absorberlo en su
intestino para que llegue a su circulacién. Las
sustancias de indole proteica (algunas hormo-
nas, inmunoglobulinas, vacunas, etc.) y cler-
tos medicamentos que precisan recubrimiento
entérico para absorberse, como el omeprazol,
cuando llegan a la leche de la madre, carecen
de él y son destruidos en el estémago del
lactante. Los medicamentos con forma dnica
de administracién parenteral lo son por te-
ner biodisponibilidad oral nula; es el caso de
los aminoglucésidos, por ejemplo, que como
mucho provocardn disbacteriosis intestinal sin
pasar a sangre del lactante. Ciertos antibacte-
rianos, como las tetraciclinas y las quinolonas,
llegan a la leche en cantidad pequefa y que
deja de ser significativa al quelarse con el
calcio de la leche y no ser absorbidos por el
lactante®®.

Muchos medicamentos que llegan a leche no
solo lo hacen en cantidad pequefia, poco o
nada significativa clinicamente, sino que ade-
mids sus efectos secundarios son minimos. Si
son de uso habitual en Pediatria y, mejor aun,
en lactantes pequefios o Neonatologia, no
causardn problema por recibirlos a dosis sub-
terapéuticas a través de la leche de la madre.

Farmacos y leche
materna. Datos
conocidos>

Cuando hay publicaciones que informan de
la cantidad excretada en leche materna de
un medicamento, podemos saber la dosis
que recibe un lactante que toma esa leche
teniendo en cuenta la concentracién del
firmaco en leche materna y asumiendo una
ingestion diaria de 150 ml de leche por ki-
logramo de peso corporal. Asi, multiplican-
do los miligramos de una sustancia que hay
en cada mililitro de leche materna por 150,
obtendremos la dosis en mg/kg/dia que re-
cibe el lactante.

Se considera seguro cuando la dosis recibida
es inferior al 10% de la dosis habitual reco-
mendada para ese medicamento. Si el medi-

camento no es de uso pedidtrico, la compa-
racién se hace con la dosis habitual materna
ajustada en mg/kg/dia asumiendo un peso
medio materno de 60 kg.

Consideraciones
farmacocinéticas y de
metabolismo

Diversos factores matizan los datos expuestos
hasta ahora. El periodo neonatal y la prema-
turidad® implican mayor riesgo por la peor
capacidad de metabolizacién hepitica y el
menor aclaramiento renal propio de este pe-
riodo. No es lo mismo un lactante pequefio,
que depende exclusivamente de la leche de
su madre, que uno mayor con diversifica-
cién alimentaria. Determinadas anomalias
metabélicas (déficit de glucosa 6PD, madres
que metabolicen de forma répida la codeina)
pueden hacer que un medicamento tenga mds
riesgo de causar problemas. Es de menos ries-
go la utilizaciéon puntual o aguda de una me-
dicacién que su uso crénico. Son preferibles
los medicamentos de vida media corta.

Exploraciones
radiologicas

Las radiografias, tomografias computari-
zadas y resonancias magnéticas, con o sin
contrastes (contrastes yodados o compuestos
de gadolinio), son compatibles con la lactan-
cia. Las exploraciones con contraste radiac-
tivos (gammagrafias) obligan a suspender
la lactancia durante el tiempo que dure el
radionuclido en el cuerpo de la madre y su
periodo de semidesintegracién (tabla 2), ex-
trayendo la leche para desecharla. Es acon-
sejable acumular reservas de leche extraida
previamente para administrarla al bebé du-
rante ese periodo®!.

Donde consultar

Aunque algunos laboratorios farmacéuticos
estdn haciendo un esfuerzo para informar ve-
razmente sobre la compatibilidad de medica-
mentos en la lactancia, en sus fichas técnicas,
en especial desde las ultimas recomendaciones
de la Food and Drug Administration®, ain
no es la ténica habitual.

Normalmente, ni el prospecto ni la ficha téc-
nica ni el Vademecum nos van a ser de utili-
dad. Podemos obtener informacién fidedigna
de 3 maneras:

Lectura rapida
v

En general, los beneficios
de la lactancia materna
son superiores a los
posibles riesgos de la
exposicion a través de

la leche materna de la
mayoria de farmacos.
Explorando la posibilidad
de una alternativa
terapéutica, existen
pocas enfermedades
maternas cuyo
tratamiento contraindique
de modo absoluto la
lactancia.

Para que un
medicamento tomado por
la madre pueda afectar

al lactante, debe antes
haberlo excretado el
lactocito (célula cubica
del epitelio alveolar
mamario) en la leche
materna, a partir del
plasma sanguineo.

El lactocito tiene
dificultades para excretar
en la leche materna
sustancias que circulan
en el plasma ligadas

a proteinas (> 90%) o
tienen pesos moleculares
altos (> 1.000 daltons)

0 son poco liposolubles
por su caracter mas
4cido y estar muy
ionizadas. Volumenes de
distribucion (Vd) elevados
se acompanan de menor
paso en la leche por
haber difundido a liquido
intersticial (Vd > 12 1) o

al interior de las células
(Vd > 40 ), mientras que
Vd bajos (< 3 |) indican
que el farmaco esta en el
plasma sanguineo.

|2
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Los medicamentos de
uso tépico no llegan,

o lo hacen de forma
insignificante, al plasma
materno y no pueden
afectar al lactante.

