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Resumen 

La amplia oferta terapéutica existente en el momento ac­
tual frente a diversas patologías, unida al exceso de infor­
mación científica indiscriminada, dificultan en ocasiones, la 
posibilidad de adquirir una amplia experiencia en el trata­
miento de determinados pacientes (experiencia limitada). 
Para adquirir experiencia, realmente utilizable, es preciso 
acumular experiencias similares de nuestro entorno, siendo 
preciso definir, de forma objetiva, conceptos hasta el mo­
mento, dificilmente cuantificables (riesgo de mortalidad o 
morbilidad, supervivencia, calidad de vida, etc.). La defini­
ción de estos parámetros, favorecerá la creación de grupos 
homogéneos (índices de isogravedad), primer paso en la eva­
luación de conceptos más complejos, tales como: calidad de 
vida, incremento de la expectativa de vida, años de vida 
ajustados a la calidad (QAL Y's), y aplicabilidad beneficio­
sa, todos ellos validados en diversos medios hospitalarios. A 
partir de los anteriores, obtendremos otros parámetros cal­
culados: el beneficio (del paciente), la utilidad (del procedi­
miento) y la eficacia (del médico o unidad). 

Una vez estandarizados dichos parámetros, será posible 
su comparación con los resultados publicados en otros me­
dios considerados como modélicos, con el fin de establecer 
la correspondiente autoevaluación. 

La valoración del coste de cada proceso, es un procedi­
miento obligado, para elaborar si es posible, a la vista de 
los anteriores resultados, una mejor distribución de los 
medios sin detrimento de la calidad asistencial. 

Con el fin de valorar de una manera objetiva y cuanti­
ficable los resultados, hemos trabajado en los últimos años 
en el desarrollo de sistemas asesores aplicados a la valo­
ración de índices predictivos e isoseveridad, así como va­
l~~a~ión del coste/beneficio, en los pacientes críticos, ge­
natr1cos, oncológicos, y en nutrición domiciliaria. El fru­
to de esta labor se ha concretado en la realización de un 
sistema asesor informatizado (SAETA), que incorpora en 
s~ estructura, los módulos previamente validados, permi­
tiendo el almacenamiento y posterior análisis multifacto­
rial de los resultados. 

(Nutr Hosp 1996, 11:1-6) 
Palabras clave: Calidad de vida. QALY. Sistemas ex­

pertos. SAETA. 
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THE V ALUE OF LIFE. DEVELOPMENT OF A 
THERAPEUTIC STRATEGY ASSESSMENT 

SYSTEM (TSAS) 

Abstract 

The wide therapeutic supply which a present is avail­
ble for diverse disorders, together with a excess of indis­
criminate scientific information, occasionally complica­
tes the possibility of acquiring a wide experience in the 
treatment of certain patients (limited experience). To ac­
quire genuinely useful experience, it is necessary to ac­
cumulate simiular experiences from our environment, 
with it being necessary to precisely define, in an objec­
tive manner, concepts which until now are difficult to 
quantify (risk of mortality or mordibity, surviva l, qua­
lity of life, etc.). The definition of these parameters, shall 
favor the creation of homogenous groups (isoseverity in­
dices), which is the first step in the evaluation of more 
complex conceps, such as; quality of life, increase of life 
expectancy, quality adjusted life years (QALY's), and 
beneficia! application, ali of which validated in diverse 
hospital media. Based on the previous, we would obtain 
other calculated parameters; the benefit (of the patient), 
the use (of the procedure), and the efficacy (of the physi­
cian or the unit). 

Once these parameters have been standarized, it shall 
be possible to compare them with the results published 
in other media , considered to be standards, with the aim 
of establishing the corresponding self-evaluation. 

The evaluation of the cost of cach process, is a com­
pulsory procedure, to produce, if possible, based on the 
previous results, a better distribution of the meaos wit­
hout a decrease in the quality of assistance. 

With the aim of evaluating the results in an objective 
and quantifiable manner, we have worked these last 
years on developing assessment applied to the evaluation 
of predictive and isoseverity indices, such as the cost/be­
nefit evaluation in critica!, geriatric, and oncological pa­
tients, and in those with artificial nutrition in the home. 
The fruit of this labor has come together in the produc­
tio~ of a computerized information system (SAETA), 
wh1ch builds de previously validated modules into is 
structure, thus permiting the storage and subsequent 
multifactorial a nalysis of the results . 

(Nutr Hosp 1996, 11:1-6) 
Key words: Costs. Quali1y of life. QAL Y. Expert 

systems. SAETA. 
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Las limitaciones económicas, la necesidad de jus­
tificar el uso de nuestros recursos sanitarios, y la cre­
ciente concienciación en la limitación y el coste de 
esos recursos, con frecuencia choca con otros con­
ceptos éticos desarrollados a lo largo de nuestra prác­
tica clínica. ¿Cómo podemos limitar los gastos por 
salvar una vida?, y sin embargo, esta es una práctica 
que hemos venido realizando, si bien no siempre de 
forma consciente, desde el comienzo de nuestra ac­
tividad como médicos. Así pues, la priorización de 
nuestra actuación frente a un listado de enfermos, 
ya lleva implícita esa selección al escoger primero a 
un paciente, basándonos en circunstancias determi­
nantes , no siempre objetivadas, tales como: urgen­
cia absoluta , gravedad del proceso, psoibilidades 
evolutivas, etc. 

A medida que nuestro conocimiento se amplía (a 
la vista de los resultados previamente obtenidos y su 
posterior análisis) , podremos incorporar a nuestra 
experiencia otros parámetros a considerar: dudosa 
utilidad de nuestros «esfuerzos» (soportes terapéuti­
cos medicamentosos , aplicación de técnicas quirúr­
gicas complejas, etc.), frente a determinadas patolo­
gías de infausta evolución. Ello llevará a plantearnos 
la utilización de dichas técnicas sólo en aquellas oca­
siones en que esperemos obtener unos resultados 
acordes con los medios utilizados (técnicos y hu­
manos). 

Una de las situaciones más flagrantes en las que 
se plantea esta disyuntiva , es en la gran catástrofe, 
habiéndose elaborado múltiples protocolos de «tria­
ge» y priorización, para esta circunstancia. 

E l lector pensará que hasta ahora no se ha preten­
dido ahorrar dinero , si no tan sólo priorizar la utili­
zación de los recursos, invirtiendo estos en las situa­
ciones más necesarias o en las que esperamos un me­
jor rendimiento (optimización) , y sin embargo, no 
debemos olvidar que una incorrecta utilización de los 
recursos a nuestro alcance (inadecuación), se tradu­
cirá, cuando menos, en una falta de disponibilidad o 
en un retraso en su utilización en aquellas situacio­
nes de indicación precisa, provocando un fallo por 
«efecto dominó». La única forma de evitar este fra ­
caso sería negar la aplicación de recursos costosos ( en 
tiempo o dinero) a determinados pacientes. Esta ma­
nifestación exigiría calibrar muy cuidadosamente en 
la balanza los derechos de los pacientes que obtie­
nen claros beneficios con dicha técnica , y los que sin 
ningún género de dudas, no los obtienen. 

¿Cómo podemos valorar obj etivamente estos be­
neficios? (¿Mereció la pena?) . 

En primer lugar necesitaríamos poder predecir si 
nuestra actuación está indicada , durante cuanto 
t iempo se debe mante ner, con que limitaciones (si es 
que las hay), y si los medios fueran limitados (apa­
ratos sofisticados, camas especializadas, etc.) , una 
clara protocolización sobre que pacientes deben ser 
asistidos, con que medios, en que orden , así como 

que pacientes no recibirían todas las posibilidades te­
rapéuticas existentes. 

En esta línea de razonamiento, en los últimos diez 
años, se han elaborado diversos protocolos intentan­
do consensuar, como si de construir un '.". nueva torre 
de Babel se tratara, conceptos difícilmente intercam­
biables. En un principio se desarrollan grupos de isa­
gravedad como el SAPSI, APACHE I2 , RAPS3, 
otros de isocosto (GRD)4 y finalmente , a semejanza 
de los antiguos babilonios , hemos querido profetizar 
desarrollando diversos índices predictivos (AP A­
CHE 115, TIR6, Chang7, ISSs, SAPS II9, POSSUM 10, 
Manheim11 , y otros). (Al fin y al cabo, pronóstico es 
sinónimo de predicción). 

Sin embargo esto todavía no era suficiente, ya que 
hasta entonces sólo valorábamos o predecíamos ( con 
un aceptable margen de error), si el paciente viviría, 
o que posibilidades tenía de sufrir alguna complica­
ción evolutiva, e incluso cuando un paso más allá, 
como Merlín de Camelot, podríamos actuar sobre el 
destino de ese paciente, modificando una evolución 
que probablemente hubiera sido calamitosa sin nues­
tra previsora intervención. ¿Pero , estamos seguros 
de que nuestras «invocaciones» son correctas? O por 
e l contrario , a semejanza del aprendiz de brujo, es­
tamos utilizando medios desproporcionados, ofre­
ciendo a cambio supervivencias cuestionables por 
parte de la sociedad, fami lia e incluso por el propio 
enfermo. 

En los últimos años, se están realizando incursio­
nes en el resbaladizo terreno de la valoración de los 
años de vida ajustados para la calidad12 (QA LY, 
Quality-Adjusted Life Year), procedimiento por el 
cual se valora no sólo los aíios de vida ganados me­
diante la aplicación de una determinada técnica (dan­
do por supuesto que el paciente fallecería irremisi­
blemente si ésta no se le hubiera aplicado), sino que 
al multiplicar estos años por un cociente obtenido de 
la conjunción de dos factores (índice de incapacidad 
e intensidad del dolor crónico), obtenemos los años 
«funcionales» [aíios que merece la pena vivir (?)) . 
Como sucede siempre con estos planteamientos, hay 
que dejar un gran margen de confianza, antes de uti­
lizarlo como «patrón oro» para la cuantificación y 
descalificación de determinadas prácticas médicas, 
sin embargo no olvidemos que« . .. cuando no lo pue­
des expresar en términos numéricos, tu conocimiento 
es de escasa calidad». 

La incorporación de la nutrición art ificial al arse­
nal terapéutico y nuestra creencia en su bondad «casi 
innata» , nos implica plenamente en esta discusión . 
En ocasiones, es apl icada en pacientes con patolo­
gías conflictivas (situaciones crónicas con dudoso 
porvenir) , o bien asociados a otras terapéuticas, en 
las que la nutrición queda limitada a una mera tera­
péutica de soporte. Ante la variedad de sistemas y 
vías, no siempre estamos convencidos de que, den­
tro del abanico de procedimientos disponibles, el uti-
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/NS \.. 1ice las consecuencias favorab les o m1mm1ce 
os resultados adversos, siendo por tanto una mezcla 
de ciencia clínica, matemáticas y teoría de la de­
cisión20. 

]izado por nosotros, por más conocido, resulte el 
nos gravoso, en tiempo y riesgos (por no referirnos 
tan sólo al coste económico) , para obtener idénticos 
beneficios. 

Finalmente el desconocimiento del coste real de 
nuestra actuación , pueden contribuir con «una vuel­
ta más de tuerca» a incrementar nuestras dudas so­
bre la correción de nuestro proceder. 

Con el fin de valorar de una manera objetiva y 
cuantificable los resultados (beneficios ofertados a los 
pacientes), las ventajas de unos procedimientos de so­
porte frente a otros ( utilidad) y el coste, tanto eco­
nómico , como personal (riesgo asumido por el pa­
ciente) , hemos trabajado en los últimos años en el 
desarrollo de sistemas asesores aplicados a la valo­
ración de índices predictivos e isoseveridadJ3. así 
como valoración del coste/beneficio, en los pacien­
tes críticosI4-J6 y geriátricos11. El fruto de esta labor 
se ha concretado en la realización de un sistema ase­
sor informatizado (SAETA) Is, que incorpora en su 
estructura , los módulos previamente validados, per­
mitiendo el almacenamiento y posterior análisis mul­
tifactorial de los resultados. 

En el momento actual , el sistema se está aplican­
do en la valoración de la utilidad de los distintos pro­
cedimientos, en diversas patologías: paciente crítico , 
patología digestiva tumoral , y transplante de médula 
ósea. Recientemente se está desarrollando un módu­
lo de aplicación para valoración de los costes y la re­
lación coste/beneficio aplicado a la nutrición artifi­
cial domiciliaria (NADYA-SAETA)I9. 

Por considerar esta herramienta de inestimable va­
lor en el análisis de procesos terapéuticos, comenta­
mos a continuación, de forma resumida , el desarro­
llo teórico del sistema, dejando para una segunda 
fase la publicación de los resultados de las valoracio­
nes clínicas con él realizadas. 

Desarrollo del sistema 

La torna de decisiones, en medicina , es un proce­
so que depende de múltiples procedimientos inexac­
tos («errores de laboratorio», informaciones impre­
cisas, hallazgos clínicos ambiguos, etc.). Tradicional­
mente esta inexactitud en la práctica médica consti­
tuye el llamado «arte de la medicina». El análisis for­
mal de decisiones emplea el lenguaje de la probabi­
lidad para reflejar la inexactitud de los datos clínicos 
y su relación con la evolución de la enfermedad . 

Pretendemos desarrollar una herramienta, que 
permitirá al experto, tomar decisiones (asesoramien ­
to), adjudicar valores a los distintos resultados clíni­
cos (cuantificación, así como acumular los datos ob­
tenidos (experiencia). 

De esta manera, el análisis de decisiones no está 
propuesto como método de descubrimiento de ver­
dades científicas, sino más bien como un procedi­
miento dirigido a la selección de la est rategia que 

En la actual idad para interrelacionar estas discipli­
nas, nos apoyamos en la herramienta inestimable de 
la informática, desarrollando sistemas asesores o ex­
pertos21-23 lo que entraría dentro del concepto no 
siempre bien definido de la inteligencia artificia]24. 

A l realizar un análisis forma l de decisión clínica, 
seguimos los siguientes pasos : 

- Definición del programa. 
- E structuración (árbol de decisiones). 
- Análisis de probabilidad de posibles resul-

tados. 
- Cuantificación de la utilidad de cada posible 

resultado. 
- Determinación de la estrategia óptima . 
- Toma de decisión. 

Definición del problema 

El problema a analizar, en principio, será el hom­
bre y su enfermedad . NMo la enfermedad «per se». 
(«No existen enfermedades sino enfermos ... ») . Es 
decir, el hombre y aquellas «circunstancias persona­
les», que lo definen y que puedan influir significari­
vamente en la evolución del proceso que nos ocupa 
(la enfermedad). Los parámetros significativos utili­
zados son: edad, sexo, patología secundaria acompa-
11ante, grado de afectación de determinados órganos 
o sistemas ( en este apartado resultará de extraordi­
naria utilidad la aplicación de diversos sistemas vali­
dados de valoración de isoseveridad , tanto unisisté­
micos2s-21 como multiorgánicos)s. 2s-3t, la pawlogía de 
base que demanda nuestra actuación terapéutica, y 
su estadio, así como una valoración de su calidad de 
vida previa al episodio patológico. Con todos estos 
parámetros analizados y cuantificados, tendremos 
bien definido el problema. 

Estructuración del problema 

E n función de las características propias de la pro­
blemática planteada, pasaremos a la estructuración 
del árbol de decisión, valorando las posibles estrate­
gias terapéuticas y sus consecuencias. En ese punto , 
el decisor tiene bajo su control elegir una u otra se­
rie de acciones (p. ej., tratamiento quirúrgico , médi­
co o paliativo). De allí brotan diversas opciones que 
conducen a las posibles alternativas, o acontecimien­
tos ajenos a la voluntad del decisor: los resultados 
(p.ej ., curación , muerte o evolución modificada), ya 
que el curso natural de los acontecimientos trans­
currirá en gran parte sin someterse a la voluntad de 
aquél. 
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Determinación de las probabilidades de los posibles 
resultados 

Asignación de probabilidad empmca. La biblio­
grafía ofrece abundante información sobre las distin­
tas posibilidades evolutivas, en función de las distin­
tas opciones terapéuticas aplicadas, siendo asimismo 
apropiado la utilización de índices predicti­
vos7. 10. 32. 33, validados internacionalmente, lo que 
nos parece un procedimiento correcto y de inestima­
ble utilidad34-36. Los datos así obtenidos los contras­
tamos con la experiencia local , ya que la validez de 
los estudios efectuados y publicados fuera de nues­
tro entorno ha de ser cuestionada y revalidada, dado 
que las características de los pacientes o la capaci­
dad asistencial pueden ser distintas. 

Asignación de un valor de utilidad a cada posible 
resultado 

Los tres criterios fundamentales en esta evolución 
son la supervivencia, la calidad de vida37 y su aplica­
bilidad beneficiosa. 

La forma simple de calcular la supervivencia de 
una persona consiste en restar su edad de la expec­
tativa de vida media, dependiendo del sexo . En el 
caso de los enfermos será tenida en cuenta la super­
vivencia media dentro de un estado patológico deter­
minado, obtenida de distintas fuentes bibliográfi­
cas38 . 

La calidad de vida obtenida tras distintos procedi­
mientos terapéuticos, se ha venido valorando última­
mente en los pacientes con patologías tumorales. 
Para ello se utilizaron distintos índices (Visick y Spit­
zer)39 para los pacientes gastrectomizados40-42 o co­
lectomizados43 por cáncer. Otros autores han anali­
zado la calidad de vida, mediante encuestas perso­
nales, de los pacientes tratados en la UCJ44. 45, al año 
del alta hospitalaria. 

En los últimos años ha aparecido otro concepto de 
utilidad, empleado por autores canadienses e ingle­
ses46-48; el de esperanza de vida ajustada a la calidad, 
cuya unidad de medida es el año de vida ajustado a 
la calidad (QAL Y, Quality Ajusted Life Years). 

Aún cuando se han utilizado distintas escalas de 
valoración de la calidad de vida (CV) , era necesaria 
encontrar una medida única , generalizable. El Indi­
ce de Rosser12, entre las primeras escalas que se de­
sarrollaron, es una de las que se utiliza más amplia­
mente para calcular el QAL Y. 

Una vez obtenida una cifra que cuantique el gra­
do de salud, debemos multiplicarla por los años teó­
ricos de vida (expectativa), con el fin de obtener los 
años de vida ajustados a la calidad. 

El tercer factor componente del concepto utilidad, 
es el resultar beneficioso para un mayor número de 
pacientes (100 % ) . Este factor «beneficio» lo calcu­
lamos restando la mortalidad, teórica o real ( deter-

4 

minación de probabilidades), a la totalidad de los pa­
cientes incluidos (100 % mortalidad). 
En teoría, el procedimiento más útil será aquel que 
se puede aplicar al 100 % de los pacientes (1,0), ob­
teniendo una alidad de vida óptima (1,0), a lo largo 
de toda su vida). 

La mejor estrategia: Será aquella de la que espe­
remos un mayor grado de utilidad. Tras determinar 
ésta, debemos valorar su coste. Para valorar el coste 
de las distintas opciones , utilizamos la unidad pon­
derada asistencial (UPA) 49 como unidad de medida. 

El coste del episodio lo calcularemos multiplican­
do el coste de la UPA por el número de días de es­
tancia (cama médica, quirúrgica o de UCI), así como 
por consultas previas o de revisión. 

Dividiendo el coste por paciente por la utilidad ob­
tenida (QALY), obtenemos el costelutilidadSO. sien 
(pts./año de calidad de vida). Los pacientes falleci­
dos (QALY = O), incrementarán el coste de los su­
pervivientes. Por tanto las indicaciones dudosas, de 
alto riesgo, o que incremeten escasamente la expec­
tativa de vida o su calidad , resultarán poco desea­
bles desde cualquier punto de vista. 

El coste por proceso (patología) permitirá la valo­
ración de la eficiencia de los servicios o unidades (ges­
tión interna), al comparar la suma de los costes/uti­
lidad de todos los procedimientos empleados, permi­
tiendo valorar por tanto la correcta indicación de es­
tos , en cada circunstancia, frente a un determinado 
proceso patológico. 

Respecto al análisis del coste/utilidad de cada pro­
cedimiento aislado, debemos priorizar la utilidad 
frente al coste, por lo tanto, sólo deben plantearse 
las dudas de indicación, en situaciones en que dos 
procedimientos presenten un escaso margen de dife­
rencia en la valoración de su utilidad , o cuando el 
procedimiento presente una utilidad por debajo del 
estándar aceptado. 

Toma de la decisión 

Tras analizar el procedimiento que permite obte­
ner una mayor utilidad, es decir: aquel con el que ob­
tenemos un mayor incremento en calidad de vida ylo 
aumento de la expectativa de aquella, y que resulta 
aplicable al mayor número de pacientes (valoración 
de la mortalidad propia de cada procedimiento, ba­
sándonos en la información bibliográfica e índices 
predictivos). El procedimiento más útil será en prin­
cipio el más aconsejable, si bien, otrós factores in­
fluirán en que dicha técnica se transforme en el pro­
cedimiento de elección. Estos serán: los propios del 
entorno (posibilidades técnicas en nuestro medio , ex­
periencia personal en su realización , etc.), sin olvi­
dar un apartado muy importante: la aceptación del 
tratamiento por parte del enfermo y/o sus familiares. 

Consideramos que frente a situaciones de elección 
dudosas, será mucho más sencilla la comprensión, 



r por parre de paciente y f amiliares de un análisis do­
cumentado de las probabilidades de éxito . con una u 
otra opción terapéulica, así como de los distinros re­
sultados posibles. Ello fa vorcerá la confianza mutua 
así como la obtención del consentimiento «1·ealmen­
te» informado, de gran valo r para el cl ín ico que se 
sentirá legalmente protegido para rea lizar correcta­
mente su labor sin las limitaciones, que a su leal sa­
ber y entender, le imponen la medicina defensiva . 

F inalmente, debemos recordar que e l aná lisis de 
decisión no garant iza un resul tado óptimo para un 
paciente de terminado, pero pe rmite optimizar los re­
sul tados de un grupo de pacientes , con simila res cir­
cunstancias , a lo la rgo de l tiempo. Poste riormente , 
una vez comprobado «nuestro acercamiento» a la 
«evolución previsible», los pacientes se beneficiarán 
de la informació n de la expe riencia obtenida en gru­
pos de pacientes homogéneos. E l análisis re trospec­
tivo de pacientes-problema, y su a lmacenamiento en 
la base de conocimiento de nuestro programa, per­
mitirá acorta r e l período de iniciació n a la aplicación 
de l sistema experto. 
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Resumen 

Para incrementar la eficacia de los medicamentos usa­
dos en terapéutica y diagnóstico , se han realizado, du­
rante las últimas décadas, importantes avances en las 
técnicas de inclusión de los mismos en vehículos que pro­
porcionen mayor selectividad y tolerancia. 

Entre los sistemas coloidales vehículos de medicamen­
tos se encuentran las emulsiones lipídicas, que son junto 
a sus formulaciones con diferentes medicamentos el ob­
jetivo del presente trabajo de revisión. Por tanto, se ana­
liza la justificación de su uso como vehículo de medica­
mentos, sus características físico-químicas, vías de elimi­
nación tras su administración, así como las formulacio­
nes en emulsión oleo-acuosa para administración paren­
teral ele diferentes principios activos como diazepam, 
propofol, metohexital, etomiclato, anfotericina B, citos­
táticos y cicolosporina entre otros. Se presentan los re­
sultados ele los trabajos publicados referentes a eficacia 
y aplicaciones terapéuticas de las mismas. 

(Nutr Hosp 1996. 11:7-16) 
Palabras clave: Vehículos de medicamentos. Emulsio­

nes de medicamentos. Anfotericina B. Diazepam. Ci­
c/osporina A. Anes1ésicos. Cirostáticos. 

Introducción 

E n las últimas décadas se están realizando impor­
tantes avances para aumentar la eficacia de los me­
dicamentos usados en te rapéutica y diagnóstico , me­
jorando así su selectividad y tole rancia . E llo se ha 
conseguido en gran medida utilizando vehículos de 
medicamentos cada vez más apropiados. 

Los sistemas de vehículos de medicamentos, inclu­
yen aquellos de naturaleza coloidal , algunos de los 
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LIPID VEHICLES FOR THE PARENTERAL 
ADMINISTRATION OF MEDICATION (lsr PART): 

EMULSIONS 

Abstract 

To increase the efficiency of medication used in thc­
rapy and diagnostics, thcre have bcen, during the last de­
cades , important advanccs in the inclusion techniques 
hereof, in vehicles which give grcater selectivity and 
toleran ce. 

Among the colJoidal vchicle systems of medications with 
clifferent medications, thc object of the present rcview 
study. Thcrcfore, we analyze the rationale of their use as 
a vehicle of medication, their physical and chemical cha­
ractcristcs, the ways of elimination after their administra­
tion, as well as the formulations in oíl-water emulsions for 
the parenteral administration of diferent active substances 
such as diazepam, propofol, methohexital, ethomidate, 
amphotericin B, cytostatics, and cyclosporine, among ot­
hers. The results of published studies on the efficiency and 
therapeutic applications of these are presented. 

(Nlllr Hosp 1996, 11:7-16) 
Key words: Medication vehic/es. Medication emul­

sions. Amkphotericin B. Diazepam . Cyclospori11e A. 
Anesthetics. Cytostatics. 

cuales engloban principios activos que se encuentran 
actualmente disponibles para ser aplicados. en la 
práctica clínica. en la administ ración parenteral de 
medicamentos. 

Estos sistemas coloidales vehículos de m edicamen­
tos pueden clasificarse según su apariencia. líquida 
e n emulsion es o leo-acuosas (o/w) o acuo-oleosa 
(w/o) (simples o múlt iples), microemulsio nes y lipo­
somas, o sólida en microesferas, microcápsulas. mi­
cropartículas y nanopartículas. Igualmente se pueden 
clasificar por su naturaleza lipídica o p0Iimérica1 . Los 
diferentes tipos de emu lsiones y microesferas están 
desarrolladas en base lipíd ica. mientras que las mi­
crocápsulas, micropartículas y nanopart ículas lo es­
tán sobre base polimérica bio degradable l. 

También se ha investigado como vehículos de me-
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d icame ntos pa rtículas natura les coloidales tales como 
lipoproteínas y quilomicronesi. 2. 

Las emulsiones simples son mezcla heterogénea de 
dos líquidos inmiscibles (acei te/agua o agua/aceite) 
con un tercer componente (emulsificador) util izado 
pa ra esta bilizar las partíc ulas dispe rsas. Dentro de 
los di ferentes tipos de emulsiones existentes, la e lec­
ción sobre cuál emplear como vehículo de medica­
mento depe nderá de la vía de administración , carac­
te rísticas del medicamento a adminis trar y e fecto es­
perado pa ra el mismo (administración simple o libe­
ración controlada) 1. 

En e l presente trabajo se revisan las fo rmu lacio ­
nes de los d ife re ntes principios activos vehiculizados 
e n emulsio nes lipídicas oleo-acuosas (E. L. ) para ad­
ministració n parente ra l, así como sus aplicaciones te­
rapúeticas, de bi do a l gran avance expe rimentado por 
las mismas e n los últimos años. 

I. Características de las emulsiones o/w como 
vehículo de medicamento 

Existe n razones físico-químicas, terapéuticas y fa r­
macocinéticas para utilizar E.L. como vehículo de 
administrac ió n pa rente ra l de medicamentos (ta­
bla I): 

La solubilización de medicamentos poco solubles 
e n agua, p ara administración i.v. requiere llevar a 
cabo un control riguroso del pH , y/o la adición de 
ciertos cosolventes (etanol, glicoles, dimetilacetami­
d a, dimetilsulfóxido, etc.). Estas técnicas pueden 
conducir a la precipitació n de l medicamento e n e l 
punto de inyección , dismi nuyendo su biod isponibili­
dad, a lte rando su estabilidad y ocasionando dolor o 
flebitis en e l paciente. Dichos problemas pueden evi­
tarse con e l empleo de E. L. q ue pe rmite n solubili­
zar directamente e n ellos e l medicamento3. 

D e igual forma, la inclusión de un medicamento 
en la fase o leosa de una E. L. pe rmi te estabilizar me­
dicamentos lábiles a la hidrólisis y/o oxidación du­
rante el proceso de e laboración , esterilizació n y al­
macenamie nto. D e esta fo rma se evita controlar ex­
ha ustivamente e l pH e incluir antioxidantes (toco fe ­
ro les y que lantes de metales)4. 

Algunos medicamentos hid rofóbicos, como nitro-

glicerina o d iazcpam, se adhieren al plástico (PYC) 
de los equipos de infusión. existiendo además la po­
sibilidad de liberación de ftalatos desde los mismos 
tras un elevado tiempo de contacto con e l solvente. 
Las E. L. previenen la adherencia de los medicamen­
tos a dichos equipos debido a la mayor afinidad de l 
medicamento por la fase o leosa dispersa que por el 
PVC3. 

