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RESUMEN

INTRODUCCION. El liquido amnidtico, el calostro y la leche
materna contienen de manera constante ocho acidos grasos,
lo que podria conformar un continuo de claves olfativas que
permitiria la orientacion del infante hacia su madre. OBJETIVO.
Explorar la capacidad de recién nacidos para orientarse hacia su
liguido amnidticoy a los acidos grasos identificados previamente.
MATERIALY METODOS. En un estudio transversal, observacional,
incluimos 11 nifios recién nacidos que se sometieron a
una prueba de doble eleccion en la que fueron expuestos
a torundas impregnadas de su propio liquido amnidtico, a
una mezcla sintética de acidos grasos o agua destilada como
estimulo neutro. Tres observadores evaluaron la frecuencia de
movimientos de orientacién en direccion a alguno de los hisopos.
RESULTADOS. El ANOVA de una via para mediciones repetidas
indico diferencias significativas en el nimero de movimientos de
orientacion hacia los liquidos estudiados [F (2,85) = 3.207, p <
0.04]. La prueba post hoc de Holm-Sidak indicé que los recién
nacidos se orientaron con mayor frecuencia, pero con valores
semejantes hacia la mezcla de acidos grasos o liquido amnidtico
contra agua destilada (p< 0.05). CONCLUSIONES. Los recién
nacidos efectivamente se orientan de manera preferente hacia
su liquido amnidtico, pero lo hacen por igual hacia la mezcla de
acidos grasos, lo que sugiere que estos Ultimos podrian constituir
algunas de las claves de reconocimiento del recién nacido hacia
su madre, toda vez que los mismos acidos grasos estan presentes
en liquido amniético, calostro y leche.
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ABSTRACT

INTRODUCCION. We have already constantly identified eight
fatty acids in amniotic fluid, colostrum and maternal milks, which
suggest the existence of a continuum of sensorial cues leading
to the identification of dams. MATERIAL AND METHODS. We
designed an observational study in 11 human babies subjected
to a double choice test to test their orientating responses
towards swabs impregnated with its own amniotic fluid, or a
synthetic mixture of such fatty acids. We used distilled water
as a neutral stimulus (control). Three independent observers
measured the frequency of orientation movements toward the
swabs. RESULTS. Repeated Measures ANOVA reached statistical
significance [F (2,85) = 3.207, p < 0.04], and Holm-Sidak post
hoc test revealed that newborns preferentially directed their
orientating movements toward the mixture of fatty acids or
amniotic fluid against distilled water (p <0.05). Conclusions.
Since newborns equally orientated toward amniotic fluid or
the mixture of fatty acids, we conclude that fatty acids may
constitute some sensorial cues for recognition of the newborns
to their mother after an early sensorial learning.
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INTRODUCCION

Hacia el inicio de la primera mitad del siglo pasado, se postuld
que el reconocimiento del hijo hacia su madre se basa en un
aprendizaje relacionado simplemente con la satisfaccion de
las necesidades alimentarias del nifio. Hacia 1958, Harlow y
Bowlby! propusieron que se trata de una necesidad primaria de
relacién afectiva. Este postulado se ha ampliado?® parallegar ala
hipdtesis de la existencia de un cierto aprendizaje intrauterino®,
que permite al recién nacido identificar a su madre por medio
del liquido amnidtico. Asi, es posible que esta sustancia contenga
claves que permitan un reconocimiento posterior”2,

Recientemente elaboramos la hipdtesis® de que
algunas sustancias puedan constituirse en claves sensoriales de
reconocimiento maternal cuando el feto ha estado en contacto
con ellas antes de nacer, y le servirdn como guia sensorial
hacia estimulos semejantes que ha de encontrar después de
nacer y que seran de utilidad esencial para su supervivencia,
especialmente para su alimentacion. Estas sustancias podrian
ser algunos acidos grasos. La definicidn de la naturaleza quimica
de estas sustancias parte de la observacidon de que muchas de
las feromonas son cetonas o aldehidos!®*? y, desde el punto de
vista metabdlico, los lipidos son precursores de cetonas®.