Las sustancias que tienen
baja biodisponibilidad oral,
aunque hayan llegado a la
leche, quedan retenidas
en el intestino del

lactante, no alcanzando

la circulaciéon plasmatica

y teniendo, como

mucho, efectos locales
gastrointestinales. Esto es
matizable en el caso de
prematuros y en el periodo
neonatal inmediato,
circunstancias en las que
la permeabilidad intestinal
esta aumentada.

Si la medicacion prescrita
a la madre es de uso
habitual en Pediatria y,
mas aun, en Neonatologia,
el riesgo para el lactante
de tomarla en cantidades
subterapéuticas a través
de la leche materna, va a
ser insignificante.

Cuando se conoce la
concentracién que un
medicamento alcanza

en la leche, podemos
calcular la dosis tedrica
diaria que recibe el
lactante multiplicando
dicha concentracion por la
ingesta tedrica de leche,
que se asume como un
promedio de 150 ml por
kg de peso corporal y dia.

242 An Pediatr Contin. 2014;12(5):239-43

Tabla 2. Tiempos de espera para amamantar tras exploraciones con radiofdrmacos

Radioférmaco Tiempo de espera recomendado

Cobre-64 50 h
Fludesoxiglucosa 18F, flior 18 (Fluotracer, Fluorscan) 24 h
Galio-67 citrato
7 Mbq (0,2 mCi) 1 semana
50 Mbq (1,3 mCi) 2 semanas
150 Mbq (4,0 mCi) 4 semanas
Indio-111, IN-111M, satumomab pendetido (OncoScint CR 103) 24 h
Con dosis de 20 Mbgq (0,5mCi) 1 semana
Sodio radiactivo 16 dias
Talio-201 2 semanas
Tecnecio TC-99M Deba<24h
Xendn-133, xenén-127 Pocos minutos
Yodo
123 36 h
125 12 dias
131 14 dias
Yodo-hipurato-sédico 11123, 11131 (Hipuran) 24 h

Intentar emplear el radioniclido de vida media mas corta. Asesorarse con el radislogo.
Almacenar leche extraida previamente para darla tras la exploracion.

Extraerse la leche el tiempo indicado, desechéndola.

El yodo-131 y el estroncio-89M empleados para tratamientos obligan a suspender la lactancia.

1. En la pégina PubMed de la US National

Library of Medicine (www.pubmed.com)
con la estrategia de busqueda (breastfeeding
or breast feeding or milk or lactation or colostrum
or prolactin) and firmaco, siendo farmaco el
nombre en inglés del firmaco a investigar.
Obtendremos los resimenes y eventualmente
el texto completo de las publicaciones que
hay acerca de ese medicamento en relacién
con la lactancia materna. Puede ser intere-
sante realizar la busqueda farmaco (nombre del
principio active) and pharmacoquinetics.

. En la pagina Drugs and Lactation Data-

base (LactMed) de la US National Library
of Medicine (http://toxnet.nlm.nih.gov/
html/LACT.htm). Haciendo directamente
una busqueda del medicamento en inglés,
obtenemos las referencias bibliograficas y
el comentario razonado de los datos mds
relevantes de las mismas.

. En la pdgina de Compatibilidad de firma-

cos con la lactancia (http://www.e-lactancia.
org/) de la Asociacién para la Promocién e
Investigacién en Lactancia Materna (API-

LAM) (http://apilam.org/). En esta pigina,

al respecto, el grupo terapéutico del firmaco,
sus marcas mis habituales, las alternativas
miés seguras posibles, los datos farmacociné-
ticos disponibles (peso molecular, porcentaje
de fijacién a proteinas plasmaticas, indice
leche/plasma, volumen de distribucién, tiem-
po médximo, semivida de eliminacién, dosis
tedrica recibida y relativa respecto a madre o
habitual pedidtrica) y el listado de referencias
bibliograficas con acceso al resumen o texto
completo. Se trata de una pégina en espaiiol
(con versién inglesa también), que permite
una consulta rdpida y que ofrece la posibili-
dad de profundizar, valorando la farmaco-
cinética y leyendo la bibliografia. Es de uso
gratuito y compatible con todos los sistemas
operativos de ordenadores, tabletas y teléfo-
nos méviles. Ha tenido una buena acogida
por la Academy of Breastfeeding Medicine*
y estd avalada por el comité de lactancia ma-
terna de la Asociacién Espafiola de Pediatria
y la IHAN Espafia, entre otros organismos
sanitarios.

basada en trabajos publicados, obtenemos C()nflict() (le intel'eses
directamente una ficha con la clasificacién de
riesgo del firmaco consultado, junto con un Los autores declaran no tener ningun con-

comentario-resumen breve de la bibliografia flicto de intereses.
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