La toxicidad aguda del fármaco en E. L. es mu cho 
me nor que e n cosolventes orgánicos, tales como pro­
pilenglicol, t-butanol o dimetilformamida , los cuales 
producen dolo r e n el punto de inyección. flebitis u 
o tros e fecto tóxicos. Las emulsiones i.v. son vehí­
culos a lternativos ya que presentan una toxicidad sis­
témica reducida debido, pri ncipalmente, a que la 
precip itación del fá rmaco. cuando se administra, es 
improbable3. 

E n re lación a su potencial de utilización en formas 
de dosificación de liberación sostenida, es un hecho 
conocido que la velocidad de absorción de un medi­
camento vehiculizado e n lípiclos estará fu ndamental­
mente relacionada con su perfu ión tisular, pero hay 
otros facto res q ue modi fi can la velocidad ele libera­
ción de l fá rmaco. tales como la difusión del mismo, 
e l coefi ciente de part ición, la viscosidad de la fase 
oleosa y e l área interfase (fase oleosa inyectada/ flui­
dos biológicos cercanos). E l á rea de inte rfase depen­
de del tamaño y número de las partículas grasas que 
se producen en la inyección y está controlado por el 
tipo de tejido donde se administra. Así, se produce 
un pequeñísimo depósito de la solución en tej ido adi­
poso subcutáneo,muy poco perfundido, q ue no se 
produce en la capa muscular , a ltamente perfundida3. 

Las E .L. , dependiendo de su tamaño de part ícula 
y condiciones de emulsificación, podrían tener con­
siderablemente aumentada su duración de acción 
frente a las soluciones acuosas por tener incremen­
tada su vida media, así como presentar un comie nzo 
de acció n más prolongado que en medio acuoso al li­
berar e l fármaco más le ntamente3. Sin embargo, al ­
gunos autores encuentran que los tipos de emulsio­
nes que ensayan siguen un comportamiento farma­
cocinético simi lar, con curvas plasmáticas igua les a 
las soluciones convencionales, debido principalmen­
te, a que las caracte rísticas ele la emulsión inducen 

Tabla I 

Razones para el uso de las emulsiones lipídicas 

Físico-químicas: - Solubi lizar medicamentos lipofílicos. 
- Estabilizar los compuestos susceptibles de hidrólisis. 
- Prevenir la adherencia de los medicamentos a los equipos de infusión. 

Terapéuticas: - Reducir la irritación o toxicidad en la administración i.v. de medicamentos. 

Farmacocinéticas: - Posibilidad de desa rrollar formas de dosificación de liberación sostenida. 
- Posibilidad de dirigir e l medicamento a los órganos diana . 
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c1on e un me d1- · 1 1 1 · , d - 1 

, f d ral. como por eJemp o a acumu ac1on e part1cu as 
ara un amentaJ. · · 

· 1 mayores de 6-7 micras en los capilares pulmonares 
tisdu adr,dpe

1
1:0b hay (filtración fisiológica) o por la te ndencia del s istema 

oc¡ ª e I era- ' 1 d 1· 1 (SRE) ' l I ·d · , d 1 . ret1cu o en ote ia a captar part1cu asco 01 a-
1s1on e mismo · -
··d d d I f ' les, que son reconocidas como cuerpos extranos y >SI a e a ase , , 

,, . d /fl . despues recaptadas por los macrofagos.El transporte 
, d inyecta a u1 - . 11 . (' · i·t· ·, 1 t· · t f d acllvo eva 1mp 1c1 to una mo( 1 1cac1on en a supe r 1-
-111 tr ase epen- cíe del vehículo de l medicamento mediante la cual 
icu as grasas que éste no puede ser reconocido como extraño evadie n­
ontrolad o por el 

do el SRE. o b ie n port¡ue e l vehículo tenga afinidad Así, se produce 
por los tejidos diana3. 4. 6. 

ón e n tejido adi-
lido , que no se Las ventajas ele las E L como vehículos de medica-
n te pe rfundidaJ. mentas frente a otros sistemas coloida les, tales como 
iño de partícula liposomas y micropartículas , están e n ser biodegra­
fría n tener con- dables, fáciles de producir a gran escala y presenta r 
ció n de acción aceptable estabilidad y vida media2. Pe ro su uso po­
ener incre men- dría plantear problemas relativos a riesgos de embo­

ar un comie nzo 
:lio acuoso a l li­
n e mbargo, al ­
•os de emulsio-
11niento farma­
iticas igua les a 
pri ncipa lrne n­

ulsión induce n 

; ele infus ión. 

neclicamentos. 

ón sos tenida . 

lismo (si las partículas son mayores ele 4-6 micras de 
diáme tro) , y toxicidad. La amplia expe rie ncia con el 
uso de E . L. ele aceite de soja estabilizadas con fos­
folípidos de yema de huevo ha de mostrado su escasa 
toxicidad , pero la inclusió n ele otros surfactantes (ta­
les como fosfolípidos de soja o a lgunos monoglicéri­
dos) o la utilización de o tros aceites alte rnativo s po­
drían incre me ntar la toxicidad del vehículo. Igual­
mente hay que considerar la posible interacción ele 
las partículas e mulsio nadas, contenie ndo e l medica­
mento , con las proteínas plasmá ticas, así, por e je m­
plo, una fuerte asociación con la fibron eetina podría 
producir opsonización y rápida recaptación por fas 
células fagocíticas del SRE, mientras que una rápida 
d isociació n de l cosurfactante desde la superficie ele 
las partículas induciría la floculació n in vivo, incre ­
mentándose e l riesgo de e mbolismo pulmo na r 3. 4, 6. 

Las E .L. para administración i.v. deberán de ser 
esté ri les , isotónicas, no pirógenas, biodegraclables, 
fís ica y químicamente estables y no tóxicas7. La es­
tab ilidad y biocompatibificlad dependerá de caracte-
rísticas físicas como e l diámetro medio de partícula, 

Vehículos lipídicos para la administración parenteral 
de medicamentos (l. ' parte) : emulsiones 

tamaño de d istribució n, potencia! Z, tensión in terfa­
cial, osmolalidad y te mperatura de inversión de 
fase6. s. 

El tamaño de partícula debe ser menor de 1 micra 
(100-500 nm) ya que si no a umentará e l riesgo de 
tromboembolismo, aunque si su uso va dirigido como 
medio ele contraste puede oscilar entre l-5 micras. 
Su tamaño de distribución debe de ser homogéneo 
para producir menor coalescencia y mayor resisten­
cia a la ruptura. También es necesario considerar e l 
potencial de supe,jicie o potencial Z, ya que en ge­
neral a mayor e lectronegativiclacl de superficie se re­
duce la tendencia a la agregación (muy baja tensión 
interfacial se asocia con una emu lsión más estable, 
mientras una alta tensión inte rfacial predice vida me­
dia corta , por separación ele fases) . Por último es im­
portante contro lar la temperatura de inversión de fa­
ses que puede producirse durante la esterilización y 
el almacenamie nto3, 6 • 

II. Componentes de la EL como vehículos de 
medicamentos 

La emul sificación requiere la adición ele surfactan­
tes (e mufsifica ntes) y e ne rgía mecánica . Los prime­
ros disminuyen la tensión in terfacial entre las fases 
y previe nen la coalescencia ele la fase dispe rsa. Ha­
bitualme nte los más utilizados pa ra la administración 
i.v. son los fosfát iclos naturales de huevo o soja (fos­
folípidos). pero tambié n podrían emplearse, a bajas 
dosis. spans, tweens, pofoxamer (Pfuronic) y mono­
glicéridos acet ilados6. 7. E l Cre mophor, que fue am­
pliamente uti lizado como emulsifi cante, puede pro­
ducir graves reacciones anafilácticas, incluso mue r­
tes. por Jo cual se encue ntra e n tot a l desuso3. 

En base a la baj a toxicidad de las E .L. iniciales co­
mercializadas, las investigaciones de éstas como ve­
hícula ele medicamentos lipofíl icos se encaminaron a . 
fa utili zación ele ácidos grasos de cadena larga (LCT) 
d e acei tes vegeta les purificados (soja , cártamo y al­
godón). Actualmente se están real izando estudios 
con ácidos grasos de cade na med ia (MCT) esterifi­
cados con glicerol, q ue son 100 veces más estables 
en agua que los LCT presentando una e levada capa­
cidad de disolver altas concentraciones de medica ­
me ntos liposolubles7. 

Tambié n se incorporan adi tivos necesarios para 
ajustar e l pH y la tonicidad fisiológica . Así. e l glice­
ro l es e l agente isotónico más recome ndado para su 
uso parenteral , mientras q ue el ajuste de pH se ve­
rifica con hidróxido sódico (NaOH) o ácido clorhí­
drico (Cl H) . Por último , también se adicionan a n­
tioxidantes (ácido ascórb ido y tocoferol) y estabil i­
zantes (ácido oleico, ácido cólico, clesoxicólico y sus 
sales)7 . 

Las e mulsio nes se pueden preparar de dos formas: 
«de novo» que consiste e n la e mulsificación de l me­
dicame nto incorporado en la fase o leosa con la fase 
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acuosa por adición de un emulgente: o bien por adi­
ción aséptica extemporánea de una solución estéril 
concentrada del fármaco a una emulsión grasa como 
Intra lipid® (aceite de soja) o Liposyn® (aceites de 
cártamo soja)3. 

III. Destino in vivo de las EL y aspectos 
nutricionales relacionados 

Existe gran número de estudios clínicos y en ani­
males sobre la di tribución en tejidos y eliminación 
de las E.L. 

Cuando se administran partículas entre 0.1-5 mi­
cras por vía i.v. o vía intraartcrial, éstas son aclara­
das rápidamente del plasma por fijación a los macró­
fagos del SRE. E te proceso está influenciado por el 
tamaño y natural eza de partícula. Entre un 80-95 % 
de la dosi administrada es aclarada por el SRE2. 3. R. 

Numero os estudios en anima les indican que la 
distri bución y eliminación de las EL infundidas es se­
mejante a lo que ocurre tras su ingestión oral. Pri­
mero existe una rápida acumulación de partículas 
grasas en el SRE de hígado y bazo, hidrolizándose 
seguidamente los triglicéridos (TG) por la lipopro­
teinlipasa dando ácidos grasos libres y gl icerol. Los 
ácidos grasos son liberados a sangre para su utiliza­
ción y el glicerol es captado por los tejidos como 
fu ente de energía, o puede almacenarse intracelular­
mente como TG. Este proceso ocurre con las emul­
siones estables. si no fuesen así se pueden proch1cir 
fe nómenos de floculación y coalescencia en el torren­
te anguíneo originando complicaciones2. 

La concentración sérica de TG debería monitori­
zarse en lo pacientes que reciben durante vario días 
esta emulsiones9. w. Asimi smo, al administrar medi­
camentos en vehículos lipídicos a concentracione del 
l0-20 % y en volumen total superior a 100 mi , de­
berá tenerse en cuenta el valor nutricional que apor­
tan dichas emulsiones, a fin de ser consideradas en 
el cálculo calórico ele la dieta del paciente 9. 

IV. Aplicaciones clínicas de emulsiones lipídicas 
parenterales 

Algunos medicamen tos han sido ya comercializa­
dos en EL y ele otros se dispone de un gran número 
de trabajo sobre las ventajas de su adm inistración 
en form ulación lipídica. Seguidamente se detallan los 
principales estudios realizados tanto en ani males 
como en humano 

l. Diazepam 

Diazepam en LCT está comercializado en Cana­
dá, Austra lia y diversos países de Europa con el 
nombre de Diazemuls®11. 

Los primeros estudios de investigación datan ele 
los años setenta cuando Jepps on & Ljungberg 
( 1970-73) invest igaron los efectos farrnacodinárn icos 
ele varios medicamentos disueltos en una emu lsión 
de aceite de soja para su adm inistración parenteral. 
Observaron que los efectos fa rmacológicos que se 
producen on al menos iguales a los que originan los 

Tabla ll 

Autor 

Jeppsson 
et al. 12 

Jeppsson 
et al. 12 

Von Dardel 
et al. 13 

Fare et al. 14 

10 

Estudios comparalivos diazepam en emulsión lipídica (Diazemuls®) vs Valium® 

Tipo eswdio/Objetivo 

Comparativo Diazernuls® 
vs Yalium® en ratas para 
valorar actividad anticon­
vrilsivante. 

Comparativo Diazemuls® 
vs Yal ium® en perros y 
conejos para valorar acla­
ramiento plasmático. 

?aciemes Dosis/Vía 

2.5 mg/kg y lO 
rng/kg para am­
bas formulacio-
nes. 

Resultados 

- Igual actividad anticonvulsivan­
te y duración de acción . 

- Menor toxicidad de E. L. (DL50 
tres veces mayor). 

- Equivalencia farmacodinámica. 

Dosis crecien- - Igual farmacocinética. 
tes. - Liberación rápida del fármaco 

desde E.L. 
- Curvas ele eliminación semejan­

tes. 

Comparativo Diazemuls® 
vs Valiurn® para valorar 
incidencia de efectos ad­
versos y actividad. 

9492. durante D osis media - Menor incidencia de efectos ad-
5 años. 7,12 mg. Para- versos con E.L. 

Comparativo vs Yalium® 106 
para valorar efectividad y 
tolerancia. 

neteral. - Igual farmacocinética, liberán-

JO mg i.m. 

dose rápidamente el fármaco 
desde la emulsión (mínimo efec­
to depot). 

- Igual eficacia clínica. 

- Menor dolor con E.L. 
- Igual nivel sedación a concentra­

ciones plasmática similares. 



fá rmacos administrados e n solución acuosa. Poste­
riormente demostraron en animales que la E. L. de 
diazepam v.s. Valium® presentaba igual eficacia y 
menor toxicidad11. Otros autores confirmaron estos 
resultados e n huma nos, d emostrando igualmente 
que su disolución e n vehículo lipídico producía me­
no r incid e nci a de d o lor y tromboflebitis (ta­
b la 11) 13. 14. Por otra parte. e n la bibliografía dispo­
nible sólo está descrito un caso de hipe rsensibilidad 
tipo I a la administración d e Diazemuls®1s. 

Vehículos lipídicos para la administración parenteral 
de medicamentos ( 1. • parte): emulsiones 

2. Propofo/ 

Anastésico d e vida media corta, frecuentem ente 
utilizado en unidades de cuidados intensivos (UCI) 
para mantenimie nto d e la sedación, así como man­
ten imie nto de la anestesia en procedimientos quirúr­
gicos que no excedan de una ho ra. 

Los estudios comparativos frente a midazolam e n 
pacientes crít icos indican igual efectividad en cuanto 
a nive l de sedación. pero recuperación respiratoria 
más rápida con propofol. E n general, con su utiliza­
ción no se observa aume nto de los lípidos en plas­
ma. excepto si e l período de infusió n supera los ocho 

Tabla III 

Esrudios in vitro e in rivo de propofol en emulsión lipídica (Diprivan®) 

Awor 

Aitkenhead 
e t al. 16 

Tipo estudio/Objetivo Pacientes 

Comparativo randomiza- 11 O críticos. 
do Propofol vs Midazolam 
para valorar sedación. 

Dosis/Vía 

1.77 mg/ kg / h 
propofol vs 0.10 
mg/ kg/ h mida­
zolam i.v. 

Pinaud et al. 17 Eficacia de propofol sobre 
flujo cerebral, presión i11-
1racraneal y oxif?enación 
aneriovenosa cerebral. 

10 con ACYA. 2 mg/kg bolo se­
guido ele 

Kle ment 
et a l. 18 

Boyle et al. 10 

Comparativo Diprivan® Ocho. 
en ln tra lip® 10 % vs D ex-
trosa 5 % para valorar in­
cidencia de dolor en el 
punco de inyección. 

Comparativo randomiza- 58 críticos. 
do Propofol vs Midazolam 
para valorar sedación. 

150 mcg/kg/min. 

0,1 mi a diferen­
tes concentra ­
ciones i. v. 

P r opofol 203 
m cg / kg o 19 
mg/ kg midazo­
lam i.v. 

Resultados 

Igual nivel de sedación con am­
bos. 
No cambios en parámetros ana­
líticos. 

- Recuperación respiratoria más 
rápida con propofol con menor 
tiempo ele ventilació n mecánica. 

- Propofol reduce presió n intra­
craneal y perfusión cerebral. 

- No e fecto sobre resistencia vas­
cular cerebral. 
No modifica la difere ncia de 0 2 
arte riovenoso cerebral. 

En lntralip® JO % se reduce el 
dolor en mayor proporción que 
en Dextrosa 5 %. 

- 71 % de los pacientes fueron se­
dados en ambos grupos. 

- Recuperación más rápida con 
pro pofol, si la sedació n dura más 
ele 24 h. 

- Lípiclos en plasma aumentan 
solo cuando aparece tolerancia 
al propofol (en general después 
de 8 d. de infus ión). 

Pirttikangas 
et a l. 19 

In vitro para valo rar res­
puesta proliferaliva de lin­
focitos a propofol en E. L. 
vs E. L. 

Di ve r s os pa- Conce ntracio- - Propofol disminuye la respuesta 
cientes críticos. nes crecientes. linfocitari a a dosis de 1-10 

Heavne r 
et al. 20 

Comparativo Propofol vs 
tiopental para valorar efi ­
cacia en crisis epilépticas 
inducidas por bupivicaína 
en ra tas. 

Prop ofo l 
mg/kg; Tiopen­
ta l 2 mg/kg. 

mcg/ml mientras que la E.L. 
solo lo efectúa con un contenido 
en TG ele 100 mcg. 

- No al teración de otras respues­
tas mitógenas. 

- Igual acción anticonvulsivante . 
- Propofol no altera parámetros 

fis io patológicos ( contracti lidad 
miocardio y flujo coronario). 
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días, puesto que se produce un fenómeno de tole­
rancia al medicamento que obliga a aumenta r la do­
sis y con ello e l volumen de lípidos infundidos. En 
cualquie r caso, a los pocos días de inte rrumpida la 
administración , las concentraciones plasmáticas de 
triglicéridos retornan a los valores inicia les. Los es­
tudios realizados con propofol se o bservan en la 
tabla 1n10. 16-20_ 

Se encuentra comercializado en E. L. en España , 
EE .UU . y otros países europeo s con e l no mbre d e 
Diprivan®11. 

3. Anfotericina B 

Actualmente, la Anfotericina B (Anfo B) sigue 
siendo el ant ifúngico de e lecció n en e l tratamien to 
de micosis sistémicas. Presenta graves problemas de 
toxicidad ( escalofríos, fiebre . náuseas, ne fro toxici­
dad) que pa recen estar también re lacionadas con e l 
tiempo de infusión . Es una molécula lipíd ica que se 
une a los esteroles de la membrana fún gica intercam­
biándose en su bicapa, sugiriendo este hecho que su 
vehiculizació n en lípidos podría disminuir su nefro­
toxicidad. Asimismo . existe n datos que demuest ran 
una reducció n de dicha nefrotoxicidad mediante e l 
tratamiento concomitante con medicamentos tales 
co mo pentoxifilinas y antagonistas de los cana les de l 
calcio, la administración de suplementos de sodio en­
tre 100-150 mEq/d . o aumentando a dos ho ras, el 
tiempo de infusión21. 

H asta e l momento se han realizado un gran núme­
ro de trabajos para comparar y valorar la eficacia y 
tole rancia de Anfo B diluida en E. L frente a su pre­
pa ració n convencion al en D5 % (tabla IV)22-30 _ 
Igualmente existe gran controversia sobre su utiliza­
ción en forma de E .L. frente a la formulación ti po· 
soma! disponible (Ambisome®). pe ro en este senti­
do no existen , hoy por hoy , publicacio nes de ensa· 
yos clínicos randomizados comparativos entre ambas 
preparaciones. 

De la misma forma, existen datos contradito rios 
re la tivos a la estabilidad de la A nfo B incorporada 
a E.L. predeterminadas (Intralipid®). Mientras que 
algunos auto res asignan una caducidad superior a 
ve inticuatro horas al preparado , pro tegido de la luz 
y en nevera31. 32 , otros indican que la ad icció n de un 
compuesto lipofílico a emulsio nes preformadas o ri­
ginan una rotura y precipitación de al emulsión , de­
bido a la fa lta de homogene icidad en la mezcla•-33.:;5. 

4. Etomidato 

Por su corta duración de acció n es utilizado como 
ind uctor a la anestesia. A nte riormente era conside­
rado una alternativa a propofol y otros anestésicos 
i. v. debido a su bajo potencial de producir efectos 
cardiovasculares y respi rato rios en la sedació n de pa­
cientes de alto riesgo9. Sin embargo, hoy en día se 

L2 

ha demostrado que produce supresión adrenocorti­
cal en pacientes críticos, efecto que aumenta e l ries­
go de infecció n en los mismos 16 . 

Existen algunos trabajos en los que se ha evalua­
do su uso en vehículo lipíd ico a fin de d isminuir el 
dolor y la flebit is asociados a su administración con­
vencional (tabla V)36-3S. 

5. Otros medicamenros vehiculizados en emulsión 
lipídica 

Westrin et al. (1992) dete rminaron la dosis de in­
ducción anestésica de metohexiral en 75 niños utili­
zando como vehículo lntra lipid®. Observaron que la 
dosis necesaria en niños de J-6 meses de edad era 
casi e l doble q ue la requerida en aque llos entre 8-16 
años, siendo además infrecuente e l dolo r en e l pun­
to de inyección, sugiriéndose, por último , que podría 
ser una alternativa a propofol y tio penta l en estos pa· 
cientes39. E n el mismo año, estos au tores demues­
tran en dos ensayos clínicos rea lizados en adultos, 
que metohexital en E. L. no produce dolor en el pun­
to de inyección , conservando su potencia anesté­
sica4o. 

Para evi ta r la marcada nefrotoxicidad de la ciclos­
porina se ha estud iado su fo rm ulació n en vehículo li­
pídico . Para determinar si éste d isminuye la capaci­
dad inmunosupresora del fármaco , T ibell e t al. 
(1992) estudiaron comparativamente «in vi tro» ci­
closporina en E.L. 10 % vs. ciclosporina en alcohol 
(Sancl imun®). Realizando test de mitógenos-aloantí­
genos, test de linfolisis y ensayo frente a interleuki­
na-2, la E.L. p resentaba menor actividad en los test 
de mitógenos , pero era igual de efectiva en los otros 
dos test , ind icando q ue la capacidad inmunosupreso­
ra se mantiene en la E .L.41. E n 1993 estudiaron com­
parativamente E. L. vs Sandimun® en ratas, a dosis 
de 0,2 mg/kg i.v., encontrando que no se produce 
disminución en e l grado de filtración glomerular re· 
nal con la E. L.42 . 

Po r otra parte se han rea lizado estudios de estabi­
lidad de ciclosporina en E .L. por HPLC. McLeocl e t 
at. (1992) encuent ran que es estable hasta setenta y 
dos horas a temperatura ambiente en Liposyn® 10 y 
20 % a concentraciones de 0,4 y 0,8 mg/ml respecti­
vamente43; Jacobson et al. ( 1993) determinaron que 
a concent raciones de 0.5 mg/ml o 2mg/ml en EL 
10 % o 20 % es compatible . durante más de cuaren­
ta y ocho horas, a temperatura ambiente44. 

Un anestésico derivado de la progesterona, la 
pregnanolona, cuando se formula en E .L. y se com­
para con D iprivan® exhibe eficacia simi la r y tox ici­
dad significativamente menor5 ( con cremophor como 
consolvente) y realizado en ratas , presenta mayor 
duració n de acció n y menor toxicidad. la cual no es 
acumulativa4s. 

Otra gran variedad de fármacos han sido ensaya­
dos en E. L.. así Johannesson et a l. encuentran que 
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Estudios clínicos y en animales de anfotericina B (Anfo B) en vehículo lipídico, lntralip® 20 % 

Awor 

Kirsh et al. 22 

Caillo t e t al. 23 

Mo reau 
et al. 24 

Chavent 
e t al. 25 

Tipo esiudio/Objetivo 

Comparativo A nfoB e n 
E.L. vs Fungizona® para 
valorar eficacia y toxici­
dad en candidiasis murina 
sistémica. 

Comparativo, retrospecti­
vo , AnfoB e n E.L. vs an­
foB en 0 5 % para va lorar 
tolerancia. 

Prospectivo , randomizado 
para valorar toxicidad re­
nal y tolerancia de A nfoB 
e n El . L. vs A nfoB e n 
Dextrosa 5 % . 

Comparativo. randomiza­
do, doble ciego de Anfo B 
en E.L. vs AnfoB en Dex-
trosa 5 % para comparar 
tolerancia, eficacia y far-
macocinética. 

Pacientes 

22 

Dosis/Vía 

1 mg/ kg / d en 
E.L. y 0,9 
m g / kg / d en 
Dextrosa 5 % . 

Resultados 

- Dosis máxima to lerada de An­
foB en E.L. 9 mg/kg frente a 
1 mg/kg de Fungizona®. 

- Igual eficacia. 
- Nefrotoxicidad marcada mente 

reducida en E .L. 

- Menores efectos advesos en 
E.L. 

- Menor disminución e n el aclara­
miento creatinina con E l.L. 

- No cl i(erencias fa rmacocinéticas. 

32 hematológi- 0,7 - J m g/ kg/d - AnfoB en E .L. reduce nefro-
cos y neutropé- para ambos. toxicidad, mejora tolerancia clí-
nicos. nica y permite incrementar do­

sis/día de Anfo B. Puede ser al-

22, VIH+. l mg/kg/d para 
ambos. 

ternat iva a la formulación lipo­
somal. 

Efectos adversos menores en el 
grupo con E.L. 

- Igual eficaz en ambos. 
- Concentraciones séricas signifi-

cativamente menores y mayor 
Vd con E.L. 

Caillot et al. 26 Prospectivo para evaluar 14 hemato lógi- l , 18 mg/kg/d . 
eficacia y tolerancia de cos y ncutropé-

- Buena to lerancia. 
- Eficaz en candidemia. 

Pascual B 
et a l. 27 

Jo ly et a l. 28 

Smith et a l. 29 

Puigventós 
e t al. 30 

AnfoB e n E .L. nicos. 

Prospectivo, comparativo 20 hematológi- l mg/kg/d. para - D ifere ncias significativas para 
randomizado. abierto de cos y neutropé- ambas. valores de urea y creatinina , 
A nfoB e n E. L. vs AnfoB nicos. siendo mayores en Dextrosa 
en Dextrosa 5 % . 5 % . 

Comparativo AnfoB en 
E.L. vs AnfoB en Dextro­
sa 5 % para va lorar la 
toxicidad experimental y 
actividad en Criptococosis 
murina. 

1 ,2 y 2 mg/kg en 
E .L. ; 1 ,2 
mg/kg/d. en 
Dextrosa 5 % . 

Prospectivo recib ie ndo 
A nfoB en E .L. y antibió­
ticos. Se valora toxicidad 
y eficacia. 

9 inm unocom- 1 rng/kg/d. 
prometidos. 

Caso clínico de pacien te Uno. 
con Aspergilosis pulmnar 
invasiva con nefrotoxici-
dad a A nfoB en D5 %, 
administrándose después 
A nfoB en lntra lip® 20 %. 

l rng/ml. 

- Tolerancia y eficacia cl ínica si­
milar en ambas. 

- E. L. permite infundir mayores 
dosis. 

- Igual eficiacia en ambas. 
- E.L. es mejor tolerada. 
- lntralip® aumenta la concentra-

ción de AnfoB en el lugar de a 
infección . 

No nefrotoxidad. 
- Cambios en la concentración sé­

rica de electrólitos ( 4 pacientes) . 

- Mejoría clínica con imagen ra­
diológica satisfactoria. 
Creatinina estable en valores de 
1.2-1,3 mg/dl. 
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Tabla V 

Estudios clínicos de Etomidato en emulsión lipídica MCTILCT 

Tipo estudio/Objetivo 

Comparativo, randomiza­
do para valorar grado de 
dolor y flebitis de Etomi­
d a to e n MCT/ LCT vs 
Hynomidato®. 

Pacientes 

100. 

Dosis/Vía 

0,3 m g/ kg en 
ambos. 

Resultados 

- Igual tiempo de inducción anes­
tésica en ambos grupos. 

- No dolor. flebitis. trombosis y 
tromboflebitis con administra­
ción en E.L. 

Prospectivo, comparati­
vo, randomizado , doble 
ciego para valorar eficacia 
y tolerancia de Etomidate­
M CT/LCT vs Hypnomi­
dato®. 

232. 0,3 mg /kg en - No dolor ni tromboflebitis con 
ambos. E.L. frente a 4 % con Hypno­

midato®. 