Enun reporte previo'**>analizamos el liquido amnidtico,
el calostro y la leche de un grupo voluntario de parturientas
sanas. Empleamos la técnica de cromatografia de gases
acoplada a espectrometria de masas (GC-MS) y encontramos
mas de 20 acidos grasos, pero en todas las muestras analizadas
sélo se encuentran presentes ocho acidos grasos en cantidades
detectables (acidos laurico, miristico, palmitico, palmitoléico,
esteadrico, oleico, elaidico y linoleico). Las cantidades totales de
los acidos grasos son diferentes en cada fluido; la menor cantidad
se encontrd en el liquido amnidtico, seguida del calostro y la
leche materna. El orden de las cantidades individuales de los
acidos en cada uno de los fluidos fueron las siguientes; en el
liguido amnidtico: palmitico > oleico > linoleico. En el calostro:
oleico > palmitico > linoleico. En la leche materna: oleico >
linoleico > palmitico. Esos resultados sugieren que al igual que
en otras especies de mamiferos?®'’, algunos de los acidos grasos
presentes en los fluidos biolégicos podrian ser claves sensoriales
de identificacion materno-infantiles, ya que la primera impronta
sensorial para el reconocimiento madre e hijo ocurre en el ttero,
por lo que algunos de los acidos grasos presentes en el liquido
amniotico podrian ser una fuente de estimulacién sensorial
prenatal. Asi, en el calostro los acidos grasos fungen como
puente entre el liquido amnidtico y la leche. Sin embargo, falta
encontrar cdmo este sistema sensorial funciona al nacer.

En los mamiferos el sistema olfativo es maduro al
momento del nacimiento®®, lo relevante es que los neonatos
deben encontrar los pezones de sus madres por si mismos

para sobrevivir en su nuevo entorno fuera del Gtero®® y ademas
discriminar el olor de los pezones de su madre para iniciar la
lactancia sin experiencia previa de alimentacién?>?!. En efecto,
los recién nacidos desde el cuarto dia de vida extrauterina hasta
el dia quince prefieren el olor de la leche de su madre al olor
de la leche de una madre lactante no familiar®»®, y pueden
aun discriminar los olores provenientes del cuello y de la axila
de su madre desde el primer dia hasta el décimo dia de vida
extrauterina®* vy, al estar en presencia del olor de su leche
materna, disminuye el llanto®.

En el caso de que todas estas repuestas de orientacion
estuviesen obedeciendo a un aprendizaje intrauterino, es
posible que haya claves en el liquido amnidtico que orientan mas
adelante al neonato hacia los pezones maternos. En neonatos
humanos la impregnacion del seno materno con el liquido
amnidtico de la propia madre produce una preferencia en la
orientacion del bebé hacia ese seno pero no hacia el otro que
no fue impregnado?®; entonces, la sustancia capaz de producir el
aprendizaje intrauterino parece estar en el liquido amnidtico.

Por lo tanto, el objetivo de este estudio consistio en
determinar si los ocho dacidos grasos identificados en el liquido
amniodtico, calostro y leche en una mezcla sintética pueden
producir reaccién de orientacion en bebés humanos de alrededor
de 24 horas de nacidos, comparando los resultados con los
obtenidos ante la exposicidon a su propio liquido amnidtico.

MATERIAL Y METODOS

Este estudio se realiz6 en la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales (UCIN) del Hospital Escuela de la Universidad
Veracruzana. Por tratarse de experimento en humanos se
solicité la firma de la madre de una carta de consentimiento
informado autorizando a su hijo recién nacido la participacion
en el estudio; el protocolo conté con la aprobacion del Comité
de Etica e Investigacion del Hospital Escuela de la Universidad
Veracruzana y el Comité de Etica del Instituto de Investigaciones
Biomédicas de la UNAM.