Comparativo. doble cie­
go, randomizado para va­
lorar reducción de rrom­
boflebitis y dolor de eto­
m id ate MCT/ L CT vs 
Hynomidato®. 

100. 

Tabla VI 

0 ,3 mg /k g en 
ambos. 

- Eficacia similar. 

- Dolor, mioclonía, reacción local 
y tromboflebitis menor en E.L. 

- Igual farmacodinamia . 

Estudios clínicos de prostaglandina El en lipomicroesferas 

Tipo estudio/Objetivo Pacientes Dosis/Vía 

Comparativo , cruzado, 9 con enferme- 3 m cg l ipo­
Lipo PGEl vs PGEJ. dad vascular pe- PGEl y 40-60 

riférica. mcg PGEl. 

Randomizado , cruzado , 16. 
doble ciego. 

Doble ciego cruzado . Paci e ntes con 
a rtritis reuma-
toide. 

Multicéntrico doble ciego. Pacientes con 
artritis reuma-
toide. 

40 mcg PGEL y 
5 mcg lipo-­
PGEJ semanal, 
en régimen alte­
rativo. 

2,5 mg lipoeste-
roide vs 3,3 mg 
dexametasona. 

2.5 mg lipoeste-
roide vs 3,3 mg 
clexametasona. 

Resultados 

Lipo-PGEJ es más efectiva y es­
table frente a la inactivación en­
zimática. Causa menor irrita­
ción. 

- Lipo-PGE1 se acumula más en 
tejidos inflamados. 

Lipo PGEl es más activo que 
PGEl. 

El lipoesteroide es mejor tole-
rado . 

- Mejor tolerancia y efectividad 
del lipoesteroide. 

halotano en Intralipid® 10 % presenta un potente 
efecto anestésico. con una rápida recuperación6. 
Flurbiprofeno, incorporado en E. L. y comparado 
con acetilsalicilato i.v. produjo más frecuentemente 
alivio del dolor protoperatorioG. Las emulsiones de 
pe1fluorocarbono (Fluosol-DA) han sido e valuadas 
clínicamente como sustitutivas de los eritrocitos en 
la ane mia aguda en aquellos pacientes que no pue­
den ser transfundidos, pero además son capaces de 
liberar altas concentraciones de oxígeno e n el tejido 

vascular . Tremper K (1985) diseñó una emuls ión de 
Fluosol® con diámetro de partícula menor de O, l 2 
micras la cual era inestable y debía ser congelada. 
Davis y cols. diseñaron nuevas formulaciones para 
evitar e l uso d e ciertos compuestos que contenían el 
Fluosol®, (perfluorotripropilamina)6. Las E .L. de io­
dinato se utilizan como agentes de contraste en ul­
trasonidos , resonancia magnética y escáner de híga­
do y bazo. Existen diversas preparaciones lipídicas 
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de Iodinato que han demostrado ser prometedoras 
como agentes de contrastes, aunque con graves efec­
tos adversos, excepto la denominada Intraiodol6, 46. 

6. Microesferas lipídicas (lipomicroesferas) 

Un tipo especial de emulsiones son las microesfe­
ras lipídicas, emulsiones de 0.2 micras constituidas 
por aceite de soja y lecitina , utilizadas con éxito por 
diversos autores japoneses. Son muy estables, pu­
diendo ser conservadas durante dos años a tempera­
tura ambiente, no son tóxicas y se utili zan como sis­
temas de liberación de fármacos tales como prosta­
glandina El ( PG E]), dexametasona, hidrocortisona 
e indometacina. En este tipo de formu lación , la hi­
drocortisona presenta mayor efecto antiinflamatorio 
que su forma libre, al administrarse por vía sistémi­
ca en animales o localmente en humanos. Igualmen­
te , la indometacina e n microesfe ras es cinco veces 
más potente que indometacina libre cuando se admi­
nistra en ratas tras dos horas de provocar inflama­
ción47. La prostag/andina El también ha sido vehi­
culizada en lipomicroesfe ras encontrándose comer­
cializada en Japón 47. 48 _ 

En la tabla VI se describen algunos de los traba­
jos clínicos efectuados con estos medicamentos. 

7. Citos/áticos 

Algunos citostáticos también han sido incorpo ra­
dos en emulsión lipídica para evaluar su eficacia y 
tole rancia2, 6. 

Taxol es un producto natural con propiedades an­
titumorales. Su solución para uso i. v. incluye cre­
mophor, etanol y solución satina y sólo es estable a 
concentraciones de 0 ,6 mg/ml durante tres horas. La 
E.L. pueden incorporar hasta 15 mg/ml de taxol en 
triacetina y presentan un tamaño de partícula entre 
0 ,5-5 micras y una DL50 de 2 ml/kg por vía i.v. en 
ratones. Tarr et al. atribuyen la toxicidad de estas 
emulsiones a la triace tina. sin embargo, su poca so­
lubilidad en lntralip® hace necesario estudiar otra 
formulación lipídica que permita resolver este pro­
blemaG. 

Lomustina es un citostático que se hidrol iza rápi­
damente a nitrosourea. Su incorpo ración en lntra­
lip® incrementa la estabilidad a la hidró lisis sin mo­
dificación de su farmacociné tica. La semuslina pre­
senta e l mismo problema que la anterior , y formu la­
da en E. L. es estable entre ocho horas y siete días 
en neve ra. Administrada a lOO pacientes no apare­
cieron efectos adversos49_ 

Po r o tra parte, la formulación de citostáticos en 
emulsión puede ser útil como sistemas de liberació n 
controlada en ciertas quimioterapi as para prevenir 
las metástasis a través del sistema linfático. Nakamo­
to et a l. observaron un incremento de hasta seis ve­
ces en la concentración de mitomicina C en los nó-

Vehículos lipídicos para la administración parenteral 
de medicamentos ( l.' parte): emuls iones 

dulos linfáticos cuando se administra en E.L. y se 
compara con su solución acuosa en ratas (vía i.p. e 
i.m. ). Takahashi et al. observaron que la administra­
ción local de una emulsión conteniendo bleomicina 
produce un mayor t iempo de contacto del fármaco 
en el tumo r comparándolo con la solución acuosa2. 

Los adjuvantes en la quimioterapia cancerosa, de­
bido al impo rtante papel que presentan en la inhibi­
ción del crecimiento tumora l. también han sido for­
mulados en E . L. D e esta forma se ha ensayado una 
emulsión de BCG, que comparándose con su forma 
libre alcanza resultados contradictorios en cuanto a 
regresión y p revención del crecimiento tumoral2. 
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Resumen 

Se realiza una puesta al dia sobre el binomio utiliza­
ción/beneficio de los hidratos de carbono -no glucosa} 
(polialcoholes o polioles) en nutrición parenteral. Los re­
sultados últimamente publicados, amén de la controver­
sia sucitada desde diferentes ambientes, han motivado la 
realización de una puesta al día o actualización de los cri­
terios, aspectos metabólicos, indicaciones y contraindi­
caciones de los diferentes carbohidratos alternativos a la 
glucosa (xilitol, sorbitol, glicerol, fructosa) en la nutri­
ción parenteral de pacientes con diferentes grados de 
agresión y situación de intolerancia a la glucosa o resis­
tencia a la insulina. Es sabido que, por causas no del 
todo bien definidas, los hidratos de carbono -no gluco­
sa- no han sido considerados como fuentes energéticas 
alternativas efectivas a la glucosa aún en las situaciones 
clínicas descritas como poco favorables al empleo de esta. 
Sin embargo, podemos considerar que a la luz de nues­
tra propia experiencia y de las previamente publicadas, 
estos hidratos de carbono no solo no han disminuido en 
sus expectativas de uso sino que, por el contrario, estas 
se han incrementado al confirmarse clínicamente sus 
ventajas sin objetivarse la aparición de complicaciones 
mayores, o no asumibles, en este tipo de modalidad te­
rapeútica. Es por ello que consideramos que el conoci­
miento de las características propias y de los diferentes 
aspectos metabólicos (dosis farmacológicas) que caracte­
rizan a los polioles debe hacernos replantear su utiliza­
ción clínica, tanto de forma aislada como en diferentes 
combinaciones. 

(Nutr Hosp 1996, l l:1 7-28) 
Palabras clave: Glucosa. Xilitol. Sorbitol. Glicerol. 

Fructosa. Nutrición parenteral 

La glucosa (G) es un substrato esencial para la nu­
trición y aporte de energía a los tejidos insulin-de­
pendientes e insulin-independientes como el sistema 
nervioso central (120-140 g/d) , eritrocitos (30-40 
g/d), sistema retículo-histiocitario y otros ó rganos vi-
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CARBOHYDRATES -NOT GLUCOSE- IN 
PARENTERAL NUTRITION. A DISUSED 

CONCEPT? 

Abstract 

An update is made on the binominal use/benefit of 
non-glucose carbohydrates (polyalcohols or polyols) in 
parenteral nutrition. THe most recently published re­
sults, despite the controversy from different areas, have 
motivated the updating of the criteria metabolic aspects, 
indications and contraindications of the different car­
bohydrates alternatives of glucose (xylitol , sorbitol, 
glycerol, fructose), in the parenteral nutrition of patients 
with different degrees of aggression and situations of glu­
cose intolerance or insulin resistance. It is known that 
due to causes which are not entirely understood, non'. 
glucose carbohydrates have not yet been considered as 
cffcctivc cncrgy sources a lternative to glucose in clinical 
situations described as unfavorable for their use. Howe­
ver, we may consider that in view of our own experience 
and that of previous publications, these carbohydrates 
have not only not decreased their use expectancy but, on 
the contrary, have increased as their advantages were 
clinically confirmed, without the appearance of major 
complications in t his therapeutic modality. For this rea­
son we consider that the understanding of the characte­
ristics and the different metabolic aspects (pharmacolo­
gical dose) of the polyols must make us review their cli­
nical use, both alone as in different combinations. 

(Nutr Hosp 1996, 11:17-28) 
Key words: Glucose. Xyliwl. Sorbitol. Glycerol. 

Fructose. Parenteral Nutrition. 

tales (riñón)i , así como para la realización de impor­
tantes procesos metabólicos. La utilización tisular de 
la glucosa se divide entre sus metabol ismos oxidati ­
vo y no oxidativo ; este último comprende la síntesis 
de glucógeno , la glicolisis anaerobia y la lipogénesis. 

Al estudiar los mecanismos de utilización de los 
carbohidratos en condiciones fis iológicas (alimenta­
ció n oral), con el fin de aproximarnos lo más posible 
a esta situación en la nutrición artificial, encontra­
rnos circunstancias claramente diferenciables. En pri­
mer lugar, en nutrición entera!, los hidratos de car­
bono proporcionan el 60 % de las calorías necesa-
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rias y. de e llos. entre e l 60 y e l 80 % , se ingieren en 
forma de glucosa. repartiéndose e l resto entre otros 
hidratos de carbono: fructosa (F), galactosa y otros 
azúcares . U na vez absorbidos, pasan a la circulación 
porta l, siendo meta bol izados prácticamente en su to­
talidad en e l hígado y no alcanzando la circulación 
sistémica, salvo la glucosa, que no se metaboliza to­
ta lmente en su primer paso intrahepát ico2. 

Esta situació n. que en nutrició n entera! no consti­
tuye un problema metabólico . no es equiparable a la 
creada durante la nutrición pare nteral. Por una par­
te , la glucosa pasa directamente a la circulación pe­
riférica, a lcanzando altos niveles de glucemia sisté­
mica, pero bajos en circulación portal. E llo ocasiona 
una falta de activación de la glucoquinasa , enzi ma 
hepática responsable de la metabolizació n de la glu­
cosa y, como consecuencia , un bajo nivel de utiliza­
ció n de ésta (10-30 % ). Esta hiperglucem ia mante­
nida, que persiste aun disminuyendo la velocidad de 
infusión (0,12 g/kg/h) junto a la hiperinsulinemia sis­
témica, provocará los efectos desagradables y de sig­
no contrario a los que pretendíamos conseguir: hi­
perosmo laridad , diuresis osmótica, aumento en la 
producción de C0 2, inhibició n de la movilización de 
los lípidos e hipertrigliceridemia. esteatosis hepática, 
etc. 

El aporte de glucosa, por encima de su utilización , 
provocará el aumento de la termogénesis ade más de 
los efectos indeseables antedichos. Po r lo tanto, para 
evitar todos estos efectos indeseables , es imprescin­
dible equilibrar e l aporte con la utilización u oxida­
ció n. 

Se considera q ue la velocidad de infusión de la glu­
cosa, sobre una producción basal de 6 mg/kg/min , 
debe de ser de 5-6 mg/kg/min , aporte ó ptimo para 
obtener e l máximo efecto de supresión de la neoglu­
cogénesis y su máxima oxidación3. Por encima de los 
7 mg/kg/d aparece incapacidad para incrementar esta 
oxidació n , favoreciéndose la lipogénesis, sin o btener 
un aumento en su aprovechamiento . Así pues, si bien 
la glucosa es e l substrato energético utilizable en pri­
me r lugar en situaciones no complicadas, existen 
otras circunstancias en las q ue bien a causa de la si­
tuación previa del paciente o bien po r las necesida­
des incrementadas ocasionalmente por una dete rmi­
nada situació n fisiológica aguda resulta d ifíc il man­
tener un correcto apo rte calórico, utilizando exclusi­
vamente este nut riente, por lo que resulta , cuando 
menos interesante si no imprescindible, conocer 
otras a lterna tivas frente a la glucosa , valorando las 
limitaciones de esta respecto a su uso como único 
substrato. 

l. Nutrición parenteral y agresión 

E n nutrición a rtificia l cuando administramos glu­
cosa asumimos la existencia de un adecuado meta­
bolismo4. E n defecto de este podemos, de forma sim-
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ple, recordar que las alteraciones en la utilización de 
la glucosa administrada se traducen en hipergluce­
mia , glucosuria y, en algunas ocasio nes, situación hi­
perosmolar y exceso en la producción de VC02 . 

También tenemos que considerar que la situación de 
agresión , independientemente de su etiología, repre­
senta una situación de riesgo metabólico en la des­
taca , e ntre otros eventos. la hiperglucernia. 

Haciendo un breve resumen sobre la agresión des­
de e l punto de vista metabólicos podemos recordar 
q ue su patrón se caracteriza por e levación ele ACTH 
y cortisol (fenómeno ele faci li tación), G H (reducción 
en agresiones muy severas), epinefri na y norepine­
frina (ca tecolarni nas), vasopresina . glucagón. renina 
y aldosterona, así como d isminución en TSH, T4 li­
bre y T3 to ta l y libre6. Este patró n hormonal se re­
lac io na con: proteolisis (cort isol), lipo lisis (cortisol y 
catecolaminas), neoglucogénesis ( cortisol, catecola­
m i nas y glucagón) y glicogenolisis hepá tica (reni na, 
catecolaminas, glucagón y ADH) . Por o tra parte las 
hormo nas sistémicas también tienen un papel regu­
lado r sobre los substratos pues e l cortisol potencia la 
síntesis prote ica hepática y la relación glucagón/insu­
lina influye favora blemente sobre la neoglucoge­
nesis. 

La insulina está e levada pero bloqueada en sus 
efectos por el sumatorio de la acción de las hor mo­
nas contra rreguladoras y de las citokinas (11-2) lo que 
conduce a alteradas re laciones glucagón/insulin a, y a 
la presencia de una resistencia periférica y central a 
la insulina que se caracteriza cl ínicamente por hiper­
glucemia (con hiperinsulinemia) . Esta si tuació n tam­
bién se debe a un déficit del metabolismo de la glu­
cosa a nivel ele los receptores celulares de la in­
sulina?. 

Como e l organismo parece orienta r su metabol is­
mo en función de los aportes energé ticos , actualmen­
te podemos considerar q ue no existe un substrato 
energético preferencial para el paciente agredido . 
Estudios clásicos que valoraban el efecto de inter­
venciones quirúrgicas y de agresiones severas sobre 
el metabolismo ele los carbohiclratos indicaban que 
la velocidad de oxidació n de la glucosa aumentaba 
corre lat ivamente con e l grado ele agresió n . Una vi­
sión mas completa nos indica que la oxidación de la 
glucosa (como porcentaje de su utilización) no se a l­
tera en estas situaciones ni en los pacientes sépticos 
que reciben glucosas. La conclusión global es que la 
velocidad absoluta de oxidación aumenta en los pa­
cientes estresados , pero ello es solo un mero reflejo 
del aumento en la velocidad ele su turn-over, no al­
te rándose el porcenta je de glucosa captada que es 
oxidada. Se considera que la oxidación de la glucosa 
es ele 1,4 g/kg/d9 y que la velocidad máxima de uti­
lizació n individuo sano es ele 14,30 mg/kg/min, mien­
t ras que en el paciente estresado esta cifra se reduce 
sustancialmente, recomendándose no superar un 
aporte ele 4-5 mg/kg/min 10. 



La hiperglucemia form a parte de la respuesta al es­
trés 11, 12 y solo puede deberse a dos razones: aumen­
to en la producción y/o disminución en la utilización ; 
e n una palabra resistencia a la insulina y aumento en 
la neoglucogénesis y glucogenolísis. La glucosa aban­
dona e l torrente circula to rio via captación y utiliza­
ción por todos los tejidos, tanto insulin-sensibles 
como insulin-insensibles , y parte de ello es a su vez 
dependiente de su concentración plasmática. E l té r­
mi no resistencia a la insulina se utiliza para describir 
el metabolismo de la glucosa en e l contexto de la 
agresión. Este término indica una situación en la cual 
la insulina no funciona normalmente sobre la gluco­
sa (producción e ndógena y captación tisular) y e n 
consecuencia se produce hiperglucemia que a la par 
condiciona mayores elevaciones en los niveles de in­
sulina. Por ello, el paciente insulin-resis1ente presen­
ta e levadas concentraciones plasmáticas de glucosa e 
insulina , a unque la segunda suele estar mas e levada 
que la primera. 

Actualmente consideramos que e l término resis­
tencia a la insulina puede no ser e l apropiado a la 
hora de describir la situación metabólica que carac­
teriza al paciente agredido. pues parece que implica 
un no efecto de la insulina l3. 14_ De hecho, la resis­
tencia a la insulina (respuesta a la insulina disminui­
da tanto a nive l hepático como perifé rico) esta mas 
re lacio nada con un bloqueo a nive l celular del me­
tabolismo de la glucosa que con un dé ficit real e n la 
acción de la insulina sobre e l transporte y , ello es se­
cundario tanto a disfunción a nivel de receptor (re­
tro-regulación, tirosín-quinasa) is como a una altera­
da act ividad de la piruvato dehiclrogenasa . 

En este contexto debemos ele recordar que recie n­
tes estudios indican que la magnitud de la resisten­
cia a la acción ant ilipolít ica ele la insulina es habi­
tualme nte me nor que la magnitud ele la resiste ncia a 
la acció n de la insulina sobre e l metabolismo de la 
glucosa en prácticamente todas las situaciones de es­
trés exceptuando la agresión séptica , pues en esta si­
tuación específica la resistencia a la acción de la in­
sulina sobre la lipolisis puede ser de mayor mag­
nitudI6. 

E l uso de insulina exógena para controlar las hi­
perglucemias no soluciona el problema, ya que a un 
cuando favorezca su aclaramiento sanguíneo, no me­
jora su oxidación puesto que inhibe la piruvato-des­
hidroge nasa ( e nzima que faci lita la entrada de la glu­
cosa en e l ciclo de Kre bs), favoreciendo , por e l con­
trario , la ent rada del piruvato en la síntesis de las gra­
sas (neolipogénesis) . La puesta en marcha de este 
mecanismo de síntesis grasa a partir de glucosa, se 
puede detectar mediante la técnica de la calorime­
tría indirecta, al aparecer un aumento del cociente 
respiratorio (VC02/V02) por encima de la unidad 
(1,1- 1,2). E llo nos indicará, de una manera objeti­
va, que el paciente ha alcanzado su límite de tole­
rancia al aporte glucídico. 

Hidratos de carbono -110 glucosa- en nutrición parenteral. 
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La aplicación práctica de lo anteriormente expues­
to traduce que en las s ituaciones ele agresión con re­
sistencia a la insulina debemos de ser cautos con el 
aporte de glucosa pues esta incrementará el gasto 
energético y la producción de carbónico, inhibirá la 
funció n le ucoci taria, condicionará esteatosis hepáti­
ca e hiperosmolaridad. y no beneficiará a la super­
vivencia. 

Por otra parte , el paciente estresado puede reque­
rir altas cantidades de energía e n forma de hidratos 
de carbono (ex: gran quemado17) en un contexto me­
tabólico en e l que, como hemos visto , existen mar­
cadas alteraciones en la utilización de la glucosa, y 
aunque po damos considerar que este substrato hi­
drocarbonado es el mas fisiológico y con el q ue se tie­
ne mas experiencia, no debemos o lvidar que no está 
exento de complicacio nes metabólicas ... Es por e llo 
que cuando la glucemia supera los 180-200 mg/dL y 
su control es clificultuoso se ha inten tado , aparte del 
aumento e n la carga ele las emulsiones lipídicas, otras 
fuentes hidrocarbonadas a las que se denomina hi­
dratos de carbono-no glucosa , polialcoholes o polio­
les , destacando entre ellas los tetra-hexadioles o po­
lioles (sorbitol [S] y xili tol [X)). e l t rio ! (glicerol 
[Gil) , la fructosa y la maltosa (rápidamente abando­
nad a para su e mpleo cl ínico debido a su bajo din tel 
de eliminación renal. más de l 40 % ). Estos substra­
tos tienen una debil acc ió n secretagoga de la insuli­
na s ie ndo su metabolismo práct icamente insulin-in­
dependienteI9. Son metabolizados p rimariamente e n 
e l hígado y secundariamente e n el riñon. En la Ta­
bla I , extrapolada de B assle r20, se expone n las cifras 
para aclaramiento (mg/kg/min). ve locidad de infu­
sión recomendada y velocidad de utilización en 
g/kg/h y, máxima velocidad de infusión «sugerida» 
(g/kg/h) . E n función de los datos de velocidad de uti­
li zación , e l aporte calórico (expresado en kcal/kg/h) 
sería de 5.5 para la glucosa y fructosa , y de 1,9 y 1,7 
para el xil itol y sorbitol respectivamente . 

2. Hidrato de carbono - ideal- en nutrición 
parenteral 

El uso clínico de los carbohidratos no-glucosa s i­
gue suj eto a con troversia debido a los efectos meta­
bólicos secundarios re lacionados con su empleo a al ­
tas dosis. Sin embargo , han sido utilizados y se si­
gue n empleando en nutrició n parenteral sin mayores 
problemas siempre que , al igual que con la glucosa, 
se mantenga un ritmo ele infusión q ue no supere su 
capacidad metabólica (tabla I). E n relación con e llo 
debemos recordar que, según la propuesta de New­
ton sobre e l hidra to de carbono parenteral ideal, hoy 
por hoy ninguno de los existentes (incluida la gluco­
sa) cumple todas las premisas. 

De los requisi tos propuestos por Newton en (ta­
bla IJ )21 , algunos han perdido su trascendencia, 
mientras que otros permanecen inmutables22 . 
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Tabla I 

Utilización del H. C. en el hombre 

Sustrato Aclaramiento 
(rng!kglmin) 

Glucosa ..... .. .. .. .. ... ...... . . Clínica 
Fructosa ... ... .......... ...... . 18,4 
Sorbitol ················ ··· ····· 11,0 
Xilitol ..... ... .. .. .... . ......... 12,8 

Tabla 11 

Hidra/o de carbono parenteral «Ideal» 

• Alto valor calórico. 
• Empleo del sustrato ( o de sus metabolitos) por to-

dos los tejidos. 
• Rápidamente metabolizado en sanos/enfernos. 
• No efectos metabólicos secundarios. 
• Compatible con otros nutrientes parenterales. 
• Elevado dintel renal de eliminación. 
• No interacción con otros sustratos ( en solución ; en 

preparación). 
• No lesión venosa. 
• No reacción con cristal o plástico. 

2.1. Alto valor calórico útil 

No todos tienen la misma densidad calórica. La 
menor es la de la glucosa (3,7 kcal/g) , siendo el nu­
triente de mayor concentración calórica el glicerol 
( 4,30 kcal/g.). En medio se encuentran el sorbitol 
(3,99 kcal/g) y el xilitol (3 ,98 kcal/g). 

2.2. Utilización del propio substrato o de sus 
metabolitos por todos los tejidos 

Como sabemos, el único substrato utilizado por to­
dos los tejidos es la glucosa. Otros , como la fructo­
sa, e l sorbitol o el xilitol, producen glucosa como me­
tabolito teniendo , por tanto , un aclaramiento más 
lento con un menor estímulo sobre la secreción de in­
sulina. Finalmente , e l glicerol puede seguir tres vías 
me tabólicas: la de su beta oxidación por e l ciclo de 
los triglicéridos, la de su incorporació n a las molécu­
las lipídicas, o la de servir de esqueleto carbonado 
para la formación de glucosa. Precisamente las ven­
tajas de utilización de estos substratos vendrán de la 
mano de la explotación de su versatilidad ya que, al 
seguir distintas vías metabólicas en su oxidación , no 
aparecerá una saturación, pudiendo aumentar e l 
aporte energético mediante su mezcla. 

2.3. Alta velocidad de utilización metabólica tanto 
en situaciones estables como en patológicas 

El substrato que presenta mayor velocidad de uti-
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Ve!. infusión Ve/ utilización Máx. ve/. inf 
(glkglh) (glkglh) glkglg (sug) 

l,5 1.39 0,75 
1,5 1.41 0,25 
0,5 0,48 0,25 
0.5 0,44 0,25 

lización metabó lica en si tuación metabólica estable, 
es la fructosa (1 ,41 g/kg/h), seguido de la glucosa 
(1,39 g/kg/h); e l sorbitol y xilitol tienen una veloci­
dad más baja 0,48 y 0,44 g/kg/h respectivamente . En 
situaciones de agresión, la velocidad de uti lización 
de la glucosa disminuye e n un 36 % , aumentando 
por el contrario la de utilización del xil itol (hasta 0,76 
g/kg/h). 

2.4. Alto dintel renal de eliminación 

La maltosa, a causa de su bajo dintel renal con pér­
didas urinarias superiores al 40% , no es utilizable clí­
nicamente como nutriente. Quizás sea e l sorbitol e l 
substrato mejor estudiado e n cuanto su eliminación 
urinaria. Difere ntes trabajos inciden en este aspec­
to23. 24 para concluir que es absolutamente tolerable 
tanto desde el punto de vista clínico como metabó­
lico. Existe un aspecto, de mayor interés cultural que 
científico, que es el de la presencia de una débil ma­
nitoluria trás e l aporte de sorbitol. Su incidencia cl í­
nica es extraordinariamente rara y parece se r debido 
a una via metabólica (secundaria) de la fructosazs . 26. 

2.5. Sin efectos secundarios colaterales 

Todos e llos tienen efectos secundarios. Lo impor­
tante es conocerlos y ajustar las velocid ades de apor­
te propias de cada uno de ellos en cada situación me­
tabóliéa determinada. 

2.6. Compatibilidad con otros nutrientes 
parenterales 

En la actualidad, con los procedimientos de este­
rilización existentes, todos son compa tibles, no apa­
reciendo reacción d e Maillard ( caramelización de 
aminoácidos-pérdida de lisina) , al haberse abando­
nado la esterilización por calor. 

2. 7. No producir flebitis 

Dependerá de la concentración , osmolaridad y pH 
de la preparación. Respecto a la osmolaridad, todos 
tie nen la misma que la glucosa, a excepción del gli-



cero! que la duplica. Ello limitará la concentración 
y, por tanto , su aporte calórico en forma única por 
vía periférica. 

Los otros dos requisi tos restantes, no reaccionar 
con otros substratos ( en solución o preparación) y no 
reaccionar con el cristal o los plásticos , no tienen nin­
gún valor en el IT'Omento actual. 

3. Metabolismo de los hidratos de carbono -no 
glucosa-

Desde un punto de vista global o de integración 
podemos considerar que la descomposición oxidati­
va del xilitol , fructosa y sorbitol es 2-3 veces mayor 
que la de la glucosa en las situaciones de limitado 
efecto insulínico. Además se ha objetivado que la ad­
ministración de glucosa presenta un potente efecto 
inhibitorio de la lipolisis. Por contra , los polioles tie­
nen un bajo efecto estimulador de la insulina lo que 
conlleva menor inhibición de la lipólisis27 . Los polio­
les tienen la gran ventaja metabólica de su metabo­
lismo primario hepático (80 % )28 y secundario a ni­
vel renal. Este hecho hace tanto que el hígado recu­
pere su función homeostática en el metabolismo hi­
drocarbonado, función que prácticamente pierde en 
la situación de nutrición artificial por via parenteral 
(fig. 1) , como que sean precursores efectivos de la 
glucosa. Al mejorar la energía hepática se emplean 

Hidratos de carbono -no glucosa- en nutrición parenteral. 
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menos aminoácidos como energía siendo estos utili­
zados para la síntesis proteica endógena. 

El uso de substitutos de la glucosa disminuye la 
alta secreción de insul ina con lo cual se evita un fre­
no en la síntesis proteica, hecho demostrado in vitro 
por Hartig ( citado en Hartig y cols .29) empleando isó­
topos estables (ISN) en células hepáticas. 

Dentro del binomio energía-polioles hay que des­
tacar e l trabajo de Bassler y cols.Jo en el que indica 
sus ventajas en el balance de ATP en la neogluco­
génesis (tabla III). La formació n de 1 mol de gluco­
sa a partir de la alanina cuesta 6 moles de A TP, 
mientras que si se realiza a partir del sorbitol o del 
xilitol aporta 1 mol y 2,4 mol, respectivamente. Es 
por ello que el aporte de aminoácidos y polioles no 
solo tiene un buen efecto de ahorro proteico , si no 

Tabla Ill 

Balance de A TP en la gluconeogénesis 
La formación de 1 mol de glucose a partir de: 

Alanina . ...... . 
Piruvato . ... . .. . 
Fructuosa .. ... . 
Lactato ........ . 
Sorbitol ....... . 
xilitol ... ... . . .. . 

Cuesta 
Cuesta 
Cuesta 

Cuesta/produce 
Produce 
Produce 

6 moles de A TP 
6 moles de A TP 
2 moles de ATP 
O moles de A TP 

l mol de ATP 
2,4 moles de ATP 

VIAS METABOLICAS PRINCIPALES DE LA 
GLUCOSA, FRUCTOSA, SORBITOL, XYLITOL Y ETANOL 

® 1 Polioldehidrogenasa t ® t. T Glucosa -6- Fosfato 

t t 
Fructosa .-6- Fosfato , 

+ Fructokinasa t t ~ 
Fructosa -1,6- Difosfato 

Fructosa -1-Fosfato ~ t + 
+ ~ Triosa Fosfato 

Gly,,.aldehido ----- ¡ 
VIAS DE LAS FOSFATO 

PENTOSAS 

- ----i~- PIRUVIRATO ... Piruvatodeshidrogenasa 

~AcetilCo.A ~ ~ ~~~ - ACETATO 

Ciclo del ácido 
tricarboxílico 

® = Pasos metabólicos hepáticos '------------' 
... 

* Cuerpos cetónicos 



que también favorece la síntesis proteica de las pro­
teinas viscerales (funcionales) en comparación con 
las proteinas est ructurales periféricas31. 32. 

3.1. Xilirol 

Se metaboliza predominantemente en el hígado 
(70-80% ) mediante una polioldcshidrogenasa. aún 
cuando también existe cierta actividad de utilización 
a nivel de otros órganos (riñón, cerebro, pulmón , 
etc). Es un producto natural que aparece en el ciclo 
metabólico de la glucosa por la vía de las pentosas 
(D-xi lulosa > fructosa-6-P). Por lo tanto. en su me­
tabolismo final será transformado en glucosa y/o lac­
tato al igual que la fructosa. 

Además de la enzima poliolde hidrogenasa (no es­
pecífica) . que también metaboliza el sorbitol. exis­
ten otras dos enzimas que actúan en el ciclo del xi­
litol: una especifica , xil itoldeshidrogcnasa NAD P­
dependiente. y otra inespecífica. poliolcleshidrogena­
sa NADdependientc , que metaboliza exclusivamen­
te el xilitol aportado por vía exógena y que depen­
de, por tanto, de la carga de infusión33. 

La ventaja de la utilización del xilitol como subs­
trato energético vendría dada en función de la trans­
cendente participación del metabo lismo hepático en 
la transformación de este polio) en glucosa (fig. 2). 
Ello facilitaría la homeostasis de la glucosa así me­
tabolizada , mecanismo imposible de controlar, me­
diante e l aporte directo de glucosa por vía parcnte­
ral. ya que en esta situación, tan sólo de un 10 a un 
20 % se metaboliza a nivel hepá tico , mientras que 
la utilización del 80 % restante se realiza en función 
de la relación glucemia/ in ulinemia existente. Por e l 
contrario, la oxidación del xilitol es independiente 
de los niveles de glucosa e insulina plasmáticos. Se 

Glucosa 
Sorbitol 

MCT Xilitol 
AA~LCT 

~ ___.-/ 

Glucosa C02 + H20 · 

Pool 
Venoso 
Central 

Glicóget\/ 

Fig. 2. 
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considera que la administración ele xilitol a un ritmo 
entre 0.12-0.25 g/kg/h, no modifica los niveles de glu­
cem ia ni de insulinemia34, y en situaciones metabó­
licas normales . la máxima velocidad de utilización se 
con idera 0.44 g/kg/h ( 1.000-1.300 g/kg/d)35. Aportes 
superiores provo ca n pérdidas urinarias ele xilitol y de 
potasio, ya que aquel no se reabsorbe en el riñón. 
Otra ventaja respecto a su aporte consiste en que en 
situación de agresión su utilización aumentaría hasta 
0.6-0. 76 g/kg/h. ci rcunstancia en la que la oxidación 
de la glucosa. por e l contrario, se reduciría en más 
de una te rcera parte (36 %), independientemente 
del aporte de insulina exógena36. Ello se debe a que 
en la situación de agresión se activa la vía metabóli­
ca específica para e l xilitol lo que mejora su veloci­
dad de metabolización37. 

El xilitol actuaría como agente específico reductor 
de la neoglucogénesis, favo reciendo la oxidación de 
los ácidos grasos y potenciando. por tanto, la contri­
bución de la grasa endógena al gasto energético. En 
comparación con la glucosa. el xilitol condiciona me­
nor secreción de insulina y más baja lipogénesis he­
pática,s. Asimismo, es conocido39 que e l aporte con­
junto de aminoácidos y xilitol consigue una mejor 
utilización de éste. una más correcta homeostasis de 
la glucosa. consecuencia del menor estímulo insulí­
nico. y una me jor utilización de los am inoácidos en 
la síntesis de proteínas secretoras hepáticas4º. 

Como resumen de todo ello. podríamos pensar 
q ue la utilización de xilitol corno substrato energéti­
co presentaría claras ventajas sobre la glucosa en los 
pacientes en situació n de agresión41 . Si bien se han 
descrito posibles efectos secundarios propios de los 
polioles42. 43, la hiperuricemia con hiperuricosuria, la 
acidosis láct ica, el depósito intraluminal de cristales 
de oxalato cálcico con el consiguiente riesgo de daño 
de las células tubulares renales y, finalmente. la apa­
rició n de hiperbilirrubinernia y la posible a lteración 
ele la función hepática , todas estas complicaciones 
descritas están relacionadas con e l aporte de pol io­
les muy po r encima de la dosis recomendada, por 
tanto , no serían achacables. en principio, al propio 
substrato. ino a su mala utilización clínica. Por o tra 
parte, si tenernos en cuenta que ambos polialcoho­
les: xi lito l y sorbito l se metabolizan por vías dife re n­
tes, se podría deducir e l inte rés de utilizar las mez­
clas ele ambos con e l fin de aumentar su dosificación 
sin alcanzar niveles no recomendados. participando 
de las ventajas de ambos . 

3.2. Frucrosa 

La fructosa es metabolizacla por la enzima fructo­
quinasa , fundamentalmente a nivel hepático, aunque 
también se oxida en riñón. intestino y músculo , no 
metabolizándose di rectamente en el cerebro. Entra 
en el ciclo de las triosas, convirtiéndose en glucosa 
en un 70 % , y transformándose en lactato el 30 % 
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restante. No estimula directamente la secreció n de 
insulina y, por tanto. la glucosa obtenida a partir de 
la fructosa es aclarada más lentamente que si se apor­
tara directamente ba_jo esta forma. Asimismo. el lac­
tato producido también sufre un aclaramiento más 
lento, por no haber estímulo insulínico sobre la 
piruvato-deshidrogenasa. 

Aunque podría considerarse que la fructosa podría 
ser e l substrato de elección alternativo frente a la glu­
cosa en los pacientes con problemas glucometabó li­
cos ( agudos o crónicos), no es así desde nuestro pun­
to de vista ya que , si bien existen algunas ventajas 
evidentes respecto a la glucosa: efecto anticetogéni­
co , inhibición de la lipolisis y ahorro proteico al fre­
nar la neoglucogénesis, no debemos olvidar sus des­
ventajas, aparición de acidosis láctica , producción de 
lipogénesis hepática , si su aporte es superior a su oxi­
dación, hipofosfatemia, hiperuricemia y deplección 
de AT P44. Abundando en ello y relacionado su me­
tabolismo con el del sorbitol (fig. J ) , podemos con­
siderar que la fructosa , como substrato energético 
primario o como substrato secundario en el metabo­
lismo del sorbitol se caracteriza desde el punto de vis­
ta metabólico por su rápida fosforilización , por la 
acumulación de ésteres de fosfatos orgánicos, por la 
deplección de compuestos de fosfatos ricos en ener­
gía y por la rápida producción de glucosa, ácido lác­
tico y triglicéridos45 . Debemos también considerar 
que aunque no pensamos que, rlesde un punto de vis­
ta de efectividad metabólica, la fructosa (como úni­
co substrato) sea muy aconsejable en nutrición pa­
renteral , estudios en animales de experimentación 
indican que su aporte puede tener unos efectos su­
presores de la síntesis de urea que son independien­
tes de los cambios hormonales y/o de substratos46. 

Su complicación mejor conocida es la que se pro­
duce en las situaciones fructosemia. enfermedad ge­
nética autosómica recesiva que comporta déficit de 
fructosa-lfosfato o déficit hepático , intestinal y renal 
de fructocinasa o déficit de fructosa-1.6-difosfatasa, 
y que tiene una incidencia estimada entre 1/100.000 
y 1/20.000 (Suiza48, 49. 50) . Cuando se indica este subs­
trato (al igual que con el sorbitol) por vía parente­
ral, parece necesario realizar una sencilla anamnesis 
dirigida a de tectar una posible intolerancia. E n el 
raro caso de ser ésta imposible convendría efectuar 
la prueba de tolerancia a la fructosa. 

En esta línea cabe destacar que se han referido in­
cidencias gravessi.53 (± 12 pacientes) como conse­
cuencia del aporte parenteral de fructosa o sorbitol. 
Ahora bien, deberíamos efectuar la reflexió n de que 
todas las incidencias publicadas lo han sido en revis­
tas alemanas o de su entorno científico-cultural54, co­
nociendo que en estos países los alcoho les-azúcar 
han tenido (sorbito l-xilitol) y siguen teniendo (xili­
to l) una amplia difusión y utilización; pero sorpren­
de que en un país con un acerbo científico innega­
ble, como es Francia, en el que la utilización del sor-

Hidratos de carbono -no glucosa- en nutrición parenteral. 
¿Concepto periclitado? 

bitol (Trivé 1000) se inició e n J 974 y en el que se tra­
tan cada año 60.000-100.000 pacientes ( ± 1.000.000 
unidades/año) con esta solución nutriente en la que 
la única fuente de hidratos de carbono es el sorbitol, 
no se hayan referido complicaciones graves. Esta 
misma reflexión se puede y debe hacer para nuestro 
país y para otros países de Comunidad E uropea, en 
los que se han e mpleado y se siguen empleando com­
binaciones SX + AAs (PE 900 y T PE 1800 desde 
1979; Jntrafusin 3,5 % SX desde 1987) ; FGX (Trio­
fusin desde 1987); GX + AAs (Combiplasmal. des­
de 1993 en España); S + A As + lípidos (Trivé 1000, 
desde 1994 en Espa11a) ; y G I + AAs (Periphramine 
desde 1985 (1979 en USA]). El total de unidades/a­
ño para nu estro país se puede est ima r e ntre 
350.000-500.000 para los a110s 1993 y 1994, calculán­
dose un número de pacientes tratados/año superior 
a los 40.000*. 

3.3. Sorbiwf 

El sorbitol, alcohol polihídrico o azúcar no reduc­
tor , se transforma en fructosa por acción de una po­
lioldeshidrogenasa hepática in específica ( que tam­
bién actúa sobre el xilitol), y ésta, a su vez, por ac­
ción de la fructoquinasa entra en el ciclo glicolítico­
neoglucogénico por la vía de la triosa-fosfa to , trans­
formándose en glucosa en un 70 % y en lactato el 
30 % restante . Así pues, e l metabolismo del sorbitol 
está íntimame nte imbricado con el de la fructosa, ya 
q ue ambos nutrientes son interconvertibles a nivel 
hepático por mecanismos de oxidación-reducción, si 
bien , como este proceso es NAD-depend iente , la vía 
metabólica habitual es la de la oxidación del sorbitol 
y producció n de fructosa. 

E n un principio se podría pensar, dada su interre­
lación metabólica , en la ausencia de ventajas entre 
e l aporte de sorbitol sobre e l de fructosa, pero pare­
ce ser que este poliol , presenta un alto índice de oxi­
dación , sin e levación de la glucemia ni de la insuli­
nemia , y sin presentar los efectos adversos de aqué­
lla (acidosis láctica, lipogénesis aumentada, etc), sin 
olvidar e l e levado consumo de ATP, (recordemos 
que , por el contrario, los polioles son donantes de 
ATP durante su transformació n en glucosa) . 

R especto a la velocidad de utilización de este subs­
trato, se considera que no se debe sobrepasar los 0,48 
g/kg/h , recomendando una velocidad máxima de in­
fusión de 0,25 g/kg/h para evitar los efectos tóxicos 
propios de los po lioles. 

Diversas publicaciones se han centrado en los efec­
tos metabólicos del aporte aislado y por via paren­
tera l del sorbitol, pero en su mayor parte los perio­
dos de estudio eran ele corta duración ( once a cua­
renta y ocho horas)55-57. En esta línea caben destacar 
los trabajos de Chantegrei l y cols.58 y de Sibille y 
cols.59. En el p rimero se compara, en la situación 
postoperatoria (cinco días), el aporte de AAs más 

* Datos aportados por los Laboratorios Cl intec y Pharmacia. 
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glucosa con cantidades isocalóricas ( 150 g/d) de AAs 
más sorbitol. Entre sus resultados hay que destacar 
la no existencia de complicaciones metabólicas y los 
más bajos niveles de insulina (p < 0,05) con sorbi­
tol. En el segundo, se comparan tres grupos de te­
rapia nutricional parenteral en el pe riodo postopera­
torio , en uno de ellos se administran 200 g/d de sor­
bitol, durante cinco días. Se concluye en su buena to­
lerancia clínica , en el mejor balance nitrogenado y 
en los aspectos metabólicos derivados de la calori­
metría indirecta. 

Un reciente estudio experimental realizado en co­
nejos con lesión isquémica del sistema nervioso cen­
tral concluye que el sorbitol. al igual que el glicerol 
y el ~-hydroxibuti ra to, tienen efectos beneficiosos al 
emplearse como substratos calóricos no proteicos en 
lugar de la glucosa. En este contexto no se pudieron 
demostrar iguales buenos efectos para el xilitol , la 
fructosa , el acetato y el butirato60. 

En lo que respecta a las complicaciones, la más re­
ferida es la relacionada con la into lerancia a la fruc­
tosa61, y en es te contexto hay que destacar e l esplén­
dido trabajo de Jain y cols.62 en voluntarios sanos de 
diferentes grupos étnicos. Las otras posibles compli­
caciones está ligadas a un mal manejo del substrato . 

También se ha referido la presencia de sorbitolu­
ria lo que significaría que si esta es muy importante 
invalidaría (al igual que a la maltosa) a este substra­
to para el soporte nutricional. Diferentes trabajos in­
dican que , independientemente de la situación clíni­
ca, si se mantiene un a correcta velocidad de infusión 
(ex: 0 ,2 g/min ; eq uivalente al 40 % de la capacidad 
metabólica máxima) las pérdidas urinarias son esca­
sas y normalmente inferiores al 10 % (1 ,6 a 9 %; 
14 % en prediabéticos) de la cantidad perfundi­
da63. 64. 

3.4. Glicerol 

Es un alcohol-azúcar (alcohol terciario) distribui­
do ampliamente en tejidos orgánicos y alimentos. 

Se produce por la hidrol isis de los lípidos en el 
tracto digestivo y es absorbido formándose grasas 
neutras, fosfoglicéridos y estéres de ácidos grasos. Su 
metabo lismo es hepático y renal y está asociado al 
de los carbohidratos ya que. al ser fosforilado por ac­
ción de la glicerol-quinasa, se transforma en alfa gli­
cerol-3-fosfa to que , a su vez, se transformará en di­
hidroxiacetona fosfato , una de las triosas clave e n el 
metabolismo de la glucosa. Así pues, el glicerol pue­
de ser oxidado directamente por la vía de los ácidos 
tricarboxílicos, (produciendo 4.32 kcal/g) , o indirec­
tamente , tras su transformación en glucosa y glu­
cógeno. 

E l glicerol, a través de su metabolito a -glicerofos­
fato, puede segui r t res vías metabólicas: a) servir 
como esqueleto carbonado para la glucosa, inhibien­
do la neoglucogénesis a partir de los aminoácidos, 
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con el consiguiente efecto ahorrador sobre el cata­
bo lismo proteico. b) incorporación a las moléculas li­
pídicas, y c) transportador de equivalentes reducto­
res desde el citosol a la mitccondria para la fosfori­
lización oxidativa. 

La respuesta insulínica a su administración es mí­
nima. ya que el transporte de glicerol a través de las 
me mbranas celulares no precisa de aq uélla, no ob­
servándose elevaciones séricas tras el aporte de do­
sis intravenosas de l g/kg/d. Sin embargo, aun cuan­
do se pueda esperar una movilización de las gra as, 
no han sido estudiados, por el momento , efectos 
antilipolíticos. 

E l glicerol. administrado con aminoácidos. produ­
ce un efecto de ahorro de nitrógeno sin aumentar los 
niveles de insulina circulantes; también se ha descri­
to su escaso efecto sobre el metabolismo hidrocar­
bonado en la situació n de agresión postquirúrgi­
ca6s. 66 . 

Las complicaciones descritas en la literatura refe­
ridas al aporte de glicerol (hemólisis y hemoglobinu­
ria) están re lacionadas con la dosis y vía de aporte 
del substrato. La hemólisis no depende de un efecto 
tóxico directo sobre los eritrocitos, sino de la con­
centración (superior al 40 % ) , lo que provocaría un 
estallido de la membrana celular. R ecordemos que 
la osmolaridad del glicerol es e l doble que la de la 
glucosa o de los otros polioles. Respecto a la hemo­
glohinuria, está descri ta en los aportes realizados por 
vía subcutánea o intraperitoneal, si tuaciones no ha­
bituales en nuestra práctica clínica diaria. En esas si­
tuaciones la toxicidad se potencia de 10 a 20 veces 
según empleemos una de estas vías en lugar de la in­
travenosa. Po r otra parte, no se describen efectos ad­
versos si no se supera una velocidad de administra­
ción de 0.74 g/kg/h. 

Durante la infusión de las emulsiones lipídicas de 
frecuente utilización en nutrición parenteral , el pa­
ciente recibe una parte del soporte energético bajo 
la forma de gl icerol. Un aporte de 3 g/kg/d de lípi­
dos, en un individuo de 70 Kg, supone aproximada­
mente 71 g de glicerol (50 gen forma libre y el resto 
como triglicéridos). 

Existen auto res que reconocen el glicerol como un 
substrato a considerar dentro de los alternativos a la 
glucosa. Así pues, Culebras y cols.67 y Fairfull-Smith 
y cols .68 observan una mejoría del balance nitroge­
nado al aporta r glicerol y aminoácidos frente a la in­
fusión única de aminoácidos, en la nutrición pare n­
teral perifé rica (NPP) de voluntarios sanos y de los 
pacientes postoperados, y terminan considerando a 
aq uél como una buena fuente energética para los pa­
cientes bajo NPP. 

Tao y cols .69 comentan que independientemente 
de su utilización biológica por dos vías diferentes (la 
de los carbohidratos y la de los lípidos), en situación 
de aporte hipocalórico es un substrato aho rrador de 
proteínas corporales, al frenar la neoglucogénesis. 



También, con su aporte, disminuye la cetogénesis 
propia de la oxidación grasa en ausencia de aporte 
hidrocarbonado. Otros autores7o recomiendan su uti­
lizació n en el postopeí·atorio inmediato de pacientes 
diabéticos sometidos a NPT, en funció n de su buena 
utilizació n, sin necesidad de un incremento en las ne­
cesidades de insulina . Además no debe rnos o lvidar 
que es el único de los hidratos de carbono no-gluco­
sa que el sistema nervioso central metaboliza en al­
tas cantidades71. n . 

Por ello , podríamos decir que e l aporte de glicerol 
como substrato energético , presenta las siguientes 
ventajas: utilización a través de las vías comunes al 
metabo lismo de los carbohidratos y de los lípidos, 
neoglucogénico y , por tanto , inhibido r de la neoglu ­
cogénesis a parti r de la proteolisis e ndógena, antice­
togénico y, poco estimulador de la insulinemia. Es 
recomendable , por todo ello, en la nutrición paren­
teral hipocaló rica, así como en pacientes diabéticos, 
en situaciones postagresió n qui rúrgica y en e l trau­
ma encefálico y espin al. 

4. Ventajas metabólicas de los Polioles 

Resumiendo los eventos metabólicos típicos de la 
utilización de los alcoho les-azúcar73. 14, nos encontra­
mos con que: 

- No p resentan alteraciones en su utilización si 
se infunden a dosis adecuadas. 

- El xilitol aumenta su velocidad metabólica en 
el estrés duplicando prácticame nte su máxima velo­
cidad de utilizació n (pasa de 6,17 mg/kg/min en el in­
dividuo sano a 12,67 mg/kg/min en el paciente 
agredido )36. 

- Condicionan una lenta formación de glucosa , 
en relació n con su metabolismo hepático primario, 
lo q ue previene de la hiperglucemia29. 

- Tienen un buen efecto de ahorro proteico1s.s1. 
- Generan ATP (xilito l y sorbitol) en el proceso 

de neoglucogénesisJo_ 
- Disminuyen los niveles plasmáticos de ácidos 

grasos no esterificados y de cuerpo ceónicoss2. 
- El glicerol participa en dos vías metabólicas di­

fe rentes (glicerol fosfa to dehi drogenasa y via de los 
ácidos grasos tricarboxílicos)69_ 

- Tienen un cociente respiratorio inferior a la 
unidad (sorbi to l, glicerol, xilitol)B3 (tabla IV) . 

S. Combinaciones de distintos hidratos de carbono 

La fin alidad de estas mezclas radica en aprovechar 
las ventajas características de cada uno de e llos, dis­
minuyendo sus inconvenientes al reducir e l volumen 
aportado de cada uno. 

Las más utilizadas son glucosa-fructosa-xilitol 
(GFX) , sorbitol-xi li tol (SX) y más recientemente 
glucosa-xil itol (GX) . 

Las mezclas GFX, SX y GX presentan ventajas so-
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Tabla IV 

Sustrmo Kca/!g Kcal/L02 RQ 

Glucosa 3.719 4.981 
Fructosa 3.939 5.012 l 
Xilitol ···· ··· ··· 3.989 4.701 0,91 
Sorbitol 3.993 4.993 0,92 
Glicerol 3.305 5.057 0.86 
Maltosa 3.941 5.017 J 
Etanol .... . . . ... 7.09] 4.859 0,67 

bre la ut ilización de la glucosa como único substra­
to, refiriéndonos siempre a aquellas situaciones es­
pecíficas en que el aporte único de esta última pue­
de ser problemático (resistencia insulínica) . Se apre­
cia una menor elevación de la glucemia y de la insu­
linemia (SX) que con el aporte de glucosas4, inhi­
bié ndose en menor grado la lipol isis y mejorando la 
movilizació n-oxidación de los ácidos grasos. Por otra 
parte, se obtiene una mejoría en el balance nitroge­
nado al incrementarse la síntesis de RNA hepático 
y, por tanto, la síntesis proteicass, todo ello relacio­
nado con la activación en el caso del xi litol del ciclo 
de las pentosas-fosfato. 

Las mezclas GFX, SX y GX, independientemente 
de su empleo en Nutrición Parenteral Perifér icas6. s1, 

se recomendarían tanto en los pacientes críticos (sép­
ticos y traumáticos)88 como en los portadores de pa­
tología pancreática q ue desarro llen situaciones hiper­
glucémicas de difícil control en el curso de nutricio­
nes parenterales y también. en las si tuacio nes en las 
que la hiperglucemia tiene importantes repercusio ­
nes clínicas (TCE)&9 _ 

Conclusión 

Por todo lo anteriormente expuesto pensamos 
que , dentro del cambiante mundo de la nutrición ar­
tificial, existe un lugar tanto para el empleo de hi­
dratos de carbono - no glucosa- 9o como para otras 
presentaciones de los carbohidratos91. n, y aunque 
nuestra opinión personal coincide con la de D udrick 
y Souba9J en q ue es el xil itol el polio] que presenta 
mas futuro, también estamos de acuerdo con Elia94 
en que los antedichos cuatro substratos (X , S , F, Gl) 
deben ocupar, dentro del amplio panel de la farma­
cología nutricional , el lugar rese rvado a los substra­
tos e nergéticos tipo JI (dosis farmacológicas). 
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Resumen 

En los últimos años ha aumentado el interés por el me­
tabolismo y los efectos nutricionales de los ácidos gra­
sos, debido principalmente a su acción sobre los lípidos 
plasmáticos, a sus efectos sobre la síntesis de prostaglan­
dinas, leucotrienos y tromboxanos, y al carácter esencial 
de algunos ácidos grasos, especialmente para el recién 
nacido. La utilización de tres nomenclaturas diferentes: 
clásica, trivial y omega o metilo terminal, para identifi­
car el mismo ácido graso, ha creado una confusión con­
siderable en este área. La intención de este artículo es re­
visar la estructura química de estas moléculas y recopi­
lar los ácidos grasos con interés nutricional en un catá­
logo que incluya las tres terminologías. 

(Nutr Hosp 1996, 11:29-36) 
Palabras clave : Acidos grasos. Prostaglandinas . Leuco­
trienos. Tromboxanos. 

Introducción 

E n los útimos años ha crecido notablemente el in­
terés por los ácidos grasos, y ello se ha debido fun ­
damentalmente al reconocimiento de sus importan­
tes funciones biológicas. En primer lugar , hay que 
destacar el papel que tienen los ácidos grasos de los 
alimentos en la composición de los lípidos plasmáti­
cos y en los mecanismos de coagulación de la san­
gre. En este sentido, la relación de los ácidos grasos 
de la dieta con la enfermedad cardiovascular es un 
tema que suscita un interés especial y en el que se 
investiga activamente. Prueba de ello son algunos 
trabajos recientes sobre el posible efecto perjudicial 
de los ácidos trans de la dieta 1. 2. En segundo lugar, 
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ONE CATALOGUE TO FATTY ACIDS 

Abstract 

Fatty acids structure and function is an arca of rcne­
wed interest because of its effects on plasma lipids, 
biosyntehsis of prostaglandins, leucotricnes and throm­
boxanes, and the obligatory demands of sorne fatty acids , 
especially for the newborn. l<'atty acids are identified in 
thrce different ways: by the classical nomenclature, by 
its trivial name, and by the new methods also known as 
the omega system. These three different methods have 
created sorne confusion. The aim of this article is to re­
vise fatty acids chemical structure and to complile a list 
of nutritional important fatty acids with the three diffe­
rent terminologies. 

(Nutr Hosp 1996, l l: 29-36) 

Key words: Fatty acids. Prostaglandins. Leucotrien.es. 
Thromboxan.es. 

no hay que olvidar que los ácidos grasos forman par­
te de los fosfolípidos de las membranas celulares y 
plaquetarias, contribuyendo a sus características fís i­
cas. La composición en ácidos grasos de estos fosfo­
lípidos puede modificarse por medio de la dieta y 
esto puede alterar las funciones de la propia célula. 
Por último, los ácidos grasos de la serie omega-3 y 
omega-6 son los precursores de prostaglandinas, leu­
cotrienos y tromboxanos y, por tanto , modulan al­
gunas respuestas inmunes e inflamatorias. Estos áci­
dos grasos no pueden ser sintetizados por los mamí­
feros , que dependen de su aportación exógena, y esta 
característica cobra especial re levancia durante el de­
sarrollo del lactante, en el que la cantidad absoluta 
y la proporción de ácidos grasos que recibe puede te­
ner más importancia de la que se ha considerado has­
ta ahora . 