A partir de los resultados de quimica analitical*®®, se
prepard una mezcla de los 8 4cidos grasos que fueron constantes
en los tres liquidos bioldgicos: acido laurico (0.4 mg), miristico
(3.0 mg), palmitico (15.3 mg), palmitoléico (7.1 mg), estearico
(3.7 mg), oleico (8.0 mg), elaidico (1.5 mg) y linoleico (4.4
mg), en 100 ml de vehiculo (96% propilenglicol y 4% alcohol) a
temperatura de <40 °C. Todos los acidos grasos fueron de grado
analitico (Sigma-Aldrich Co., St. Louis, MO, USA).

Estudio conductual

Se logrd la aceptacion de 11 parturientas que habian tenido
entre una y cuatro gestas para incorporarse al estudio. Asi,
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participaron 11 recién nacidos de término, que cumplieron con
los criterios de inclusién del estudio: edad gestacional entre 37
y 42 semanas (método de Capurro), valoracion de APGAR mayor
de 7 al minuto y mayor de 8 a los cinco minutos y valoracién
de Silverman de cero. Los recién nacidos tuvieron un peso
adecuado para la edad gestacional, para lo cual se utilizaron las
tablas de Colorado; el peso al nacimiento se encontré entre los
percentiles 10 y 90. Ninguna madre era fumadora y todas ellas
diestras. Las edades de las madres oscilaron entre los 15 y 30
afios; ocho niflos nacieron por cesarea y tres por via vaginal.

Los bebés tenian entre 18 y 24 horas de vida y 15 min
antes del estudio la madre alimentd a su bebé (calostro); luego
se colocd al recién nacido en una cuna térmica (Infant Warner
IW 703. Fisher Paikel, Health Care) en posicion de semifowler.
Una vez colocados en la cuna, con un campo limpio y tibio, se
expusieron a torundas impregnadas de liquido amniético, una
mezcla sintética de acidos grasos o agua destilada, una a cada
lado de la cara. Una torunda fue impregnada con el liquido
amniotico de cada madre, el cual fue colectado durante el
parto o cesarea por puncion de la bolsa amniodtica; la segunda
torunda con la mezcla sintética de acidos grasos y la tercera fue
impregnada de agua inyectable destilada (laboratorios Pisa, lote
039691) como control neutro.

Un observador se colocd detrds de la cabeza del recién
nacido y fue el encargado de colocar las torundas (Figura 1).
Aunque la madre presencio el estudio, estaba fuera del alcance
del bebé, detrds del observador encargado de capturar el video,
para evitar algun sesgo por el olor de la misma. Los recién
nacidos se expusieron a pares de torundas impregnadas con
los liquidos antes mencionados, una a cada lado de la cara, a
una distancia de 7 cm de cada fosa nasal. Cada ensayo por pares
durd 30 segundos y la exposicidn por pares se realizé en forma
cuasi-aleatoria en una primera parte a la derecha e izquierda de
la cara del bebé, pero en forma invertida en la segunda, es decir
izquierda-derecha (vgr. agua-amnidtico; agua-acidos grasos;
amnidtico-acidos grasos, derecha-izquierda; y luego los mismos
pares pero en forma izquierda-derecha), para disminuir el sesgo
por el movimiento de lateralizacion de la cabeza del recién
nacido.

Figura 1. Procedimiento de doble eleccion para la exposicidn de los acidos grasos
sintéticos, liquido amnidtico o agua destilada.

El experimento se filmé con cdmara de video (Sony
DCR, SR36E) para su posterior analisis. El andlisis conductual
fue realizado por tres observadores con la finalidad de validar
los resultados obtenidos mediante programa elaborado ex
profeso, que permitio evaluar la orientacion de la cabeza de los
recién nacidos. Se utilizé un ANOVA de una via para mediciones
repetidas. El criterio de significancia sélo incluyé diferencias de
p < 0.05 y como prueba post hoc, el método de Holm-Sidak; los
resultados se expresan como la media * error estdndar.