Este renovado interés por los ácidos grasos ha 
puesto de manifiesto una cierta dificultad para cono­
cer las diferencias entre estas moléculas, como con­
secuencia de la utilización de tres nomenclaturas di­
ferentes para la mayoría de éllos o , al menos. para 
los más comunes: la trivial, la clásica o sistemática y 
la más reciente. conocida coloquialmente como ome­
ga. 

E l progreso en las técnicas de cromatoorafía de oa-º o 
ses con columna capilar permite la separación y aná-
lisis de ácidos grasos con mucha mayor facilidad que 
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hace unos pocos años, haciendo posible la separa­
ción, incluso, de varias formas trans del mismo isó­
mero posicional. De este modo se han encontrado 
hasta 437 ácidos grasos diferentes en la leche de vaca, 
aunque afortunadamente el inte rés , desde un punto 
de vista nutricio nal, se centra en unos 303. 

El objetivo de este artículo es recopilar los ácidos 
grasos más comunes con sus tres nomencl aturas, para 
que sirva como guía a las personas que se inician en 
algunos de los temas antes señalados. 

Aspectos generales de los ácidos grasos 

Los ácidos grasos (AG) son los componentes fu n­
damentales de los lípidos de animales, vegetales y 
microorganismos. En la naturaleza se encuentran ha­
bitualmente en forma de ésteres con el alcohol gli­
cerol (acilglicéridos). y en su estado libre (no estcri­
ficado) aparecen solame nte en mínimas cantidades. 
Los ésteres predominantes son los triacilgl icéridos o 
«triglicéridos» , q ue constituyen la mayor parte de las 
grasas y aceites de los re inos animal y vegetal. 

Desde un punto de vista químico o estructural los 
AG son ácidos carboxílicos alifáticos ( derivados de 
los hidrocarburos de la serie a lifática) , con una ca­
dena larga hidrocarbonada (R). pocas veces ramifi­
cada, y un grupo carboxilo terminal (-COO H) , se­
gún la fórmula general R-COOH. 

La cadena hidrocarbonada puede ser satmada e in­
satu rada , esta última con presencia de uno o más do­
bles o triples enlaces, lo que permite clasificarlos en 
dos grandes grupos: saturados e i11sat11rados. Dentro 
de cada gruo los AG se diferencian unos de otros 
por la longitud de su cadena, por el número , posi­
ción y configuración de los dobles y triples enlaces , 
y por la presencia de grupos funcionales adicionales 
a lo largo de la cadena. 

E n la naturaleza los AG más abundantes poseen 
un número par de á tomos de carbono (C), predo mi­
nando aquéllos con cadenas de 16-J 8 C. y los insa­
turados sobre los saturados, sobre todo en las plan­
tas superiores y animales que viven a baja tempera­
tura ambiente. E ntre los saturados los más corrien­
tes so n el ácido palmítico y el ácido esteárico , y en­
tre los insaturados el ácido oleico. Los AG con un 

CHa - (CH2)5 - CH = CH - (CH2h - CH3 

9-Hexadeceno 

CH3 (CH2)4 CH = CHCH2CH = CH (CH2h CH3 

9, 12-0ctadecadieno 

número impar de átomos de carbono se encuentran 
en cantidades importantes en muchos o rganismos 
marinos~. 

El punto de fusión de los AG aumenta, en gene­
ra l, con la longitud de la cadena hidrocarbonada y 
disminuye con el grado de in aturación5. Por ello. los 
AG insaturados poseen puntos de fusión más bajos 
que los AG saturados de una misma lo ngitud de ca­
dena. Los puntos de ebullición aumentan de manera 
regular a l aumentar e l peso molecular y los AG de 
cadena muy corta (C1-C6) se denominan clásicamen­
te ácidos grasos volátiless. 

Nomenclatura de los ácidos grasos 

Hay tres sistemas de nomenclatura di fe rentes para 
nombrar los AG: 

1) Nome11clawra clásica o sistemática (sistema 
IUPA C). Según las normas dictadas po r la lnterna­
t ional U nion of Pure and Applied Chemistry (IU­
PAC)6. 7. los AG deben nombrarse añadiendo la ter­
minación - ico al nombre del hidrocarburo de base, 
como se muestra en la figura 1. E n este sistema lapo­
sición de los dobles y triples enlace se determina nu­
merando los carbonos desde el extremo carboxilo de 
la cadena, y se designa con números que anteceden 
al nombre completo del ácido (fig. 2). A menudo , 
los AG se simbolizan también con una notación «ta­
quigráfica» que indica la lo ngitud de la cadena hi­
drocarbonada y el número , posición y configuración 
geométrica de los dobles o t riples en laces. E n este 
tipo de notación se emplea la letra griega «delw (6) 
para señalar la posición de las insaturaciones respec­
to al grupo carboxilo te rminal. y las letras «c» y «t» 
para indicar la configuració n geométrica de los do­
bles enlaces (cis y trans respectivamente). Muchas 
veces, sin embargo, se omite la letra «c» , por ser ésta 
la forma isómera más común. La letra «a», por úl ti­
mo, denota la presencia de un triple enlace. Por 
eje mplo: e l ácido palmítico (sa turado. de 16 carbo­
nos) se representa simbólicamente por 16:0 y el áci­
do oleico (insa turado. ele 18 carbonos y un doble e n­
lace cis en el carbono 9) po r 18: l delta-9c. 

2) Sistema omega (w). En la síntesis de AG po­
liinsatu rados la cadena a lifática se alarga por su ex-

CH3 - COOH 
Etanoico 

CH3 - (CH2)5 - CH = CH - (CH2h - COOH 
9-Hexadecenoico 

CH3 (CH2 ) 4 CH = CHCH2 CH = CH (CH2h COOH 
9, 12-0ctadecadienoico 

Fig. / .- En la no me11c/a111ra sistemática (IUPA C) se a,iade el sufijo -ico 11/ nombre del hidrocarburo de base parn designar el corres­
pondiente ácido carboxílico. 



Un catálogo de ácidos grasos 

(A) Acido 7, 10, 13 - Hexadecatrienoic o (16:3 6 7, 10, 13) 

16 15 14 13 12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 

CH3 - e - C = e- e- C= C - e- C = e- e - C - e- e - e- COOH 

2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 
• 

(8) Acido omega-3-Hexadecatrienoico (16:3 w-3 o 16:3 n-3) 

Fig. 2.- Distintos sistemas de nomenclatura ele los ácidos grasos i11sawrados. A) Denominació11 clásica «delw », según el exrremo car­
boxilo terminal. B ) Sistema «omega» o «11 », según el extremo melilo tenninal. 

tremo carboxilo, donde actúa una elongasa . De este 
modo, al utilizar la nomenclatura clásica. la nume­
ración de los dobles enlaces varía de un compuesto 
a otro a medida que aumenta la longitud de la cade­
na. Para evitar este inconveniente se introdujo el sis­
tema omega, que numera la cadena por el extremo 
opuesto , a partir del grupo metilo terminal (fig. 2). 
con lo cual la posición asignada al doble enlace no 
cambia aunque se alargue la cadena. En este siste­
ma los AG insaturados se agrupan en varias «fami­
lias» según la posición del primer doble enlace , que 
se indica con la !eta griega «omega (w)» (omega-3 , 
omega-6, etc.) . Dentro de cada familia existe un pre­
cursor común (p. ej . , ácido linoleico para la familia 
omega-6) y los AG derivados tienen sus dobles en­
laces siempre separados por tres átomos de carbono 
( un grupo metileno) , por lo que sólo es necesario 
precisar el número de dobles enlaces y la posición 
del primero. Por ejemplo: el ácido omega-9 eicosa­
trienoico (20:3 w-9) , es un in saturado de 20 carbo­
nos con tres dobles enlaces en las posiciones ome­
ga-9, 12, 15. En lugar de la letra griega omega (w) 
se utiliza también la letra «n». 

3) Nomenclatura trivial o vulgar. Aunque la no­
menclatura sistemática y la omega son las más utili­
zadas , siguen empleándose ampliamente los nombres 
vulgares o triviales que reflejan la fuente natural de 
obtención, como el ácido acético (del latín acetum, 
vinagre) , el butírico (del latín butyrum , mantequilla) 
o el palmítico (aceite de palma) , entre otros. Estos 
nombres se usan frecuentemente para los AG más 
comunes. 

Acidos grasos saturados 

Los ácidos grasos saturados (AGS) se caracterizan 
por la ausencia de dobles o triples enlaces en su ca­
dena hidrocarbonada («saturada»). Tiene la fórmula 
general CH3 (CH2) x COOH, que se puede abre­
viar de la forma XX:O , do nde XX representa el nú­
mero total de átomos de carbono y «O » el grado de 
insaturación ( ningún doble o triple enlace) . En la no­
menclatura sistemática se nombran añadiendo el su-

fijo -ico al nombre del alcano del mismo número de 
carbonos del cual se consideran derivados. No obs­
tan te , la mayoría son conocidos también por sus 
nombres triviales. 

Aunque abarcan una amplia gama que va desde 
los líquidos volátiles de cadenas más cortas a los só­
lidos céreos de cadenas largas (;e: 20 C), los más co­
munes e importantes contienen entre 12 y 22 C. En­
tre éstos destacan los ácidos !áurico (12:0) , mirística 
(14:0) , palmítico (16:0) y esteárico (18:0). El ácido 
palmítico es el más común de los AGS, y está pre­
sente en los aceites de pescado, aceites vegetales, la 
leche y la grasa de almacenamiento de muchos ma­
míferos; el ácido esteárico, el segundo más común , 
es un componente fundamental de la grasa de los ru­
miantes, de donde toma su nombre (del griego stear, 
sebo). Los ácidos de cadena corta (~ 10 C) se en­
cuentran fundamentalmente en las grasas de la leche 
y de algunas semillas, mientras que los ácidos de ca­
denas más largas (;e: 20 C) se encuentran en canti­
dades importantes sólo en algunos aceites de semilla 
poco frecuentes. 

Los triglicéridos con AGS de 6 , 8 , 10 y 12 átomos 
de carbono reciben el nombre de «triglicéridos de ca­
dena media (TCM)» . Son grasas fácilmente d igeri­
bles y tienen importancia dietética en pacientes con 
deficiencia de lipasa, que absorben mal las grasas 
normales. 

En la tabla I se recogen los AGS más importantes. 

Formas !so y Anteiso 

La mayoría de los AGS naturales tienen una ca­
dena hidrocarbonada recta , pero existen algunos 
también con cadenas ramificadas. Estos , con fre­
cuencia, llevan un grupo metilo solitario como única 
ramificación , y se les llama ácidos iso o an teiso se­
gún que el grupo metilo esté respectivamente en el 
C-2 (posición omega-2) o en el C-3 (posición ome­
ga-3), a contar desde el carbono metilo terminats. 
Los ácidos anteiso , por poseer un carbono asimétri­
co, son ópticamente activos (giro del plano de pola­
rización de la luz polarizada) y existen en dos for-
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Tabla I 

Algunos ácidos grasos saturados importantes 

Nombre sistemático 

Etanoico .. . ... . . . . .. .. ... ... .. .. . . . ...... . 
Butanoico . . . .. .. . . . .. . .. .... .. .. . . . .. .. . . . 
Pentanoico ............ . . .. ... .... .. ... . . . . 
Hexanoico . ... .. .. . ..... ... . . .... ... .. . .. . 
Heptanoico .. . ... ..... ..... . ..... ..... . .. . 
Octanoico .. .. ............ . ............... . 
Nonanoico ... . . . . .......... . . ... . .. ... . .. . 
Decanoico . .. ....... . ...... . . .... .. ... . .. . 
Dodecanoico .. ... ... . ..... . .. .. ... ... . . . . 
Tetradecanoico .. .. .... ............... . .. . 
Pentadecanoico 
Hexadecanoico .......... . ... . ... . . . .. . .. . 
Heptadecanoico ...... ... . .. .. .. .. . ... . .. . 
Octadecanoico . .. . ... .. ..... . .. .. . .. . ... . 
Eicosanoico .. ..... . ... . ......... .. . . . . . .. . 
Docosanoico . ......... .... . . . ............ . 
Tetracosanoico .. ...... .. . .. ..... . .. .... . . 
Hexacosanoico .. .. ..... . .. . . .. .. .. . . .... . 

Nombre trivial 

Acético 
Bu tí rico 
Valérico 
Capróico 
Enantoico 
Caprílico 
Pelargónico 
Cáprico 
Laurico 
Mirística 

Palmítico 
Margárico 
Esteárico 
Araquídico 
Behénico 
Lignocérico 
Cerótico 

No1ación abreviada 

2:0 
4:0 
5:0 
6:0 
7:0 
8:0 
9:0 

10:0 
12:0 
14:0 
15:0 
16:0 
17:0 
18:0 
20:0 
22:0 
24:0 
26:0 

Tabla 11 

Algunos ácidos grasos monoinsaturados importantes 

Nombre sistemático 

cis-9-Tetradecenoico .. . . ..... ......... .. 
cis-9-Hexadecenoico .. . .. .. . . .... ... .. .. . 
cis-9-0ctadecenoico . ... ... ... .... ... .. . . 
trans-9-0ctadecenoico ... . ............. . 
cis-11-0ctadecenoico .. .... .... . . . . ..... . 
trans-11-0ctadecenoico .. . . . .. .. . .. . ... . 
cis-9-Eicosenóico .. . . .... .. ... ... .. .. .. .. 
cis-13-Docosenoico ............ ... . ..... . 
cis-9-Tetracosenoico ................. . . . . 

mas isómeras posibles: dextrógira (D) y levógira (L) . 
Aunque los AG ramificados se encuentran sólo en 
pequeñas cantidades en grasas animales y aceites ma­
rinos, constituyen los principales componentes de los 
lípidos de las bacterias grampositivas. 

Acidos grasos insaturados 

Los ácidos grasos insaturados (AGI) contienen 
uno o más dobles o triples enlaces en su cadena hi­
drocarbonada. Aquéllos que sólo tienen dobles en­
laces reciben el nombre de olefínicos, y los que con­
tienen triples enlaces, acetilénicos. Por el número de 
dobles enlaces se les clasifica también en monoinsa­
turados y poliinsaturados. Estos últimos se nombran 
anteponiendo el prefijo di- , t ri-, tetra-, etc al sufijo 
-enoico , para indicar el número de dobles enlaces 
(fig. 1) . 

Nombre trivial Notación abreviada 
«delta» «omega» 

Miristoleico 14:169c 14:1 (w-5) c 
Palmitoleico 16:169c 16:l (w-7) c 
Oleico 18: 169c 18:l (w-9) c 
Elaidico 18:1ó9t 18:1 (w-9) t 
Asclépico 18: l óllc 18:1 (w-7) e 
Vaccénico 18:lbllc 18:1 (w-7) t 
Gadoléico 20:169c 20:1 (w-11) c 
Erucico 22:1613c 22: 1 (w-9) c 
Nervónico 24:1615c 24:l (w-9) c 

La posición de los dobles enlaces , en la nomencla­
tura sistemática (IUP AC)6, 7 , se cuenta desde el car­
bono carboxilo terminal y, de forma abreviada, se 
designa con la letra griega «delta (o)». Por ejemplo: 
el ácido linoleico (18 carbonos con dos dobles enla­
ces en posiciones 9 y 12 desde el extremo carboxilo) 
es el 9, 12-octadecadienoico , que se representa sim­
bólicamente por 18:2 delta-9, 12. En el sistema ome­
ga, por el cont rario, esta posición se refiere siempre 
al carbono metilo terminal , y se designa con la let ra 
griega «omega (w) » o con la le tra «n». Volviendo al 
ejemplo anterior: el ácido Iino leico es también el 
omega-6 octadecadienoico , que se abrevia como ] 8:2 
omega-6 o 18:2 n-6. Como ya se explicó anterior­
mente , en el sistema omega sólo es preciso indicar 
la posición del primer doble enlace. 



Formas Cis y Trans 

Los AG con dobles enlaces pueden tener configu­
raciones geométricas diferentes según el modo de 
unirse los grupos alquilo (R) a los carbonos del en­
lace (o enlaces). En este sentido, por cada doble en­
lace son posibles dos isómeros geométricos: cis (en 
latín: de este lado) y trans ( en latín : al otro lado), de­
pendiendo de la posición relativa de los grupos R, 
como se representa en la figura 3. Para nombrarlos, 
se antepone el prefijo cis- o trans- a la posición del 
doble enlace, contando siempre desde el extremo 
carboxilo. Muchos tienen también nombres triviales 
y algunos, incluso, como el ácido 9-octadecenoico 
poseen nombres distintos para cada uno de su: este­
reoisómeros: ácido oleico ( cis-9-octadecenoico) y 
ácido elaídico ( trans-9-octadecenoico). La forma cis 
del doble enlace produce un ángulo de 30º en la ca­
dena alifática, mientras que la fo rma trans es la que 
más se parece a la forma extendida de las cadenas sa­
turadas4. Las formas cis de los AGI pueden conver­
tirse en las formas trans, más estables termodinámi­
camente y con puntos de fusión más altos, por ca­
lentamiento con algunos catalizadores, como ocurre 
con el ácido oleico, uno de los más ampliamente dis­
tribuidos en la naturaleza, que se transforma fácil­
mente en el ácido elaídico , con un punto de fusión 
mucho más alto4 • 

En la naturaleza, la mayor parte de los AGI presen­
tan la configuración cis. Los ácidos trans se forman 
por la acción bacteriana en el tubo digesti~o de los 
rumiantes, mediante un proceso de «bwh1drogena­
ción» de las grasas vegetales, y, de este modo , apa­
recen naturalmente en los productos lácteos y en las 
carnes y grasas de estos animales, donde predomina 
el ácido vaccénico. Pequeñas cantidades de ácidos 
trans se encuentran también en algunos vegetales, 
como por ejemplo, la lechuga y las espinacas, que 
contienen ácido trans-3-hexadecenoico. Sin embar­
go, los ácidos trans naturales constituyen sólo una 
mínima parte del contenido total de la dieta , y la ma­
yor parte, hasta un 90-95 % según Emken9, pro.ce­
den de los aceites vegetales hidrogenados comercial­
mente para la producción de margarina y otras gra­
sas sólidas10. Las margarinas , por ejemplo, pueden 
tener hasta un 35 % de ácidos grasos trans11. 12, con 
un 23 % en valor promediot3. 

Acidos grasos monoinsaturados 

Se han identificado más de 100 ácidos grasos mo­
noinsaturados (AGM) naturales, pero la mayoría son 
muy raros. E n los organismos superiores e l doble en­
lace suele estar entre los carbo nos 9 y 10, y la con­
figuración casi siempre es cis . E l ác ido o le ic? 
(18: 1 w-9) es e l más común, presente en gran ca~t1-
dad en el aceite de oliva y en muchos otros aceites 
vegetales , y es e l más abundante tambié~ en las gr~­
sas animales. E n la tabla II se han reumdo los mas 
importantes . 

Un catálogo de ácidos grasos 

Acidos grasos polünsaturados 

Los ácidos grasos poliinsaturados (AGP) se divi­
den en varias categorías según la posición relativa de 
los dobles enlaces. Cuando los dobles enlaces alter­
nan con enlaces sencillos (-CH = CH-CH = CH-) se 
les deno mina conjugados, y si los dobles enlaces es­
tán separados por más de un enlace sencillo (-CH = 
CH-C, -CH = CH-) , se les llama no conjugados. E n 
la mayor parte de los no conjugados los doble~ en­
laces se hallan separados por un grupo met1leno 
(-CH= CH-CHrCH = CH-) , y también se les agru­
pa bajo el término de ácidos meiileno interrumpidos. 
Estos son los AGP más extendidos y se reúnen en va­
rias familias según la posición omega del primer do-
ble enlace, como veremos más adelante. . 

Los AGP conjugados son escasos en las grasas am­
males y sólo aparecen extensamente en unos ~ocos 
aceites vegetales. Los más comunes son los tnen~s 
(tres dobles enlaces) , como el ácido octadecatn en01-
co, del que existen siete isómeros naturales con­
jugados. 

Acidos grasos acetilénicos 

Los ácidos grasos aceti lénicos14 se caracterizan por 
la presencia de uno o más triples enlaces en la cade­
na hidrocarbonada. La mayoría son compuestos de 
18 carbonos con insaturacio nes conjugadas que pue­
den llevar también algún doble enlace (generalmen­
te en posición delta-9). Se nombran anteponiendo el 
prefijo di , tri , e tc. a la terminación -inoico para in­
dicar e l número de triples enlaces. Los dobles enla­
ces deben nombrarse también de la forma habitual, 
y se debe indicar la posición de toda las insaturacio­
nes. En la notación abreviada se emplea la letra «a» 
para indicar la presencia del t riple enlace. Estos AG 
son raros en la naturaleza y se encuentran sólo en al­
gunos musgos y aceites de semillas. Los más comu­
nes se presntan en la tabla IV . 

Familias de ácidos grasos 

Los AGI se han agrupado en varias familias de­
pendiendo de la posición que ocupa el .primer ~ob,le 
enlace respecto al extremo metilo termin al, pos1c1on 
que se indica indistintamente mediante las letras 

H H H R 

1 1 1 1 

e = e e = e 
1 1 1 1 

R R R H 
cis trans 

Fig. 3. - lsómeros geométricos cis-rrans. 

33 



NUTRICION HOSPITALARIA. Vol. XI. Núm. l. Enero-Febrero 1996 

Tabla III 

Principales familias de ácidos grasos insaturados 

Nombre sistemálico Nombre trivial Notación abreviada 

Familia omega-3 

7, 10, 13-Hexadecatrienoico ....... . .. . 
9, 12, 15-0ctadecatrienoico ....... . ... . 
6, 9, 12, 15-0ctadecatetraenoico .... .. 
8. 11. 14, 17-Eicosatetraenoico ...... .. 
5, 8, 11 , ]4, 17-Eicosapentaenoico 
(EPA) .. .. . ................ .. .... .. .. .. . .. . 
7, 10, 13, 16, 19-Docosapentaenoico 
(D PA) .... . .. ........... ..... .. ... .... .. .. . 
4, 7, 10 , 13 , 16 , 19-Dodosahexaenoico 
(DHA) .. .. ...... ........................ .. 

Familia omega-6 

9c, 12c-Octadecadienoico ... .. . ...... . . . 
9t, l 2t-Octadecadienoico ..... . . . .... .. . 
9t, l 2c-Octadecadienoico ... .. .. . ... ... . 
9c, 12t-Octadecadienoico . .. .. .. . ... . . . . 
6, 9, 12-0ctadecatrienoico .... . ...... .. 
8, 11 , 14-0ctadecatrienoico .......... .. 
11 , 14-Eicosadienoico ................. .. 
5, 8, 11 , 14-Eicosatetraenoico ........ . 
7, 10, 13, 16-Docosatetraenoico .... .. . 

Familia omega-7 

cis-9-Hexadecenoico ............ . . ..... . . 
cis-1 l -Octadecenoico ........ ..... . . .. . . . 
trans- 11 -0ctadecenoico ............... .. 
7, 10, 13-Eicosatrienoico .. ... .. . ...... . 

Familia omega-9 

cis-9-0ctadecenoico ... ... . ... ... ... .. .. . 
trans-9-0ctadecenoico . .... .. ... . .. .. . . . 
cis-11-Eicosenoico ..... ... .. ..... ..... . . . 
cis-15-Tetracosenoico ... ..... .......... . 
5, 8, 11-Eicosatrienoico ............... .. 

a-Linolénico 
Estearidónico 

Timnodónico 

Clupanodónico 

Cervónico 

Linoléico 
Linoleaídico 

Gamma-Linolénico 
Dihomogamma-Linolénico 

Araquidónico 
Adrénico 

Palmitoléico 
Aselé pico o cis-Vaccénico 
Vaccénico 

Oléico 
Elaídico 
Gondóico 
Nervónico 
Meádico 

Tabla IV 

16:3 (w-3) 
J 8:3 (w-3) 
18:4 (w-3) 
20:4 (w-3) 

20:5 (w-3) 

22:5 (w-3) 

22:6 (w-3) 

18:2 (w-6) 
18:2 (w-6) 
18:2 (w-6) 
18:2 (w-6) 
18:3 (w-6) 
18:3 (w-6) 
20:2 (w-6) 
20:4 (w-6) 
22:4 (w-6) 

16:1 (w-7) 
]8:1 (w-7) 
18: l(w-7) 
20:3 (w-7) 

18: 1 (w-9) 
18:1 (w-9) 
20: l (w-9) 
24: 1 (w-9) 
20:3 (w-9) 

Algunos ácidos grasos acetilénicos comunes 

Nombre sistemático 

6-octadecinoico .... .. .. ........ . . .. .. .. . . ... . .. . . 
9-0ctadecinoico .. . ... . ... .. ... . . ....... .... . . .. . 
cis-9-Coctadecene-12-1 noico ......... .. ....... . 

Nombre trivial 

Tarírico 
Estearólico 
Crepenínico 

16:36 7,10, 13 
18:30 9, 12. 15 
18:46 6, 9, 12, 15 
20:46 8. 11. 14. 17 

20:56 5. 8. 11, 14, l7 

22:56 7 , 10, 13. 16, 19 

22:60 4, 7, 10, 13, 16, 
19 

18:20 9c, 12c 
18:20 9t, 12t 
18:26 9t, 12c 
18:26 9c, 12t 
18:30 6, 9, 12 
18:30 8, 11, 14 
20:20 11, 14 
20:46 5, 8, 11 , 14 
22:46 7. 10, 13 , 16 

16: ló 9c 
18: ló l le 
18: 16 llt 
20:3ó 7. 10, 13 

18:10 9c 
18: 16 9t 
20:10 lle 
24: 16 15c 
20:36 5, 8, J J 

Notación abreviada 

18:lMa 
18:ló 9a 
18:2ó 9c, 12a 

«omega (w)» o «n ». Las fami lias mas importantes 
son: omega-3 (n-3) , omega-6 (n-6) y omega-9 (n-9) 
(tabla III) , cuyos miembros derivan respect ivamen­
te de los ácidos a-linolénico ( l 8:3w-3) , linoleico 
(18:2w-6) y o leico (18: 1 w-9), por desaturación y 
elongación de su cadena. 

Los mamíferos carecen de los sistemas enzimáti-

cos necesarios para introducir dobles enlaces en las 
posiciones omega-3 y omega-6 de la cadena hidro­
carbonada , por lo que son incapaces de si ntetizar de 
novo los AG de estas series15. Estos AG deben ob­
tenerlos de la dieta , a partir de fuentes vegetales, y 
se les considera por ello como ácidos grasos esencia­
les (AGE). 
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Desde los trabajos de Burr y Burr en J 92916. 11 se 
ha sabido que las grasas tienen un carácter «esen­
cial» en la dieta de los mamíferos. debido a los re­
querimientos de ácido linoleico y otros AGP que no 
pueden ser sintetizados de forma endógena. Sin em­
bargo, las funciones biológicas de estos AGE no se 
conocieron hasta 1964, cuando se demostró su papel 
como precursores necesarios e n la biosíntesis de las 
prostaglandinasis. 19_ 

Actualmente se acepta que hay sólo dos AGE: 
a-linolénico (18:3 w-3) y linoleico (18:2 w-6), los cua­
les pueden ser modificados. pero nunca sintetizados, 
por los tejidos animales. Una vez ingeridos , estos dos 
AG se metabolizan , principalmente en el hígado, 
para formar los ácidos omega-3 y omega-6, que son 
precursores de los eicosanoides (prostaglandinas, 
tromboxanos y leucotrienos) y, además, tienen una 
importante función estructural como integrantes de 
todas las membranas celulares20. 21 . 

Familia Omega-3 

Los AG omega-3 se caracterizan por tener e l pri­
mer doble enlace en el C-3 , empezando a contar por 
e l carbono metilo terminal (fig. 4). Todos ellos con­
tienen tres o más dobles enlaces y se consideran de-

Familia OMEGA-3 (n - 3) 

3 

Un catálogo de ácidos grasos 

rivados del ácido a-linolénico (18:3w-3), que es el 
primer miembro de la fami lia y quizás e l más impor­
tante. Constituye el principal componente de los 
aceites de soja y linaza y es abundante en los tejidos 
fotosintét icos. Durante años se ha duado de su con­
dición de «esencial», pero hoy se sabe que tiene fun­
ciones propias y especializadas a nivel de la re tina y 
el sistema nervioso centraJ22-2\ por lo que se le con­
sidera dietéticamente necesario. 