RESULTADOS

No se encontraron diferencias significativas [t = 0.914, 86 gl, p
= 0.363, NS)] en el numero de los movimientos de orientacién
hacia la derecha o laizquierda (derecha 1.6 + 0.28, izquierda 2.0
+0.38), independientemente del liquido con que se impregnaron
las torundas. El ANOVA de una via para mediciones repetidas
indicd diferencias significativas entre los tres liquidos [F (2,85)
=3.207, p < 0.04]. La prueba post hoc Holm-Sidak indicé que la
frecuencia de los movimientos de orientacién hacia la torunda
impregnada con la mezcla sintética de 4cidos grasos y de liquido
amnidtico fue mayor que (p < 0.05) hacia la torunda con agua
destilada. No se encontraron diferencias significativas en la
frecuencia de movimientos de orientacidn hacia la torunda del
liguido amnidtico y el de la mezcla de acidos grasos (Figura 2).

DOBLE ELECCION (TEST: 30 seg)
1 1

MOVIMIENTOS DE ORIENTACION (N)

T T
ACIDOS GRASOS CONTROL
F 2,85=3.207 P < 0.045

AMNIOTICO

Figura 2. Movimientos de orientacién. Los bebés fueron confrontados al doble
estimulo olfativo y desplegaron significativamente (Holm Sidak Test, p < 0.05)
mas movimientos de orientacion hacia la torunda impregnada con liquido
amnidtico o con la mezcla sintética de acidos grasos, en comparacion con agua
destilada. Media * error estandar.

DISCUSION

El objetivo de este estudio consistido en determinar si los ocho
acidos grasos identificados en el liquido amnidtico, calostro y
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leche, al ser aplicados en una mezcla sintética podrian producir
reaccién de orientaciéon en bebés humanos de alrededor de
24 horas de nacidos, utilizando su propio liquido amnidtico
como control activo. Los resultados indicaron que los recién
nacidos se orientan por igual a su propio liquido amnidtico o
a la mezcla sintética de acidos grasos en comparacion con un
estimulo control neutro (agua destilada). Estos datos sugieren
que esos acidos grasos pudieron haber establecido en el feto
un aprendizaje temprano durante la vida intrauterina y que,
después del nacimiento, le permitirian al bebé reconocer otros
liguidos que también contienen esos 4cidos grasos, y que son
fundamentales para su supervivencia alimentaria, es decir el
calostro y posteriormente, la leche materna.

Mucho se ha discutido cual de los sistemas sensoriales
eselprimeroendesarrollarse dentro del Utero. Las observaciones
recientes demuestran que el sistema olfatorio es funcional
al nacimiento®®. En los mamiferos este sistema en realidad se
compone por dos subsistemas, el sistema olfativo principal y
el sistema olfativo accesorio. El primero esta conformado por
el epitelio olfativo, en el cual existen cilios con receptores que
responden a sefiales quimicas volatiles. Las neuronas receptoras
que se encuentran en él captan los estimulos y los convierten en
sefiales neuronales que posteriormente serdn enviadas a través
del bulbo olfatorio principal hacia otras areas cerebrales?. Por
otra parte, el sistema olfativo accesorio o sistema vomeronasal
se proyecta a través del nervio vdmeronasal al bulbo olfatorio
accesorio, localizado en la parte dorsocaudal del bulbo
olfatorio principal. El bulbo olfatorio accesorio, a su vez,
envia la informacién a dreas subcorticales, como la amigdala,
especificamente a la amigdala medial y la parte posteromedial
de la amigdala cortical, y de ahi al hipotdlamo ventromedial y a
la estria terminal, estructuras que participan en la regulacion de
las emociones y de conductas sociales* %,