Los ácidos eicosapentaenoico (EPA) y docosa­
hexae noico (DHA) están presentes en la mayoría de 
los aceites de pescado y algas marinas . El EPA 
(20 :5w-3) es precursor de las prostagland inas y trom­
boxanos de la serie 3 y de los leucotrienos de la se­
rie 5 , aunque constituye un sustra to mucho más po­
bre que el ácido araquidónico para la acción de la ci­
clooxigenasa. El DHA (22:6w-3) es un componente 
habitual de los lípidos de membrana en la mayoría 
de los tejidos an imales, y se encuentra igualmente 
en las vainas nerviosas. 

Familia omega-6 

Los AG omega-6 tienen su primer doble enlace en 
el C-6 a part ir del extremo metilo terminal (fig. 4). 
Son ácidos con dos o más doble enlaces y derivan 

CH3 - CH2 - (CH = CH - CH2) x - (CH2)v - COOH 

Familia OMEGA-6 (n - 6) 

6 
CH3 - (CH2)4 - (CH = CH - CH2)x - (CH2)v - COOH 

Familia OMEGA-9 (n - 9) 

9 
CH3 - (CH2h - (CH = CH - CH2) x - (CH2lv - COOH 

Fig. 4. - Fórmulas eslructurales de los ácidos grasos i11sa1urados de las series omega-]. omega-6 y omega-9. 

Familia OMEGA-3 (n - 3) 

Acido ALFALINOLENICO 
(18:3n3) 

f-2H 

:::¡11
;2C 
·2H 

Acido EICOSAP NTAENOICO 
(20:r3) 

ln +2C 

Acido DOC::I::AENOICO 
(22:6n3) 

Familia OMEGA-6 (n - 6) 

Acido LINOLENICO 
(18:2n6) 

Acido GAMMAt:~LENICO 
(18:3n6) 

Í +2C 

Acido 
DIHOMOGAMMALINOLEICO 

(20:3n6) t -2H 

Acido ARAQUIDONICO 
(20:4n6) 

Familia OMEGA-9 (n - 9) 

Acido OLEICO 
(18:1 n9) t +2C 
20J~2H 

Acid::f:il~O 
(20:3n9) 

Fig. 5.- Rutas metabólicas de símesis de las tres principales familias de ácidos grasm insaturados. 
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del ácido linoleico (18:2w-6) , que es el más impor­
tante. Este se encuentra en la mayoría de los aceites 
vegetales en elevadas proporciones y es el ácido gra­
so esencial más abundante en los mamíferos, donde 
constituye la principal fuente de ácido araquidónico 
(fig. 5). La deficiencia de ácido linoleico dietético 
produce multitud de síntomas que han sido bien ca­
racterizados, sobre todo en roedores, y entre los que 
se incluyen: trastornos del crecimiento, dermatosis y 
esterilidad 16. 17. 2s.2s . 

El ácido araquidónico (20:4w-6) es un precursor 
directo de los eicosanoides, una familia de compues­
tos de 20 carbonos agrupados fundamentalmente en 
prostaglandinas , tromboxanos y leucotrienos, con 
múltiples funciones biológicas. La mayoría de la gen­
te, excepto los estrictos vegetarianos, consume algo 
de este ácido en la dieta, pero la mayor aprte de los 
depósitos corporales se nutren de la conversión del 
ácido linoleico dietético en ácido araquidónico 
(fig. 5). 

Familia omega-9 

Los AG omega-9 llevan el primer doble enlace en 
el noveno carbono a partir del extremo metilo ter­
minal (fig. 4). El ácido oleico (18:1 w-9) , monoinsa­
turado , es el más ampliamente distribuido en la na­
turaleza y sirve de precursor al resto. 

El ácido meádico (20:3w-9) no se encuentra habi­
tualmente e n los sujetos normales, pero es caracte­
rístico de los estados deficitarios en AGE. A falta de 
su sustrato normal, las mismas enzimas que elongan 
y desaturan los ácidos linoleico y a-linolénico, actua­
rán también sobre el ácido oleico para producir el ei­
cosatrienoico o meádico (fig. 5). Sin embargo, este 
ácido no es sustituto válido del ácido araquidónico 
para la síntesis de eicosanoides , y no alivia los sínto­
mas de la deficiencia de AGE. 
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Resumen 

El colesterol es un componente esencial de todos los te­
jidos, ya que forma parte de la estructura de las mem­
branas celulares y es un precursor inmediato de una se­
rie de sustancias esenciales tales como vitaminas, hor­
monas esteroideas y ácidos biliares. 

En condiciones fisiológicas las entradas y salidas de co­
lesterol en el organismo están coordinadas y equilibra­
das con el objeto de garantizar la disponibilidad de las 
cantidades adecuadas de colesterol para satisfacer las ne­
cesidades de los distintos tejidos (fig. 1). En condiciones 
patológicas hay un desequilibrio entre estos mecanismos, 
lo que lleva a un incremento en los niveles circulantes de 
colesterol dando lugar a procesos patológicos como hi­
perlipemias, ateroesclerosis y cálculos biliares. El híga­
do juega un papel central en la regulación de la homeos­
tasis del colesterol. La molécula entra en el hígado en for­
ma de quilomicrones y lipoproteínas de baja densidad 
(LDL) mediante receptores lipoproteicos y es este órga­
no el más importante en la biosíntesis de novo del coles­
terol a partir del acetil-coenzyma A, mediante una reac­
ción enzimática en cascada en la que la enzima 3-hi­
droxi-3 metil glutaril CoA reductasa (HMG-CoA) es la 
clave de todo el proceso. El colesterol se encuentra en el 
hígado en forma de ésteres de colesterol o como coleste­
rol libre. 

Las dos vías más eficaces para la eliminación del co­
lesterol corporal se encuentran dentro del hígado con la 
degradación del compuesto a ácidos biliares y la secre­
ción biliar del colesterol. La conversión a ácidos biliares 
recorre una serie de pasos enzimáticos en los que la for­
mación de 7a -hidroxicolesterol por la enzima colesterol 
7a -hidroxilasa es clave en todo el proceso. La secreción 
biliar de colesterol es de 600 mg/día. 

Tanto la abundancia y universalidad del colesterol en 
los seres vivos como sus implicaciones clínicas ponen de 
manifiesto la importancia y el interés de este compuesto. 

(Nutr Hosp 1996, 11:37-42) 
Palabras clave: Hígado. Colesterol. 
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CHOLESTEROL HEPATIC METABOLISM 

Abstract 

Cholesterol is an essential component of ali tissues, as 
it is a part of the structure of cell membranes, and it is 
an immediate precursor of a series of essential substan­
ces such as vitamins, steroid hormones, and hile acids. 

Under physiologic conditions, the intake and output 
of cholesterol in the organism is coordinated and balan­
ced with the aim of guaranteeing the availability of ade­
quate amounts of cholesterol to satisfy the needs of the 
diff'erent tissues (fig. 1). Under pathological conditions 
there is an imbalance between these mechanism, which 
leads to an increase in the circulating levels of choleste­
rol, leading to pathological processes such as hyperlipe­
mias, atherosclerosis and hile stones. The liver plays a 
central role in the regulation of the homeostasis of cho­
lesterol. The molecule enters the liver in the form of 
chylomicrons and low density lipoproteins (LDL), 
through lipoprotein receptors, and this is also the most 
important organ for the de novo biosynthesis of choles­
terol from acetyl coenzyme A, by meaos of a cascarle 
enzyme reaction in which the enzyme 3-hydroxy-3 
methyl glutaryl CoA reductase (HMG-CoA) is the key 
of the entire process. Cholesterol is found in the liver in 
the form of cholesterol esters or as free cholesterol. 

The two most effective ways of eliminating body cho­
lesterol are found in the liver, with the degradation of 
the compound to hile acids and the biliary secretion of 
cholesterol. The conversion to bile acids takes place 
through a series of enzymatic steps in which the forma­
tion of 7-alpha-hydroxycholesterol by the enzyme cho­
lesterol 7-alpha-hydroxylase is the key of the process. 
The biliar y secretion of cholesterol is 600 mg/day. 

Both the abundance and the universality of choleste­
rol in living things as its clinica l implications emphasize 
the importance and interest of this compound. 

(Nutr Hosp 1996, 11:37-42) 

Kew words: Liver. Cholesierol. 
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lntroduccion 

El colesterol es un componente esencial para to­
dos los tejidos, ya que forma parte de la estructura 
de las membranas celul ares y es el precursor inme­
diato de una serie de sustancias esenciales como vi­
taminas , hormonas estero ideas y ácidos biliares, ju­
gando un papel importante en la patogenia de hiper­
lipidemias , ateroesclerosis y cálculos biliares', utili­
zándose como marcador del estado nutricionaJ2 . 

El pool de colesterol total en el individuo perma­
nece prácticamente constante. Así, un hombre de 
70 kg de peso tiene aproximadamente 100 g de co­
lesterol, mientras que una rata de 0,2 kg de peso con­
tiene 0 ,3 g de esteroles totales. La incorporación de 
colesterol a este pool corporal procede de la absor­
ción intestinal del presente en la dieta o de su sínte­
sis de novo a partir del acetil-coenzima A3. 4 . Dicha 
síntesis tiene lugar en prácticamente todos los tej i­
dos, pero es esencialmente activa en hígado, corteza 
renal , intestino , piel y aorta. La síntesis de novo del 
colesterol varía de unas especies a otras y dentro de 
una misma especie en función de la edad , el estado 
nutricional y otros factores, superando la cantidad 
de colesterol sintetizada en el hombre en dos o tres 
veces la absorbida, mientras que en la rata ocurre lo 
contrario, ya que en este animal el colesterol de sín­
tesis es muy inferio r a lo absorbido cuando la dieta 
es rica en este compuesto5. La hiosíntesis de coles­
terol en el hombre se estima que es de 600 a 900 
mg/día , mientras que las entradas con la dieta son de 
entre 300 y 500 mg/días. 

E l colesterol incorporado o sintetizado de novo 
puede eliminarse a través de dos vías: por una par­
te , la molécula puede secretarse , sin sufrir modifica­
ciones previas, a través de secreciones oleosas de las 
células de la piel (85 mg/día) y con la secreción bi­
liar de colesterol (600 mg/clía) . De forma alternati­
va, el colesterol puede ser metabolizado a otros pro­
duct~s como los ácidos biliares (500-600 mg/día) y es­
teroides adrenales o gonadales (500 mg/día) que, a 

Colesterol 
absorbido 
de la dieta 

su vez, son excretados a través ele la orina o del trac­
to gastro-intestinal6. 

E l propio colesterol ejerce un control muy fino so­
bre su balance en el o rganismo. Así, cuando se re­
duce la cantidad de colesterol en la dieta o cuando 
se acelera su eliminación (por ejemplo, en la in­
terrupción de la circulación enterohepática de los áci­
dos biliares), aumenta su síntesis en intestino e híga­
do, mientras que un incremento en su llegada a los 
distintos tejidos, da lugar a una inmediata inhibición 
de la síntesis de novo. El colesterol o sus metaboli­
tos (por ejemplo, las formas oxigenadas de los este­
roles , formadas por la acción de hidroxilasas mito­
condriales sobre el colesterol, o los ácidos biliares) 
o los dos, e jercen una inhibición indirecta sobre la 
enzima que controla su síntesis, bien a través de un 
sistema de control en cascada , bien modulando la ve­
locidad de su síntesis o de las enzimas que controlan 
su degradación7. 

El hígado juega un papel central en la regulación 
y homeostasis del colesterol corporal. En circunstan­
cias fisiológicas , las entradas y salidas de colesterol 
están coordinadas y balanceadas con el fin último de 
preservar la homeostasisS. 9 . El colesterol hepático 
procede del que llega en forma de lipoproteínas LDL 
y HDL remanentes que es incorporado a los recep­
tores lipoproteicos hepáticos y de la biosíntesis de 
novo del colesterol a partir del acetil-CoA9, 'º· El hí­
gado es el ó rgano más importante en la biosíntesis 
del colesterol, que tiene lugar en una reacción enzi­
mática en cascada en la que la enzima 3-hidroxi-3-
metil-glutaril CoA reductasa es la clave de todo el 
proceso9, 

El colesterol se encuentra dentro del hígado en 
forma de colesterol esterificado y colesterol libre. El 
intercambio entre estos dos compartimentos es rea­
lizado por la enzima acil-CoA a colesterol-acil-trans­
ferasa que esterifica el colesterol libre y la enzima ci­
tosólica colesterol éster hidroxilasa que hidroliza los 
ésteres del colesterol'º . 

Las dos vías más eficaces para la el iminación del 

Colesterol excretado 
por la piel y tracto 

gastrointestinal 

Colesterol 
de síntesis 
endógena 

Acervo 
del 

colesterol 
en el 

organismo 

Colesterol depositado 
en tejidos nuevos 

Fig. /. - Esquema general del balance de colesterol en el organismo. 

38 

Colesterol transformado 
a otros productos 

que son excretados 



r 

colesterol se encuentran dentro del hígado con la de­
gradación del compuesto a ácidos biliares y la secre­
ción biliar de colesterol. La conversión de colesterol 
a ácidos biliares recorre una serie de vías enzimáti­
cas en las que la formación de 7a-hidroxicolesterol 
por la enzima colesterol 7a-hidroxilasa es el paso cla­
ve de todo el proceso11 . La formación de VLDL es 
otra vía de salida del colesterol del hígado . El coles­
terol dentro de las VLDL se incorpora al plasma in­
tercambiándose con el colesterol de los tejidos pero, 
eventualmente, regresa al hígado como LDL co­
lesterol12. 

Homeostasis del colesterol 

La homeostasis del colesterol se consigue median­
te varios mecanismos de retroalimentación que im­
plican la regulación del biosíntesis de los receptores 
LDL, esterificación e hidrólisis enzimática del coles­
terol, biosíntesis y actividad de la HMG-CoA reduc­
tasa, biosíntesis y actividad de la colesterol 7a-hi­
droxilasa y secreción biliar de colesteroJiº . 

Los receptores LDL hepáticos están presentes en 
gran número en el órgano y juegan un papel central 
en el mantenimiento de la homeostasis del coleste­
rol, proporcionando el mismo a los hepatocitos y a 
otras células. Estos receptores de membrana LDL 
son glicoproteínas que contienen 839 aminoácidos y 
se organizan en cinco regiones con función indepen­
diente 13-Is . Como resultado de la llegada de coleste­
rol a los receptores LDL hepáticos, la biosíntesis in­
trahepática del compuesto es deprimida. mientras se 
incrementa la estcrificación del colesterol por la en­
zima acil-CoA colesterol-acil-transferasa1 6. Por otra 
parte, el exceso de colesterol disminuye la biosínte­
sis de receptores LDL a nivel de transcripción gené­
tica17. Estos ésteres del colesterol pueden ser secre­
tados dentro de las VLDL y vehicul izados al plasma 
o pueden ser hidrolizados por la enzima colesterol es­
ter hidroxilasa y pasar a formar parte del pool hepá­
tico de colesterol libre, que es la mayor fuente de co­
lesterol destinado a ser eliminado por la vía de su 
conversión a ácidos biliares o a su secreción en for­
ma de colesterol biliar16. 1s. En vivo las mayores ac­
tivades de la enzima acil-CoA colesterol-acil-transfe­
rasa son el colesterol y el mevalonato19 . Algunas hor­
monas, como la progesterona, inhiben a la enzima20, 
mientras que los estrógenos la estimulan21. 

La enzima colesterol éster hidroxilasa tiene un pa­
pel en la regulación del colesterol libre hepático es­
timulando el paso de colesterol libre a colesterol es­
terificado22. El tamar10 del pool de colesterol libre 
en el hígado puede ser alterado por manipulación de 
estas enzimas, modificándose los niveles de la sínte­
sis de ácidos biliares y la secreción biliar del co­
lesteroJ23. 

Metabolismo hepático del colesterol 

BIOQUIMICA 

Acetil-CoA (2C) 

+ HMG-CoA (6C) 

+ Mevalonato (5C) 

+ / lsopentil-di¡sfato (5C) 

lsopentenil IRNA Geranil-difosfato (1 OC) 

+ 

/ 

FamasB-d;1fato (f5C) \ 

Escualeno (30C) 

.----U- b-iq-u-in_o_n_a--, + ri---D-ol-ic_o_l -----, 

Colesterol (2?C) 

Fig. 2.-Esquema simplificado de la símesis de coleslerol en el 
hombre. 

Biosíntesis hepática del colesterol 

La biosíntesis del colesterol a partir del acetil-CoA 
se desarrolla en numerosos pasos enzimáticos24 . Po­
demos dividirla en las siguientes etapas2s (fig. 2) : 

a) Formación de mevalonato a partir de aceti l 
coenzima A . 

b) Transformación de mevalonato en escualeno. 
c) Transformación del escualeno en colesterol. 
El principal punto de regulación de la biosíntesis 

de colesterol se establece a nivel de la enzima que 
convierte hidroxi-metil-glutari l-CoA en mevalonato 
y que se denomina 3-hidroxi-3-metil-glutaril-CoA 
reductasa26. 

La 3-hidroxi-3-meti l-glutaril -CoA reductasa es una 
glicoproteína integral de la membrana del retículo 
endoplasmát ico, formada por dos subunidades de 
unos 100.000 daltons . Tiene una parte altamente hi­
drofóbica o rientada al lumen de d icho retículo. don­
de se encuentra la porción hidrocarbonatada y ter­
minal-NH2, y una parte hidrofílica orientada al ci to­
plasma, que es donde se encuentra sus sitios activo 
y regulador27. 

Se conocen tres fo rmas de control de la HMG­
CoA reductasa: 

l. A largo plazo, mediante cambios a nivel de 
síntesis o degradación. 

2. Por variación en la fluidez de la membrana a 
la que se encuentra anclada, de forma que la incor­
poración de colesterol u otros esteroles a la misma 
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la distorsionan y hacen que disminuya su actividad. 
3. A corto plazo , por mecanismo de fosforilación 

y desfosforilación28-30. 
E l control de la enzima 3-hidroxi-3metil-glutaril­

CoA reductasa a largo plazo se realiza a nivel de la 
transcripción de los genes que codifican su síntesis o 
la de las enzimas que controlan su degradación25 

El control a corto plazo de la enzima se logra me­
diante distintos sistemas de protein-quinasas quemo­
dulan la fosforilación de la molécula y faci litan su 
inactivación. Por acción de una fosfatasa la enzima 
se desfosforil a, pasando a su forma activa. La enzi­
ma es sensible a hormonas , de forma que la insulina 
facilita su desfosforilación y el glucagón su fos­
forilización27. 

Normalmente existe un paralelismo entre la sínte­
sis de ácidos biliares y la del colesterol en el hígado. 
A pesar de ello, y aunque los cambios de actividad 
de sus respectivas enzimas claves , la colesterol 7a-hi­
droxilasa y la 3-hidroxi-3 metil-glutaril CoA reduc­
tasa se realizan por lo general en paralelo, no se cree 
que haya una relación directa en el control de estas 
enzimas. Sin embargo, en condiciones en las que dis­
minuye la actividad de la enzima clave de la síntesis 
de ácidos biliares ( colesterol 7a-hidroxilasa), baja la 
concentración de aquellos. Dado que algunos ácidos 
biliares como los ácidos quenodesoxicólico y ursode­
soxicólico son inhibido res de la síntesis de colesterol 
a nivel de la 3-hidroxi-3-metil-glutaril CoA reducta­
sa , la concentración reducida de aquellos puede dar 
lugar a un incremento de la actividad de esta vía. 
Como consecuencia, la bilis se enriquece en coleste­
rol con relación al contenido de ácidos biliares, con 
lo que se induce la formación de cálculos5 . 

Degradación del colesterol a ácidos biliares 

El precursor común de los ácidos biliares ( cólico 
y quenodesoxicólico) es el colesterol y la primera 
reacción de síntesis en el proceso es la hidroxilación 
por la enzima colesterol 7a-hidroxilasa, que se con­
sidera la llave de toda la vía sintética31 _ 

Esta enzima es microsómica y con caracte rísticas 
funcionales similares a las demás monooxigenasas 
que participan en la vía de la síntesis de ácidos bi­
liares. Sin embargo , a d iferencia de las demás, es in­
hibida específicamente por los ácidos biliares y su ac­
tividad varía de forma paralela a como lo hace la sín­
tesis global de ácidos biliares aumentando, por ejem­
plo, cuando se incrementa la cantidad de colesterol 
en la dieta y disminuyendo en situaciones de defi­
ciencia de vitamina C. La regulación de la enzima 
mediante re troalimentación negativa se realiza a ni­
vel ele transcripción genética32_ 

Se ha demostrado de forma evidente que el tau­
rocolato regula directamente la enzima colesterol 
7a-hidroxilasa, más que por la supresión de la 3-hi­
droxi-3-meti l-glutaril-CoA recluctasa. La infusión de 
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taurocolato suprime la actividad ele la colesterol 
7a-hiclroxilasa33 . 

El papel del colesterol en la regulación ele la co­
lesterol 7a-alfa-hidroxilasa es más controvertido, en 
parte , por una incompleta comprensión de la rela­
ción entre la síntesis de colesterol y su degradación. 
Se acepta que el colesterol o sus metabolitos ejercen 
un control sobre la actividad de la enzima, aumen­
tando su actividad cuando aumentan los niveles de 
aquellosio_ Sin embargo, otros autores han encontra­
do una disminución ele la actividad de la colesterol 
7a-hidroxilasa en animales diabéticos con dietas ri ­
cas en colesterol comparados con grupos control con 
idéntica dieta34• La administración de colestiramina , 
que induce una malabsorción de los ácidos biliares, 
produce una est imulación de la actividad de la coles­
terol 7a-hidroxilasa3s. 

Secreción biliar de colesterol 

En condiciones fisiológicas, la secreción de coles­
terol a la bilis está estrechamente ligada a la secre­
ción de ácidos biliares para formar micelas mixtas, 
que incorporan cantidades relativamente grandes de 
fosfolípidos. No se conoce bien la forma concreta en 
que las secreciones ele colesterol y fosfolípidos se aso­
cian a la de ácidos bil iares. Se ha sugerido que las 
micelas mixtas podrían origin arse en el interior de 
los hepatocitosJO, 3ó. Sin emhargo , esto parece impro­
bable ya que las concentraciones intracelulares de 
ácidos biliares (0,2 mM) están muy por debajo del 
rango micelar37. 

E l colesterol y los ácidos biliares son sintetizados 
en el retículo endoplasmático del hepatocito; los do­
minios en que éstos se sintetizan se cree que son di­
ferentes, aunque el colesterol sea el precursor de los 
ácidos biliares. El transporte ele colesterol desde el 
retículo endoplasmático a la bilis se produce proba­
blemente en forma de vesículas de membrana que 
contienen también fosfolípidos , vesículas que poste­
riormente se funden con la membrana canalicular del 
hepatocito37. 

Diversas observaciones parecen indicar una relati­
va disociación entre la secreción de ácidos biliares y 
de lípidos. Así , por ejemplo, la colchicina reduce la 
secreción de lípidos biliares a concentraciones que 
tienen poco efecto sobre la secreción de ácidos bi lia­
res6. Además, mediante técnicas de perfusión y 
muestreo en cortos períodos de t iempo, se ha visto 
que la secreción ele ácidos biliares precede a la se­
creción de colesterol y fosfolípiclos en 4-7 minutosJs_ 
De todos modos se adm ite que, aunque la secreción 
de ácidos biliares y la de lípidos biliares son proce­
sos separados, el primero normalmente controla al 
segundo mediante mecanismos que aún no han sido 
perfectamente definidos3s. 39. 

Se ha indicado que los ácidos biliares, por sus pro­
piedades detergentes , son capaces de arrastrar can-



tidades limitadas de componentes de la mem brana 
canalicular , sin que ello suponga la ruptura de la mis­
ma. En este sentido, se ha sugerido que la secreción 
biliar de lípidos involucra la creación de «microrre­
gidones» específicas en la membrana canalicular, re­
sultantes de la fusión de vesículas lipídicas intracelu­
lares , que se desplazan hasta la membrana canalicu­
lar para reponer el colesterol y los fosfolípidos ex­
traídos por la acción detergente de los ácidos bilia­
res. Estos microdominios serían más fluidos que el 
resto de la membrana y, por consiguiente, más sus­
ceptibles al ataque de los ácidos biliares38. 

Una vez en la bilis, los fosfolípidos y el colesterol 
forman , bien vesículas, bien micelas mixtas con los 
ácidos bi liares4o. Las vesículas son capaces de man­
tener una relación colesterol/fosfolípidos más alta 
que las micelas; por e llo, la conversión de estas ve­
sículas (formas menos estables) en micelas (más es­
tables) originaría una bilis más saturada o sobresa­
turada en colesterol4t. 

Mientras que los fosfolípidos biliares proceden de 
la síntesis hepática, sólo una parte del colesterol que 
se secreta a la bilis deriva directamente de la síntesis 
de novo en el hígado. Así, en la rata , el 18 % delco­
lesterol secretado procede de nueva síntesis. Cuan­
do se incrementa la síntesis hepática por administra­
ción de colestiramina la proporción se eleva hasta un 
34 %; por el contrario , cuando se inhibe por adición 
de colesterol en la dieta o por el ayuno, la contribu­
ció n del colesterol de nueva síntesis al total del co­
lesterol biliar se reduce a un 4 % . Sin embargo, es­
tas manipulaciones experimentales no modifican sig­
nificativamente la secreción biliar del compuesto en 
esta especie42. 43 . 

La secreción de colesterol es apreciable incluso 
cuando las de ácidos biliares y fosfolípidos son muy 
bajas. Tal observación podría indicar la existencia de 
al menos dos vías de secreción de lípidos biliares; 
una con una relación colesterol/fosfolípidos próxima 
al valor normal, que es modulada de algún modo por 
la cantidad de ácidos biliares secretados desde la cé­
lula; y la segunda, con una relación colesterol/fofo­
lípidos más alta , que sería independiente o menos de­
pendiente que la anterior de la secreción de ácidos 
biliares3s. 
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Abstract 

Six male Holstein calves of spontaneous delivery and 
with jugular vein catheter were chosen to study the cha­
racteristics of nutrition metabolism and hormone control 
during the first 24 h of age after birth. The results sho­
wed that plasma fructose (Fru) and lactic acid (LA) con­
centrations were highest at birth, fell significantly du­
ring the first 2 h of life, and then dropped further until 
24 h. Glucose (Glu) increased at 0.5 h after birth, follo­
wed by a gradual decrease until 8 h , with a general up­
ward trend thereafter. Free fatty acid (FF A) was very 
low at birth, rose rapidly within 2 h of live, and kept a 
relatively high concentration thereafter. Total protein 
(TP) had not obvious change and fluctuated at a low le­
vel during the first 24 h of age. The rise of insulin (lns) 
at l h of age was observed, with a downward tendency 
thereafter. Plasma cortisol (Cort) level was high during 
1 h of age and tend to drop therafter. An obviouslv ri­
sing tendency of T4 and T3 was found during the fi~st 4 
h of life, followed by their keeping relatively high levels 
although decreasing constantly in neonatal calves. 

(Nutr Hosp 1996, 11:43-46) 
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ALGUNAS CARACTERISTICAS DEL 
METABOLISMO NUTRITIVO Y DEL CONTROL 

HORMONAL DURANTE LAS PRIMERAS 24 
HORAS DE VIDA EN TERNEROS 

Resumen 

Para el estudio del metabolismo nutritivo y del con­
trol hormonal se utilizaron durante las primeras veinti­
cuatro horas de vida seis terneros Holstein nacidos de 
parto normal y con un catéter en la vena yugular. Se 
comprobó que las concentraciones de ácido láctico (LA) 
y de fructoosa (Fru) fueron máximas en el momento de 
nacer, para disminuir de manera significativa a las dos 
horas y disminuir aún más hasta las veinticuatro horas. 
La glucosa (Glu) aumentó a los treinta minutos del na­
cimiento, seguido de un descenso gradual hasta las ocho 
horas, con una tendencia posterior hacia la subida. Los 
ácidos grasos libres (FF A) estaban bajos al nacer, subie­
ron muy rápidamente en las primeras dos horas y se 
mantuvieron relativamente altos a partir de entonces. 
Las proteínas totales (TP) no mostraron cambios eviden­
te,s fluctuando en niveles bajos a lo largo de las veinti­
cuatro horas. Se observó una subida de insulina (Ins) en 
la primera hora con tendencia a bajar a partir de enton­
ces. Los nivles de coritsol en plasma (Cort) eran altos du­
rante la primera hora y tendieron a caer a partir de en­
tonces. Hubo una tendencia evidente hacia la subida de 
T 4 y T 3 durante las primeras cuatro horas, seguida de 
una estabilización a nivel alto pero con cierta tendencia 
a dismiuir durante el resto del período estudiado. 

(Nutr Hosp 1996, 11:43-46) 

Palabras clave: Ternera recién nacida. Nutrición. Me­
tabolismo. Control hormonal. 

Introduction 

The first 24 h of a newborn's life are the most cri­
tica! ones for their survival. Energy demands are high 
and physiological adjustments to the new environ­
ment are great. Thereafter, it is important to study 
these adjustments to obtain valuable information for 
introducing science feeding regime, defending neo­
natal diseases and improving production and to of-
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fer experirnent data of anirnals for cnriching cornpa­
rative physiology and deve loprnent physiology. 

Postnatal changes in blood nutrient metabolites 
and hormones of calves have been studied extensi­
ve1y1-10. However , previous studies have been con­
cerned primarily with anirnals aged o lder than 24 h 
after birth . Characteristics of the nutrition metabo­
lism and hormone control during 24 h of age after 
birth have been no t studied systemically although ha­
ving gained sorne important results11·13. The objecti­
ve of this experiment was to study further the cha­
racteristics of nutrition metabolism and hormone 
control during the firs t 24 h of life in neonatal calves. 

Material and Methods 

Experimental animals and procedures 

Six spontaneously delivered H olste in male calves 
weighing 30-50 kg at birth from l to 3 gestations of 
the dairy cows were chosen and a vinyl chathcter in­
serted into the jugular vein with aseptic technique 
immediately after bi rth . Calves were removed from 
the ir mate rnal cows and placed in individual cns not 
feeding colostrum. Blood samples of 5.0 mi were co­
llected just at birth and 0.5 , l , 2, 4 , 6, 8. 12. 16, 24 h 
post-pa rtum , and transferred irnmediately to tubes 
containing heparin used as an anticoagulant as well 
as same volume of physiological solution was infu­
sed into jugular vein. Ali heparinized blood samples 
were centrifuged at 3000 rpm for 30 min to separate 
the plasma stored a t -20 ºC until for biochcmical 
analysis. 

Biochemica/ analyses 

The plasma levels of insulin (Ins), cortisol (Cost). 
triiodothyroxine (T3) and thyroxine (T4) and plasma 
concentrations of glucose (Glu) and total protein 
(TP) wcre measured by the commercial reagent kits 
which were produced by the Institute o f Shanghai 
Bioproducts (Shangai, 20050) and the detailcd pro­
cedures of the assay were taken according to the kit 
instructions. Thc intra and ínter assay coefficicnts of 
variation of the double antibody radioimmunoassay 
(RIA) kits for Ins, Con , T3 and T4 with m J- labelled 
hormones were 2.40 and 7.10 %, 2.92 and 8 .30 % . 
5 and 10 %, 5 and 10 %, respectivcly. Fructuose 
(Fru) was measured with colorimetric method'4, Lac­
tic acid (LA) with lactic dehydrogenase mcthod'S, 
fee fatty acid (FFA) with o nce extracted colori­
metry9. 

Statisca/ a11a/yses 

Ali data were taken by statistical ana lyses. Means 
and standard errors were used throughout. The sig­
nificance of differences was evalua ted by means of 
the conven tional Student's t-test. 
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Fig. I. - Cha11ges of Plasma matabolite co11ce111rmions duri11g 
24 h after binh i11 calves (111ea11 ± SEM. 11 = 6). • P < 0.05; 
•• P < 0.001; ••• P < 0.001; compnred with the value at birth. 

Results 

Changes of plasma mecabolite co11centrations in 
neonmal calves 

The average plasma concentra tio ns of Glu, Fru, 
LA , FFA and TP of calves during the first 24 h after 
birth were showed in fig. 1. Plasma conccntratio ns 
of G lu . Fru, LA , FFA and TP at birth were 
55.47 ± U .94 mg/d l, 91.75 ± 7.54 mg/dl, 15.46 ± 
2.63 mmo l/L, 62.50 ± 14. 11 µEq /L and 3 .78 ± 9.21 
g/dl , respectively. G lu increased to 82.05 ± 12.26 
mg/dl at 0.5 h afte r birth. followed by a gradual de­
crease until 8 h of agc, with a gene ral upward trend 
thereafter, be ing 78.28 ± 10.29 mg/dl at 24 h of age. 
Fru in plasma surpassed obviously Glu at birth, it 
dropped rapidly to 60.67 ± 7.98 mg/dl which was si­
milar to Glu concentration at 2 h of age , and then 
fe ll further, bc ing 10. 76 ± 3.02 mg/dl at 24 h of age. 
Pl asma LA had a comparatively high concentratio n 
within I h after birth, decrcased to 7. 79 ± 1.19 
mmol/L at 2 h of agc, and then dropped fluctucntly 
to 3.72 ± 0.36 mmol/L a t 24 h of age. A low value 
of p l as ma FFA at birth rose r ap idly to 
397.28 ± 69.34 µEq/L at 1 h and 55 1.93 ± 124. 11 



µEq /L at 2 h of age which were 6.3 and 8.8 times 
more than the value at birth , respectively . and kept 
a relatively high concentration of 304.49-532.61 
µEq/L thereafter. TP fluctuated at a low leve! bet­
wcen 3.40.-3.84 g/dl during 24 h of life , and tended 
to fati within 16 h of age, but no marked change was 
a observed. 

Changes of plasma hormone levels in neonatal 
calves 

Plasma levels of lns,Cort, T3 and T 4 at birth were 
12.83 ± 0.31 µu/mi, 24.27 ± 1.48 ~tg/dl, 0.39 ± 0.17 
ng/ml and 69.28 ± 6.11 ng/ml , respective ly and the 
ratio ofT4/T3 was 179.44 ± 34.41. Plasma Jns increa­
sed to 26.20 ± 8. 86 ~w/ml at l h of age, decreased 
gradually thereafter and maintained a leve! of 
12.37-14.06 µu/mi after 4 h of age. Cort levels ele­
vated at 20-25 µg/d l during the first hour of life, drop­
ped obviously to 15 .38 ± 2 .67 µg/dl at 2 h of age, 
and then fell further. T4 and T3 increased conti­
nuously to 112.83 ± 12.51 ng/ml and 2.52 ± 0.54 
ng/ml within 4 h of age after birth , respectively ,and 
then decreased slightly , being 72.66 ± 88.30 ng/ml 
and 1.11 ± 0.26 ng/ml at 24 h of age, respectively. 
Beca use a sharp increase of T3 , within 2 h of age was 
recordecl , the value of T4/T3 ratic decreased rapidly 
to a lowest value of 46.22 ± 7.10 at that time and 
then fluctuated at 49.32-76.58 (Cig. 2). 

Discussion 

The results from this work showed that the con­
centrations of plasma Fru and LA were high during 
the first few hours of age afte r birth in calves, which 
reflected characteristics of carbohydrate metabolism 
in ruminant fetuses cluring gestation. Glu may grans­
fer passively from mothcr to fetus via the placenta , 
and a number of G lu may be changed into Fru ancl 
LA in the placenta which enter the fetal circulation. 
As a result , there have been much higher Fru and 
LA concentrations in fetal bloocl than in maternal 
onet6·t7. The higher concentrations of plasma Fru and 
LA at birth will probably be used as impo rtant ener­
ge substrates during the early hours of life in the neo­
natal ruminantstt. 1s. 

It has been found in previous experiments that sur­
vival of the newborn calves and lambs may have been 
associated with a rapid increase and maintenance of 
high concentration in plasma FFA during the first 
few hours of life, lambs can o nly live a short time if 
FFA concentration fails to rise after birtht9. There­
rore, plasma FFA, as a supplement of new energy 
substrate, specially when plasma Fru and LA drop 
during the same periocl afte r birth, plays a majo r part 
in adaptation to the varie cl environment ancl survival 
in newborn ruminants19.20. 
In sorne studies11. 21, it was also founcl that plasma 

Sorne characteristics of nutrition metabolism and hormone control 
during the first 24 hours in neonatal calves 
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Fig. 2. - Changes of plasma honnone levels and the ratio of 
T4/T3 during 24 h af rer birth in calves (mean ± SEM, n -= 6) . 
* P < 0.05; • • P < O.Oí; *** P < 0 .001; compared with the 
value at birth . 

Glu ancl lns hacl abrupt increases within 4 h of age 
and the mainta ined relative ly high levels in neonatal 
lambs , which may be caused by succking the colos­
trum rich in lactose digeste cl and absorbed as further 
supplement of blood sugar post-partum ancl by the 
colost rum intake increasing the secretion of may ges­
trointestinal hormones such as gastrin , secretin , cho­
lecystokinin (CCK). gastric inhibitory polypepticle 
(GIP) and vasoactive intestinal pepticle (VIP) pro­
moting or stimulating the ~-cell of pancreatic islets 
to synthesize and release insulin22 , 23. In the present 
study, however, no obvious changes of plasma Glu 
ancl Ins during 24 h of age may be due to clepriving 
the calves of the colostrum to intake, which is a lso 
used to explain the result on TP fluctuating at a Jow 
level cluring 24 h of age in neonatal calves in this ex­
periment. These clemonstrate that changes of sorne 
nutrition metabolites ancl hormones in plasma are di­
rectly related to the colostrum feecling in neonatal 
animals. It is necessary for newborn animals to suck­
le colostrum earlier for obtaining enough nutrients 
ancl passive immunity to adapt to changeable en­
vironment13. 24. 

The fact that levels of plasma Co rt were high at 
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birth in neonatal calves, and then decreased gra­
dually is similar to studies in previous reports13. 2s and 
may be due to a stimulation of parturition stress on 
adren al cortexes. An obviously rising tendency of T4 

and T3 within the first 4 h of life , and then their kee­
ping relatively high levels during 24 h of age in neo­
natal calves was found in this work.It may result from 
the cold environment stimulating the thyroid gland 
to synthesize and secrete more hormones in neona­
tal animals after parturition9-!0. The vigorous activity 
of adrenal cortexes and thyroid gland in calves post­
partum plays a significant role in the mobilization of 
energy reserves, promotion of the catabolism and 
adaptation to the environment9. 26. 
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Resumen 

El soporte nutricional es mandatorio en el tratamien­
to del paciente con sepsis pero no están bien definido los 
substratos óptimos para llevar a cabo tal cometido, si 
bien diversos estudios aconsejan el empleo de soluciones 
con alta proporción de aminoácidos ramificados 
(AARR). El empleo de lípidos en la nutrición parenteral 
(NP) de estos enfermos es hoy en día aceptado por todos 
los autores aunque no hay consenso sobre la composi­
ción de la mezcla a emplear. 

Hemos realizado un estudio prospectivo y randomizado 
en un grupo de enfermos sépticos críticos que recibían NP. 
En todos los casos se aportó una solución con alta propor­
ción de AARR y glucosa. El 40 % de las calorías no pro­
teicas se administraron en forma de lípidos. En base a ello, 
se formaron dos grupos. El grupo I recibió triglicéridos de 
cadena media y triglicéridos de cadena larga (fCM/fCL) 
en proporción 1:1 y el grupo II TCL. 

A los diez días en ambos grupos se constató un incre­
mento de los enzimas de colestasis hepática y una mejo­
ría de los parámetros de anabolismo y catabolismo pro­
teico. En el grupo I fue significativamente mayor el as­
censo de la proteína ligada al retino! y la mejoría del ba­
lance de nitrógeno. Además, el análisis global de todos 
los parámetros de anabolismo y catabolismo proteico 
mostró una evolución más razonable con significancia es­
tadística en aquellos que recibieron TCM/TCL. 

Por tanto, los TCM/TCL en la NP del enfermo sépti­
co al que se le aporta una solución rica en AARR con­
sigue un mayor ahorro proteico y una más rápida recu­
peración de los marcadores de síntesis proteica que los 
TCL. En ambos grupos se detecta un ascenso de los en­
zimas de colostasis. 

(Nutr Hosp 1996, 11:47-53) 
Palabras clave : Triglicéridos de cadena media. Trigli­

céridos de cadena larga. Sepsis. Nutrición parenteral. 
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Abstract 

The nutritional support is essential in the treatment of 
the septic patient, but the optima! substrates, have not 
been well defined, although severa! studies advise the use 
of solutions with a high proportion of branched amino 
acids. The use of lipids in the Parenteral Nutrition (PN) 
of these patients is presently accepted by ali authors, alt­
hough there is no consensus of the composition of the 
mix to be used. 

We have done a prospective, randomized study in a 
group of critica! septic patients who received PN. Ali ca­
ses were used a solution with a high proportion of bran­
ched amino acids and glucose. 40 % of the non-protein 
calories werre administered as lipids. Based on this, two 
groups were formed. Group 1 medium chain triglyceri­
des and long chain triglycerides (MCT/LCT) in a ratio 
of 1:1, and Group II LCT. 

After ten days, both groups showed an increase in he­
patic cholestasis enzymes and an improvement of the pa­
rameters of protein anabolism and catabolism. Group 1 
showed a significantly higher increase n the retinol bir­
dring protein and the improvement of the nitrogen ba­
lance. Besides this, the global analysis of ali the parame­
ters of protein anabolism and catabolism showed a more 
favorable evolution, with statistical significance, in tho­
se who received MCT/LCT. 

Therefore, the MCT/LCT in the PN of the septic pa­
tient who is given a solution rich in branched amino 
acids, achieves a greater protein saving and a faster re­
cevesy of the markers of protein synthesis, than those 
with LCT. Both groups show an increase in cholestasis 
enzymes. 

(Nutr Hosp 1996, 11:47-53) 

Key words: Medium chain triglycerides. Long chain 
triglycerides . Septicemia . Parenteral nutri tion 
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Introducción 

La nutrición parenteral (NP) es parte esencial de l 
tratamiento de muchos pacientes ingresados e n las 
Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) y especial­
mente en el caso de enfermos sépticos. El aporte ex­
clusivo de carbohidratos, además de no suministrar 
ácidos grasos esenciales, conlleva un empeoramien­
to de la hiperglucemia propia de toda situación de es­
trés y un exceso de producción de C02 que incre­
menta las necesidades de ventilació n. Además, la so­
brecarga de glúcidos desencade na una mayor lipogé· 
nesis hepática. lo cual se ha implicado en el desarro­
llo de un hígado graso1. 

Hoy en día es aceptado por la mayoría de los au­
tores el empleo de lípidos e n la NP2 y muy especial­
mente en la sepsis donde parece que constituyen la 
principal fuente energé tica3· 4 . 

Las emulsiones lipídicas tradicionalme nte emplea­
das están constituidas por triglicéridos de cadena lar­
ga (TCL) los cuales están formadas por ácidos gra­
sos de más de 16 átomos de carbono. Estos ácidos 
grasos son aclarados lentamente, solo una pequeña 
fracción en torno al 30 % se oxida requiriendo pa ra 
su entrada en la mitocondria L-carnitina siendo e l 
resto almacenado5. Por ello, esta fuente grasa no pa­
rece ser la idónea para la obtención rápida de ener­
gía, como se rquiere e n la sepsis. 

Como alternativa existe el empleo de triglicéridos 
de cadena media (TCM) , formados por ácidos gra­
sos entre 6-12 átomos de carbono. Debido a sus ca­
racterísticas físico-químicas son rápidamente aclara­
dos del torrente sanguíneo, no precisan transporta­
dor para entrar en la mitocondria y sufren una rápi­
da y casi completa oxidación con la consiguiente ob­
tención de ene rgías, 6. Dado que no aportan los áci­
dos grasos esenciales se emplean siempre junto 
a TCL. 

En los últimos años se han realizado diversas in­
vestigaciones que han permitido conocer e l metabo­
lismo de los lípidos y su comportamiento e n de te r­
minadas situaciones patológicas. De igua l modo se 
han llevado a cabo estudios referentes a las repercu­
siones clínicas de l empleo de los TCM e n la NP. No 
obstante, pocos de estos trabajos se han centrad o ex­
clusivamente e n pacientes con sepsis que debido a 
sus peculiaridades características const ituyen un gru­
po muy especial, por lo que hoy e n día no están cla­
ra mente establ ecidas l as venta j as d e utilizar 
TCMffCL e n la NP de dichos enfermos. 

Además, si bie n existe controversia sobre los com­
ponentes ideales e n e l soporte metabólico de l pacien­
te séptico, numerosos estudios experime ntales y clí­
nicos han puesto de manifiesto las ventajas de utili­
zar soluciones con alta proporción de aminoácidos 
ramificados (AARR) las cuales consigue n un a dis­
minución del catabolismo y una más rápida recupe­
ración de la síntesis proteica7·9. 

Por todo ello, con el presente estudio que remos 
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valorar la tolerancia a esta nueva emulsión grasa y 
muy especia lme nte comprobar si induce una menor 
disfunción hepática. Además, pretendernos compro­
bar si la modificación de la fuente grasa e n enfermos 
hipercatabólicos por cuadro séptico que reciben 
AARR tienen repercusión sobre el estado nutricio­
nal, tanto parámetros del anabolismo corno del ca­
tabolismo proteico. 

Material y métodos 

H emos realizado un estudio prospectivo y aleato­
rio en pacientes ingresados en la UCI del H ospital 
U nive rsita rio Virgen del Rocío de Sevilla. Se esta­
bleció el diagnóstico de sepsis siguiendo los criterios 
de Jacobs y Bone10 y para va lorar la gravedad se em­
pleó la escala Apache IJ11 y el grado de sepsis según 
Elebute-Stoner12 . La edad de los enfermos debía es­
tar comprendida entre los catorce y ochenta años. 

En todos los casos se empleó exclusivamente NP 
y durante al menos diez días. Se excluyeron de l 
estudio : 

• Muj eres embarazadas. 
• Pacientes con antecedentes conocidos de hi ­

pe rlipernia. 
• C irrosis hepática diagnosticada al menos en 

base a cl ínica y parámetros bioquímicos. 
• Insuficiencia renal crónica o aguda si la creati­

nina sé rica era superior a 2,5 mg/dl. 
Como criterios de abandono del estudio se fijaron 

los s iguientes: 
• Aparición de manifestaciones alérgicas que pu­

dieran ser atribuidas a la NP. 
• D esarrollo de insuficiencia re na l si la creatinina 

sérica era superior a 2 ,5 rng/dl. 
• Hipe rtrilgiceride rnia por e ncima de 250 rng/dl. 
• Hiperglucemia superior a 250 mg/dl a pesar de 

tratamiento con insulina , lo cua l hacía necesario e l 
cambio de la fuente hidrocarbonada. 

• R ecibir nutrición por vía entera!. 
A todos los pacie ntes se les implantó un catéter ve­

noso central e n vena cava superior. El a porte pro­
teico fue de 1,4 ± 0,2 g de aminoácidos/kg/día. Se 
empleó siempre una solució n de aminoácidos con 
alta proporción (45 %) de AARR (Freamine HBC®, 
Farmiberia) . 

Corno calorías no proteicas se administraron hidra­
tos de carbono y lípidos . La relación g de nitróge­
no/calorías no proteicas fue ele l/J 30, siendo un 60 % 
ele carbono y un 40 % lípidos. La fuente de hidratos 
ele carbono fue la glucosa. Desde el primer día se 
añadían lípidos en la NP. 

El estudio se dividió en dos grupos. El grupo I re­
cibió una e mulsión grasa al 10 % de TCMffCL (Li­
pofunclina®, B. Braun Medica!) . Esta solución con­
tiene TCMffCL en proporción 50:50 y en mezcla 
fís ica . 

Todos los datos fueron medidos basalrnente y al 
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décimo día. Las enzimas hepáticas se determinaron 
en un autoanalizador Hitachi 747 (Boechringer 
Mannheim) . Como parámetros del anabolismo pro­
teico se cuantificó la albúmina , transferrina , preal­
búmina (todas mediante nefelometría cinética) y pro­
teína ligada al retino! (por inmunodifusión radial)13. 

Para evaluar el catabolismo proteico, se recolectó 
orina de veinticuatro horas en la cual se determinó 
creatinina y urea (en autoanalizador Hitachi 747) 
para el cálculo del Indice Creatinina-altura (ICA) y 
e l Balance de Nitrógeno (BN) respectivamente y la 
excreción de 3-rnetilhistidina (3MH) 14. Para el ICA 
se consideró el valor teórico según las tablas de Alas­
trúe VidaJl5. El BN se calculó ap licando la ecuación 
de Lee modifcada l6_ 

La 3MH se determinó en un autonalizador de ami­
noácidos Beckman (sistema 6300). Inmediatamente 
después de recogida la orina y antes de su análisis , 
se procedía a desprote inizar una a lícuota de 10 ce 
con la misma cantidad de un buffer de litio (pH = 3). 
Esta mezcla se centrifuga y el sobrenadante obteni­
do es inyectado en e l cromatógrafo 

La e lección del método estadístico y el proceso de 
los datos fu eron realizados por el Departamento de 
Estadística e Investigación Ope rativa de al Facultad 
de Maternáricas de la Universidad de Sevilla. La es­
tadística descriptiva para comparar la evolución de 
cada uno de los parámetros en cada uno de los gruos 
se realizó mediante la t-Student para datos aparea­
dos utilizando e l programa estadístico BMDP. Para 
estudiar el comportamiento evolutivo en e l tiempo 
de los enfermos de un mismo grupo se aplicó el test 
multivariante T2 de Hote lling mediante el paquete 
estadístico BMDP empleando e l programa P3D ver­
sión 1987 (Los Angeles , Californina)11. El nivel de 
significación escogido para todas las p ruebas fue el 
de p < 0 ,05 . 

Resultados 

El período de estudio ha sido el comprendido en­
tre el 1 de marzo de 1990 y e l 31 de enero de 1993. 
Se incluyeron en total 72 pacientes, siendo en todos 
los casos sepsis de origen abdominal. Sin embargo, 
solo 52 (26 en cada grupo) recibieron a l menos los 
diez días de NP y son los que empleamos para el aná­
lisis de los resultados (tabla I). Se apartaron del es-

Tabla I 

Grupos de estudio 

Grupo I 

Número .. .... . . 26 
Edad .... . ....... 51.5 ± 18 
Apache II . . . . . . 16,5 ± 2,8 
Elebute-S . . . . . . 16,9 ± 2,6 
Exitus . . . . . . . . . . 4 (15 ,38 % ) 

Grupo 11 

26 
49,5 ± 18,1 
16,9 ± 2.7 
15,9 ± 2,9 

5 (19,23 %) 

Estudio comparativo de dos emulsiones lipídicas 
en la nutrición parenteral del enfermo séptico 

tudio , por tanto, 20 pacientes: 9 en el grupo I (2 por 
hipertrigliceridemia , 2 por fracaso renal y 5 por ini­
cio de dieta enteral); 11 en e l grupo 11 (2 por hiper­
glucemia , 4 por fracaso renal y 5 por inicio de dieta 
entera!). 

Los resultados de los parámetros estudiados se 
muestran en las tablas II y III. 

Al comparar la evolución de las enzimas hepáti­
cas, destaca que las transaminasas (AL T y AST) 
prácticamente no se modificaron. La colinesterasa 
(Colines) subió ligeramente (p = 0,04) en los que re­
cibieron TCMffCL. 

Las enzimas de colestasis, es decir , fosfatasa alca­
lina (FA) y t-glutamil transpeptidasa (GGT) partían 
de cifras dentro de la normalidad y ascendieron muy 
significativamente en ambos grupos. 

En los parámetros de síntesis proteica, se aprecia 
en ambos grupos una elevación, estadísticamente sig­
nificativa , de las proteínas viscerales . Se parte de 
unos BN muy negativos y un a alta excreción de 3MH 
en orina. Al final del estudio se ha producido una sig­
nificativa mejoría del BN (p = 0 ,00001 en ambos 
grupos) y una reducción en la eliminación de 3MH 
(p = 0,00001). E l ICA se encuentra en cifras infe­
riores al 60 % , sin modi [icarse. 

Con vistas a valorar específicamente la evolución 
de los indicadores nutricionales de anabolismo y ca­
tabolismo (excl uyendo e l ICA que tiene escasa uti­
lidad en estos enfermos 1R) y comprobar si existía una 
más favorab le evolución en uno de los grupos reali 
zamos la T2 de H otell ing de las diferencias de albú­
mina , transferrina, prealbúmina , proteína ligada al 
retino) , BN y 3MH. Comprobamos que e l ascenso 
de la pro teína ligada al retino] es significativamente 
mayor en e l grupo I (p = 0 ,0007) así como la mejo­
ría del BN (p = 0,01) , sin alcanzar valor estadístico 
los restantes parámetros. A l realizar un aná lisis mul­
tivariante de todos estos parámetros , se consigue una 
mejoría global más significativa (p = 0 ,002) en el 
grupo al que se aportó TCM/TCL (tabla IV). 

Discusión 

Según nuestros datos, e l empleo de TCMffCL en 
la NP del e nfermo séptico es bien tolerado y propor­
ciona, en pacientes que reciben alta proporción de 
AARR, una mejo ría significativa de los indicadores 
del anabol ismo , con reducción del catabolismo pro­
teico cuando se compara con la tradicional fuente 
lipídica. 

Los substratos óptimos en e l soporte nutricional 
del paciente séptico continúan sin estar determina­
dos19. En este sentido , está por defini r la emulsión 
lipídica óptima q ue debe cumplir, entre otras carac­
terísticas , la de ser rápidamente utilizada, tener un 
escaso depósito hístico y con los menores efectos 
adversos. 

La NP provoca complicaciones hepáticas morfoló-
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ALT (mU/ml) .. . .. . .... . ..... ... . 
AST (mU/ml) . .. . . . .. .. . .. .. . . .. . 
FA (mU/ml) .... ... ... .. .. . .. . .. . . 
t-GT (mU/ml) ... .. . ... . .. . .. .. .. . 
Colines (mU/ml) .. . ... . ... . . ... . . 
Bil total (mg/ml) ..... . . ... ... . .. . 
Bil directa (mg/ml) .. . . .. .. ... .. . 
A lbúmina (g/1) .. ... ... .... .. .. .. . 
Transferrina (mg/dl) . . .... .... . . . 
Prealbúmina (mg/ml) . .. ... .. . .. . 
PL retino! (mg/ml) ..... .... ... . . . 
ICA (%) .. . .... .. ... . .. ... .. .. .. . . 
BN (g/día) . . ... . . ... . ... ... . .. .. . . 
3-MTH µm ol/día .. .. .. . ... . .. . .. . 

ALT (mU/ml) .. ... .. . ... ... . .. .. . 
AST (mU/ml) .. .. ... . .... . .... .. . 
FA (mU/ml) .. .. . .. . ... .. . .... .. . . 
1-GT (mU/ml) . . . ... . . .. .. .. . ... . . 
Colines (mU/ml) . ... ... .. ... .. .. . 
Bil tota l (mg/ml) .. ... ... ... . . . .. . 
Bil directa (mg/ml) .. .. .. .. . .. . . . 
Albúmina (g/l) .. .. .. .. ... ... .... . 
T ransferrina (mg/dl) .. .. . .. . ... . . 
Prealbúmina (mg/ml) .. ... .. . .. . . 
PL retino) (mg/ml) . .. . .. . .. .. ... . 
ICA (%) .. .. .. .. .. . . . .. .. . ... .. . . . 
BN (g/día) .... . . ... .. .. .. . ... . .. . . 
3-MTH ~tmol/día .. .. .. ... . .. . .. . . 