En el ser humano, los sistemas quimioreceptivos del
sistema olfativo principal se diferencian tempranamente durante
lavida embrionariay fetal?>*°, Los receptores olfatorios, asi como
los receptores del drgano vomeronasal, son lo suficientemente
maduros para responder potencialmente hacia estimulos
quimicos en el tercer trimestre de la gestacion®. El sistema
olfatorio principal tiene neuronas receptoras morfolégicamente
madurasy propiedades anatdmicas compatibles con la habilidad
funcional en los centros de integracion durante el ultimo
trimestre gestacional®®. La nariz del feto esta bien formada entre
las semanas 11-15 de gestacion® y los tapones epiteliales que
bloquean los orificios nasales del feto ya no existen en el cuarto
mes de gestacion®2. Asi, todas las sustancias contenidas por el
liqguido amnidtico estan en contacto con los quimiorreceptores®,
y el liquido amnidtico es renovado continuamente®. Ademas, se
ha reportado que los olores no alcanzan los receptores olfativos

Unicamente por el aire, sino también por difusion a través de los
capilares nasales, por lo que los olores también podrian acceder
a los receptores olfatorios del feto por via circulatoria®.

Por otra parte, el segundo sistema olfativo, el
vémeronasal, ya estd desarrollado después de ocho semanas
de gestaciéon®*. Nakashima y cols.*®* y posteriormente Kjaer
y Fischer-Hansen®” sugirieron que el sistema vdmeronasal
degenera o se reorganiza durante el segundo trimestre de la
gestacion. Sin embargo, Smith y Bhatnagar® contradijeron
dichos hallazgos demostrando que el érgano vomeronasal en
el ser humano no degenera durante el desarrollo fetal, sino
que pierde algunos de sus componentes funcionales que estan
presentes en el complejo vomeronasal de otros mamiferos, por
lo que el sistema vémeronasal humano estd continuamente
presente en el desarrollo embrionario y fetal, y persiste después
del nacimiento.

Asi, es posible que haya claves sensoriales en el liquido
amnidtico que orienten, mas adelante, al neonato hacia los
pezones maternos. Entonces, la sustancia capaz de producir el
aprendizaje intrauterino parece estar en el liquido amniédtico,
pero debe haber alguna continuidad con los demas liquidos
maternos, es decir el calostro y la leche materna. Los recién
nacidos efectivamente se orientan de manera preferente hacia
su liquido amnidtico, pero lo hacen por igual hacia la mezcla
sintética de acidos grasos, lo que sugiere que estos ultimos
podrian constituir algunas de las claves de reconocimiento del
recién nacido hacia su madre, toda vez que los mismos acidos
grasos estan presentes en liquido amnidtico, calostro y leche
materna.

Existen estudios relacionados con la ontogenia del olfato
y la competencia del feto en el momento del nacimiento para
utilizar la funcidn olfativa y la discriminacion de olores a partir
del nacimiento. Desde la primera semana posterior al parto,
los bebés dependen de esta capacidad olfativa en contextos
sociales, para poder identificar las sefales olfativas derivadas
de la quimica del cuerpo de sus congéneres, sobre todo de su
madre®. Esta supuesta discriminacion olfatoria es detectable
incluso cuando los estimulos olfatorios provienen de la dieta.
Los neonatos nacidos de madres que habian o no consumido
durante el embarazo anis pueden discriminar estos aromas
inmediatamente después del nacimiento y en el dia cuatro de
la vida extrauterina®. Varios grupos de investigacion también
han empleado pruebas pareadas de doble eleccién tratando
de evaluar la discriminacién de los olores de leche materna y
leche de formula; por ejemplo, el olor de la leche materna es
mas atractivo para los recién nacidos humanos que la leche de
férmula®®. Nosotros aportamos que los recién nacidos de tan
s6lo 18 a 24 horas de vida son capaces de reaccionar ante la
mezcla sintética de los acidos grasos de una manera semejante
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a como reaccionan ante el liquido amnidtico de su madre.

En conclusidn, los acidos grasos podrian constituir una

clave sensorial que el recién nacido conocid durante su desarrollo
embrionario y fetal, y que después del nacimiento identificara
en el calostro y leche materna, lo que le permitira orientarse
hacia el seno materno y dar lugar asi al establecimiento de los
primeros lazos afectivos materno-infantiles.
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