Albúmina ... ... ..... .... ... .. .. .. . 
Transferrina .. . .. .. .... .. .... . ... . 
Prealbúmina .. ... .. .. . ...... .. ... . 
P. L. retino! . . .. .... .......... . .. . 
Balance nitrog. . .. . . .. . ... .... . . . . 
3-MTH .. ... . .... .. . ... .... . .. .. .. . 
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Tabla 11 

Resultados del grupo 1 

Basal 
X± SD 

23,95 ± 30,45 
40,83 ± 84,16 

181,29 ± 77 ,98 
55 .74 ± 55,44 

2.329,79 ± 1.268,10 
2,34 ± 2,88 
1,43 ± 2,27 
2,80 ± 0,53 

110,03 ± 34,14 
9,89 ± 3,30 
1,65 ± 0,94 

45,65 ± 21,55 
- 14,05 ± 3,29 

649,81 ± 423,32 

Tabla III 

Resultados del grupo 11 

Basal 
X ± SD 

23,87 ± 27 ,91 
32,16 ± 20,61 

182,45 ± 92 ,38 
55 ,21 ± 62,00 

2.801,09 ± 1.464,61 
1,94 ± 2,70 
1,25 ± 2,03 
2 ,46 ± 0,45 

120 ,17 ± 53,03 
10 ,45 ± 5,08 
1,33 ± 0,45 

42,44 ± 19,80 
- 13,54 ± 3,02 

510,28 ± 295,74 

Tabla IV 

Final 
X± SD 

43 ,54 ± 39,41 
31,95 ± 22,10 

336 ,70 ± 175,19 
154,79 ± 117,17 

2.957,79 ± 1.588,46 
2,40 ± 3,44 
1.59 ± 2 ,61 
3,34 ± 0,58 

145,17 ± 37,77 
17,44 ± 6,13 

3,44 ± 1,51 
49,93 ± 26.65 

0,15 ± 2,27 
271,57 ± 151,45 

Final 
X± SD 

39,41 ± 29,48 
38,45 ± 26,08 

308,91 ± 234,18 
158,60 ± 160,75 

2.982,00 ± 1.464,24 
1,94 ± 2,71 
1,43 ± 2,27 
3,25 ± 0,67 

141,21 ± 54,14 
17,02 ± 6,3 1 

2,19 ± 1.14 
41 ,32 ± 30,66 

- 1,84 ± 3,57 
275,10 ± 130,52 

Diferencias de parámetros nutricion.ales 

Grupo 1 
M DiF X = SD DJF 

0,53 ± 0,51 
35, l3 ± 35 , 18 
7,54 ± 6,47 
1,78 ± 1,03 

14,19 ± 2,95 
- 378,24 ± 330,07 

T2 de Hotelling 
p = 0,002 

Grupo 11 
M DlF ± SD DlF 

0,78 ± 0,61 
21,00 ± 34,21 
6,57 ± 5,27 
0,86 ± 0,67 

11 ,68 ± 3,98 
- 235 ,19 ± 291,15 

p 

NS 
NS 

0,0001 
0,0003 
0,04 
NS 
NS 

0,0001 
0,0001 

0,00001 
0,00001 

NS 
0,00001 
0,0004 

p 

NS 
NS 

0,0004 
0,0006 

NS 
NS 
NS 

0,0001 
0,06 

0,00001 
0,0001 

NS 
0,00001 
0,0005 

p 

NS 
NS 
NS 

0,0007 
0,01 
NS 



gica y bioquímicamente . Se ha comprobado que p ue­
de inducir esteatosis hepática y e levación de e nzimas, 
especia lme nte los indicadores de colesta is20. La sus­
titució n de los TCL por TC MffCL se ha postulado 
como benefici osa en cuanto a una menor producción 
de disfunción he pática lo que se ha comprobado e n 
pacientes que reciben NP domiciliaria21. E llo se a tri­
buye a que los ácidos grasos de cadena media 
(AGCM) son rápidamente oxidados con mínimo de­
pósito. a la utilizació n por e l he patocito de los cuer­
pos cetónicos producidos y a la menor alteració n en 
la composición de la bilis al tener las emulsiones de 
TCM/TCL una menor capacidad para adquirir y 
transportar ésteres de colestero122. 

Varios estudios han evaluado la disfunción hepá­
tica con estas dos mezclas grasas, con resultados con­
tradictorios. Jaurrieta y cols.23, en pacientes postqui­
rúrgicos que reciben NP con una de estas dos emul­
siones lipídicas, e ncuentran a los diez días un aumen­
to de la GGT e n ambos grupos pero mucho más mar­
cado cuando recibe n TCL y la FA aumenta solo e n 
éstos. Por su parte, Dennison y cols.2\ en 15 pacien­
tes no sépticos durante diez días , no encuentran cam­
bios en la FA y transaminasas , no analizando la 
GGT. Po r contra, Bach y cols.2s, e n pacientes sép­
ticos, encuentran una elevación de la FA solo en los 
que recibe n TCM/TCL y de la GGT e n ambos 
grupos . 

En nuestra serie se produce incremento de la co­
lestasis, s in ci tolisis, pero no hallamos que se e ncue n­
tre influenciada por los lípidos. Factores como la sep­
sis y la solución de aminoácidos empleada pueden 
justificar la colestasis que presentan nuestros e nfer­
mos y dificultan conocer el papel de la emulsió n 
grasa 26. 21 . 

En e l aná lisis evolutivo, los pa ráme tros de síntesis 
proteica e incrementan e n ambos grupos . E l ascenso 
de la proteían ligada a l retino! es significativamente 
mayor en los que reciben TCM/TCL. E l BN se equi­
libra e n ambos grupos si bien la mejoría del mismo 
es significativamente mayor e n aquellos a los que se 
les aporta TCMrrCL siendo asimismo mayor la re­
ducció n de la e liminació n de la 3MH, si bie n no a l­
canzan valor estadístico. En e l análisis multivariante 
de estas cuatro proteínas junto con dos parámetros 
de l catabolismo proteico (BN y 3MH urinaria) mues­
tra una mejoría global muy superior e n aquellos a 
los que se les administró TCMrfCL. 

Diversos autores24. 2s. 29 han evaluado e l comporta­
mie nto de los marcadores de anabolismo e n e nfer­
mos postqui rú rgicos no sépticos. E n e llos no se apre­
cia una mejo ría significativa de las proteínas viscera­
les estudiadas, si bien e n el estudio de Zanea-Wran­
gler y cols.30 se aprecia una e levación casi significa­
tiva de la albúmina , prealbúmina y transferrina en e l 
grupo que recibió TCM/TCL respecto al de TCL. 

Dos estudios que se realizaron en sepsis muestran 
resultados dispares. Bach y cols. 25 presentan un gru-

Estudio comparativo de dos emulsiones lipídicas 
en la nutrición parenteral del enfermo séptico 

po de 20 e nfermos e n los que la transferrina, preal­
búmina y prote ína ligada al retino! se incrementan 
con el tiempo pe ro sin q ue existan difere ncias entre 
los grupos. Por contra , Planas y cols.31 ha llan en 17 
enfermos que la proteína ligada a l retino! se eleva 
más con significancia estadís tica con TCM/TCL. 

Calon y cols .32. en 24 pacientes con traumatismo 
cráneo e ncefálico severo, e ncuentran que al décimo 
día se elevan en ambos grupos las dos proteínas nu­
triciona les de vida media más corta. Las cifras alcan­
zan mejores niveles en e l grupo con TCMffCL aun­
que sin significancia estadís tica . Acha y cols. 33 com­
prueban , e n 20 pacientes politraumatizados, que a la 
semana hay una mejoría significa tiva d e prealbúmi­
na y proteína ligada al retino! e n los que reci­
ben TCM/TCL. 

En cuanto al BN, no encuentran diferencias a l em­
plear TCM/CL T o TC L C rowe y cols.34 (pacientes 
postqui rúrgicos) , Bach y cols.2s (sepsis) o Calon y 
cols. 32 (traumat ismos cráneo-encefálico severos). 
Clarke y cols. Js no parecian un mayor ahorro prote i­
co expresado por e l BN según reciban una u otra 
fuente lipídica al analizar un grupo numeroso (71 en­
fe rmos) pero he terogéneo ya que la mayoria recibe n 
NP por e nfe rmedad inflamatoria intestina l pero exis­
te n pacie ntes sépticos y traumatizados. 

Por contra , o tros autores han confirmad o la hipó­
tesis de la mejo ría de l BN cuando se emplea en pa­
cientes postqui rú rgicos24. 29. 36. 37 o los estudios e n e n­
fermos sépticos3s. 39. 

Bach y cols .25 analizan e n enfe rmos sépticos e l 
comportamiento de a 3MH y al décimo día no difie­
re entre los dos grupos. Sin embargo, la re lación 
3MH/creatinina e n orina es me nor y con significan­
cía estadística e n e l grupo de T CMrfCL , lo que les 
sugie re que e l catabolismo muscular se fre na y es me­
nor en los pacie ntes que reciben esta emulsión grasa. 

E l mecanismo por el que se obtie ne este ahorro 
de nitrógeno y la ganancia proteica neta con los 
TCMffCL no está b ie n aclarado. Se cree que puede 
estar relacionado con un a más rápida oxidación de 
los AGCM a nive l de los diversos tejidos de la eco­
nomía , incluido e l músculo. así como por la utiliza­
ción de los cue rpos cetó nicos producidos e n la me­
tabolización de los AGC M como fuente e ne rgét ica 
por parte de l miocito y o tras células de nuestro or­
ganismo. En este sentido es muy inte resante la re­
ciente experie ncia de Z hu-ming Jiang y cols. 4º que 
han demostrado, e n pacie ntes postquirúrgicos, la 
m ayor extracció n del torrente sanguíneo de los 
AGCM por p arte del músculo esque lético al medir 
las difere ncias a rteria-venosas de los ácidos grasos a 
nivel de l brazo. Además. cuando se realiza este est 
de aclaramiento , los niveles de cetonas son más ele­
vados (s i bien dentro de rango s normales) e n aqué­
llos a los que se les infundía TCM!fCL lo cual habla 
a favor de que este abandono del plasma se traduce 
e n una rá pida oxidación . 
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No es bien entendido como mejora la síntesis pro­
teica hepática los MCT. Sin duda debe estar en re­
lación con su alta y veloz tasa de oxidación a nivel 
hepático así como su mínimo depósito. Esta peculia­
ridad trae como consecuencia la obtención rápida de 
energía que se empleará en los mecanismos repara· 
dores de nuestro organismo4J . 

Este trabajo tiene como novedades importantes el 
haber estudiado un grupo homogéneo de pacientes 
críticos sépticos y el empleo conjunto de TCMffCL 
con un aporte proteico con alta proporción de 
AARR. Los resultados nos parecen muy interesan­
tes dada la importancia de un adecuado soporte nu­
tricional en estos enfermos hipercatabólicos. 

Como conclusión final podemos manifestar que la 
emulsión de TCMffCL es una alternativa válida para 
el empleo en el soporte nutricional del enfermo sép· 
tico ya que consigue una disminución del catabolis­
mo proteico y una más rápida recuperación de la sín­
tesis proteica. 
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Influencia de la ingesta energética y del índice de masa corporal en la 
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G. Varela, A. Carbajal , C. Núñez, S. Belmonte y O. Moreiras 

Departamento de Nutrición. Facultad de Farmacia. Universidad Complutense de Madrid. España. 

Resumen 

Se ha realizado un diseño caso-control para analizar 
el posible papel de la ingesta energética y la obesidad, 
juzgada por el índice de masa corporal, en la incidencia 
de cáncer de mama en un grupo de 275 mujeres (139 ca­
sos y 136 controles) procedentes de tres poblaciones hos­
pitalarias (Madrid, Mérida y Santiago de Compostela). 
No se observan diferencias significativas en la ingesta 
energética de casos y controles que, además, no parece 
estar asociada de manera significativa con el riesgo de 
cáncer de mama. Por el contrario, el peso y el índice de 
masa corporal de las mujeres con cáncer de mama es sig­
nificativamente superior al de los controles. El cálculo 
del odds ratio, como medida de riesgo relativo de cáncer 
de mama, muestra que un elevado índice de masa cor­
poral se comporta como factor de riesgo (OR = 2,49; 
95 % IC = 1,33-4,67, Chi2 = 8,30), tendencia que se 
mantiene al ajustar para energía. Al considerar el esta­
do pre o postmenopáusico se observa que un índice de 
masa corporal superior a 29, ajustado para ingesta ener­
gética, se comporta como factor de riesgo sólamente en 
el grupo de mujeres postmenopáusicas (OR = 2,28; 
95 % IC = 0,95-5,46, Chi2 = 3,41). 

(Nutr Hosp 1996. 11 :54-58) 
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INFLUENCE OF ENERGETIC INTAKE AND BODY 
MASS RATE ON BREAST CANCER INCIDENCE. 

CASE-CONTROL STUDY ON THREE HOSPIT ABLE 
SPANISH POPULATIONS 

Abstract 

A case-control study has been designed to analyze the 
possible role of the energy intake and obesity, judged by 
the body mass index, on the incidence of breast cancer 
in a group of 275 women (139 cases and 136 controls), 
coming from three hospital populations (Madrid, Méri­
da, and Santiago de Compostela). THere are no signifi­
cant differences in the of cases and controls, which, ad­
ditionally, does not seem to be significantly related to the 
risk of breast cancer. On the other hand, the weight and 
thc body mas index of women with breast cancer is sig­
nificantly higher than that of the controls. The oods ra­
tio , as a measure of the relative risk for breast cancer, 
shows that a high body mass index behaves as a risk fac­
tor (OR = 2.49; 95 % IC, = l.33-4.67 , Chi2 = 8.30), a 
trend which remains after adjusting for energy. When 
considering the pre or post menopausal status, it is ob­
served that a body mass index higher than 29, adjusted 
for energy intake, behaves as a risk factor only in the 
post-mcnopausal women (OR = 2.28; 95 % 
IC = 0.95-5.46 Chi2 = 3.41 ). 

(Nutr Hosp 1996, 11:54-58) 
Key words: Breast cancer. Energy intake. Body mass 

index. Menopause. 

Introducción 

El cáncer de mama (CM) es la causa más impor­
ta nte de muerte po r neoplasia en las mujeres del 
mundo occidentalL 2, existie ndo grandes dife rencias 
e n su incidencia en los d istintos países3• A unque se 
ha investigado ampliamente sobre su etiología, nin­
guno de los fac tores descri tos hasta ahora puede pre­
decir a is ladamente la frecuencia de su aparición4 • 

Junto con los fac tores genéticos (mayor incidencia 
en mujeres con familiares afectadas) y fis iológicos 
(menarquia temprana, me nopausia tardía, nulipari­
dad , e tc.)s cabe destacar la importancia de los fac-
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tores dietéticos, entre ellos, un elevado aporte ener­
gético6-9 y su consecuencia más inmediata, la obesi­
dad2, siendo d ifícil separar el efecto conjunto de 
ambos. 

Además , hay que tener en cuenta que la dieta no 
sólo es, en sí misma , un sistema muy complejo y di­
fícil de medir , sino que forma parte de una extensa 
lista de factores medioambientales que pueden ac­
tuar sobre la enfermedad. Muchos de ellos - dieté­
ticos y no dietéticos- son convergentes por lo que 
no es fácil evaluar cualitativamente la influencia ais­
lada de cada uno10. 

Según La Vecchia11, el riesgo relativo de padecer 
CM en una persona obesa es un 30-50 % mayor que 
el de aquellas con índice de masa corporal adecua­
do, uno de los mejores indicadores de grasa corpo­
ral tota1 12. u . Otros estudios, sin embargo, sólo aso­
cian obesidad y CM en mujeres postmenopáusi­
casl4, 1s mientras que en premenopáusicas se relacio­
na con un menor riesgoI6 o no encuentran ninguna 
asociación entre medidas antropométricas y CM17. 

En e l presente trabajo , utilizando la técnica caso­
control se analiza la relación entre ingesta energéti­
ca y obesidad , juzgada por el índice de masa corpo­
ral , y la incidencia de CM en una muestra formada 
por mujeres procedentes de tres poblaciones hospi­
talarias diferentes: Madrid, Santiago de Compostela 
y Mérida. 

Metodología 

El trabajo se ha realizado siguiendo un diseño ca­
so-contro1 1s. La muestra total estaba formada por 275 
mujeres, 139 casos y 136 contro les de edades com­
prendidas e ntre 2 1 y 89 años. Los casos (25 preme­
nopáusicas y 98 postmenopáusicas) , con una media 

de edad ele 57 ± 12 años, fueron seleccionados en­
tre mujeres con diagnóstico confirmado ele CM a 
quienes se les había practicado una mastectomía al 
menos seis meses antes del estudio y sin estar some­
tidas a tratamiento ele quimioterapia o radioterapia 
en el momento del mismo . Procedían ele los servi­
cios de G inecología y Medicina Interna ele tres hos­
pitales: Hospital Clínico Universitario de San Carlos 
(Madrid) , Hospital General de Galicia (Santiago de 
Compostela), Hospital General del In salud (Mé­
rida). 

Los controles (57 premenopáusicas y 73 postme­
nopáusicas) de 52 ± 12 años se seleccionaron entre 
mujeres que cumplían los requisitos de edad (± 2 
años) y residencia pero sin historia previa de CM. 
En su mayoría eran muj eres que acudían a dichos 
hospitales por otras patologías menores (traumatis­
mos, ortopedias, e tc .). 

Estudio antropométrico. Se tomaron medidas de 
peso y talla de acuerdo con las normas de las OMS19 

y a partir de ellas se calculó el índice de masa cor­
poral (IMC) lpeso(kg)/talla2 (m)]. Se ha considera­
do como adecuado un IMC igual a 25, sobrepeso en­
tre 25 y 30 y obesidad IMC superior a 3020. 

Estudio dietético. Se ha utilizado una historia die­
tética modificada21 que permite estudiar retrospecti­
vamente los hábitos dietéticos de la muestra. Consta 
de una frecuencia de consumo y un registro de tres 
días. A partir de ella se determina el consumo de ali­
mentos y empleando nuestra base de datos 0IETE­
CA22 se calcula la ingesta de energía. 

La toma de datos primarios fue realizada en cada 
uno de los hospitales por el mismo equipo investiga­
dor perteneciente al Departamento de Nutrición de 
la Facultad de Farmacia (UCM) en colaboración con 

Tabla I 

Casos .. ......... . .... . . .. . 
Controles .. ... . . ........ . 

X± DS 

2.447 ± 827 
2.411 ± 8 16 

lngesta de energía (kcalldía) 

1.286 
l.268 

1.810 
1.823 

Tabla II 

Pso 

2.338 
2.237 

2.936 
2.806 

4. 180 
4.051 

Asociación entre ingesta energética (kcal/día) y cáncer de mama 

Energía 

< 1.965 .............. . . ..... . . .... . 
1. 965-2.655 .... . . . .... ........ .. .. . 
> 2.655 .. ··· ···· ··· ···· ·· · ..... ... . 
Tendencia . ..... ........ .......... . 

Casos 

45 
45 
49 

Controles 

45 
46 
45 

OR 

1,00 
0,98 
1,09 
1,03 

95 % IC 

0,55-1,75 
0,61 -1 ,94 
0,68-1 ,56 

Máx.-mín. 

4.646-997 
4. 705-1.049 

Chi2 

0,01 
0,08 
0,02 
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Tabla III 

Parámetros antropométricos (X ± DS) 

Casos Controles 

Peso (kg) .. .. .. . . . . 69 ± 13 
Talla (cm) . . ..... .. 156 ± 7,0 
IMC1 

• . . . . • . . . . . . . . . 28,5 ± 5,7 

64 ± 11** 
157 ± 6,2 

26,5 ± 5,0** 

1 IMC = Indice de masa corporal [peso (kg)lalla2 (m)] . 
•• p < 0,001; * p < 0,05. 

los correspondientes servicios de los mencionados 
hospitales. 

Estudio estadístico. Se han calculado media y des­
viación standard (X ± DS) , percentiles (P5, P25 , P5o 

P75 , P95), tipo de distribución (homogénea y no ho­
mogénea); para analizar las diferencias entre casos y 
controles se ha utilizado el test de la «t» de Student 
para variables homogéneas y el de Mann-Whitney 
para distribuciones no homogéneas; «odds ratio» 
(OR) , Chi2 y 95 % intervalo de confianza (IC). Para 
el estudio del OR se ha dividido la muestra en ter-

cites utilizando como referencia el inferior. El ajuste 
para la ingesta energética se ha realizado usando el 
P50 como criterio para dividir la muestra. 

Resultados y discusión 

En la tabla I quedan resumidos los percentiles y 
valores medios de ingesta de energía para casos y 
controles. No se observan diferencias significativas 
en la ingesta energética destacando la gran disper­
sió n de resu ltados (P5 = 1.286 y 1.268 kcal; 
P95 = 4 .180 y 4.051 kcal, en casos y controles res­
pectivamente) como es habitual en este tipo de 
estudios23.2s . 

El consumo de energía no parece estar asociado 
de manera significativa con el riesgo de CM (tabla II) 
y únicamente parece exist ir un incremento de riesgo 
para ingestas energéticas superiores a 2.655 kcal 
(OR = 1,09; 95 % LC = 0,61-1,94; Chi2 = 0,08). 
Aunque algunos autores observan una asociación en­
tre la incidencia de CM y una elevada ingesta ener­
gética?. 26, para otros esta relación es debida a una ex­
cesiva ingesta de macronutrientes como proteína o 
grasa, principalmente27. De cualquier manera, los re-

Tabla IV 

Distribución del índice de masa corporal [peso (kg) lralla2 (m)] 

Ps P 25 ? 50 ? 75 ? 95 Máx-Min 

Controles ············ ········· ····· 19,8 23,1 25,4 29,2 35,5 42,2-17,7 
Casos ......... .. . .. . .. .. .. .. .. ..... 20,0 23,6 28,4 32,5 37,6 46,5-17,l 

Tabla V 

Asociación entre índice de masa corporal (!MC) (peso (kg)ltalla2(m)) y cáncer de mama 

!MC 

< 24 .... ....... . ... . 
24-29 .. .... . ... . ... . 

> 29 · ···· · ·· · · ···· ·· 

Casos 

30 
30 
53 

Ajustado para ingesta energética total 

> 2.338 kcal 

< 2.338 kcal 

Tendencia . .. . ...... .. . 
> 2.338 kcal ... . . . . .. . 

< 2 .338 kcal 

Tendencia ... . .... . .. . . 

E + (24-29) 
E - (< 24) 
E + (24-29) 
E - (<24) 

E+ (> 29) 
E-(<24) 
E+ (> 29) 
E - (< 24) 

Controles 

48 
47 
34 

E+: Exposición positiva; E -: Exposición negativa . 
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Casos 

17 
33 
13 
20 

18 
33 
12 
20 

OR 95 % IC Chi2 

1,00 
1,02 0,54-] ,95 0,00 
2,49 1,33-4.67 8,30 
1,62 1,04-2,52 4,54 

Controles OR 95 % !C Chi2 

22 
24 0,56 0,25-1,28 1,90 
25 
10 0,26 0,09-0 ,72 7,07 

0,41 0,78-0 ,22 7,59 
11 
24 1,19 0,48-2,97 0,14 
37 
10 0,16 0 ,06-0 ,44 13,7 

0,48 0,89-0 ,26 5,38 
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Tabla VI 

Asociación entre índice de m asa corporal (!MC) fpeso (kg)ltalla2 (m) f y cáncer de mama ajustado para ingesta 
energética y estado menopáusico 

Casos Controles OR 95 % JC Chi2 

Post* 

> 2.338 kcal E + (24-29) 13 14 
E - (< 24) 7 4 0.53 0,13-2,24 0,75 

< 2.338 kcal E+ (24-29) 9 13 
E - (< 24) 6 14 1,62 0,45-5,81 0,54 

0,99 2.52-0,38 0,00 

Post 

> 2.338 kcal E +(> 29) 25 17 
E-(<24) 7 4 0,84 0.21-3,32 0,06 

< 2.338 kcal E+ (> 29) 17 7 
E - (< 24) 6 14 5,67 1,55-20,8 7,29 

2.28 0,95-5,46 3,41 

Pre** 
> 2.338 kcal E + (24-29) 2 8 

E - (< 24) 7 7 0,25 0,04-1,62 2 ,24 
< 2.338 kcal ........ E + (24-29) 2 11 

E - (<24) 4 21 0,96 0 ,15-6 ,06 0,00 
0,48 1,73-0 ,14 1,25 

Pre 
> 2.338 kcal E + (> 29) 6 6 

E - (< 24) 7 7 1,00 0,21-4,67 0,00 

< 2.338 kcal E+ (> 29) 3 2 
E - (< 24) 4 ] 0,38 0,02-6,35 0.48 

0,79 3, 11-0,20 0,11 

• Post: Postmenopáusicas. ** Pre: Premenopáusicas. E + : Exposición positiva. E - : Exposición negativa. 

sultados son contradictorios28 pues existe n trabajos 
en los que se encuentra una asociación inversa con 
el consumo calóricos. 

En la tabl a Ill figuran las características antropo­
mé tricas de la muestra. Existen dife rencias significa­
tivas en peso e IMC , ambos mayores en las muje res 
con CM (p < 0,001) , diferencias no observadas por 
otros autoress. La distribución en percentiles (tabla 
IV) indica que más de la mitad de la muestra , tanto 
casos (P50 = 28,4 kg/m2) como controles (P50 = 25,4 
kg/m2

) , presentan sobrepeso y un 25 % de mujeres 
con CM (P75 = 32,5 kg/m2

) y controles (P75 = 29,2 
kg/m2) superan e l límite de 30 indicativo de obe­
sidad. 

AJ analizar e l riesgo d e C M (tabla V) se observa 
que un e levado IMC se comporta como factor de 
riesgo con un OR de 2,49 (95 % IC = 1,33-4,67; 
Chi2 = 8,30 , p < 0 ,001) coincidie ndo con otros a u­
torcsis. 29 . Cuando se realizan los oportunos ajustes 
pa ra la ingesta e ne rgética total se observa una te n­
dencia in versa para un IMC > 29 (OR = 0 ,48; 95 % 
IC = 0,89-0.26: Chi2 = 5 ,38, p < 0,025). 

Al considerar el estado pre o postmenopáusico (ta­
bla VI) se observa que un IMC superior a 29, ajus­
tado para ingesta energé tica. se comporta como fac­
tor de riesgo solamente e n e l grupo de mujeres post-

me nopáusicas (OR = 2,28; 95 % IC = 0 ,95-5,46; 
Chi2 = 3,41) , hecho también puesto de manifiesto 
en diversos estudios 14. 2s . En la postme nopausia e l 
riesgo de CM estaría asociado con la obesidad por 
un mecanismo de alteración de la homeostasis hor­
monal debido a un incre mento e n los niveles de es­
trógenos, consecue ncia de la aromatización cíclica de 
andróge nos e n el tejido adiposo29.30. E n la premeno­
páusia podría, sin embargo, estar relacionado con 
desequilibrios endocrinos de hormonas ováricas3o. 

Los resultados obtenidos confirman la necesidad 
de te ne r e n cuenta la obesidad e incluso el incremen­
to de peso como uno de los fac tores más importan­
tes en la posible relación d ie ta-CM , especialme nte 
e n muje res postmenopáusicas. 
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Resumen 

La motilidad gastrointestinal se halla modificada en 
diversas situaciones clínicas en las que está indicada la 
nutrición parenteral total (NPT). No obstante, son poco 
conocidos los posibles efectos de la NPT sobre la mor­
talidad. 

En este trabajo se utilizaron ratas Wistar (250-280 g) 
repartidas en dos grupos definidos según la vía de admi­
nistración de los nutrientes: grupo A (con NPT: 100 % 
de las calorías totales no proteicas administradas en for­
ma de glucosa) y grupo B (nutrición entera! sólida, pero 
con infusión de suero fisiológico en las mismas condicio­
nes que en el grupo anterior). En cada grupo se emplea­
ron tres tiempos de infusión distintos: veinticuatro ho­
ras, tres días y cinco días postintervención, tras lo cual 
se midió el vaciado gástrico mediante el test del rojo fe­
nol. La NPT retrasó el vaciado en todos los tiempos con 
respecto al grupo B, aunque sólo se alcanzaron diferen­
cias significativas a partir de los tres días de infusión. 

(Nutr Hosp 1996 , 11 :59-62) 

Pa labras clave : Vaciado gásrrico. Nutrición paren/eral 
total. Nutrición entera/. Motilidad gastrointestinal. 

Introducción 

Tras la introducció n de la nutrición parenteral to­
tal (NPT) e n la clínica , se llevaron a cabo estudios 
que relacionaron la infusión intravenosa de nutrien­
tes durante la rgos períodos de tiempo con cambios 
en la estructura y función del tracto gastrointestinal. 
Así, e n huma nos, se vio que la NPT disminuye la se­
creció n intestinal , y e n la rata causa una reducció n 
e n e l contenido e nzim át ico d e las vellosidades'. Exis-
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INFLUENCE OF DIGESTIVE DUCT REST ON 
GASTRIC EMPTYING. COMPARING TWO 
NUTRITIONAL WA YS: TOTAL GLUCIDIC 
ENTERAL ANO PARENTERAL NUTRITION 

Abstract 

Gastrointestinal motility is altered in severa! clinical 
situations in which Total Parenteral Nutrition (TPN) is 
indicated. Nevertheless, the effects of TPN on motility 
are not well known. 

In this study, Wistar rats (250-280 g) were divided into 
two groups were defined according to the route of adminis­
tration of the nutrients: Group A (with TPN: lOO % of the 
total non-protein calories adminis1ered a~ glucose), and 
Group B (solid entera! nutrition, but with the infusion of 
normal satine under the same conditions as in the previous 
group). Euch group was subjected to three difterent infn­
sion times: 24 hours, 3 days, and 5 days post-intervention, 
after which the gastric emptying was measured by means 
of the phenol red test. TPN delayed emptying in aU the ti­
mes with respect to group B, although significant differen­
ces were only found after 3 days of infusion. 

(Nu tr Hosp 1996, 11 :59-62) 

Key words: Gastric emptying. Total parenteral nutri­
tion. Entera! nurrition. Gastrointestinal motility. 

te una influe ncia demostrada sobre la mucosa gas­
trointestinal ; sin e mbargo, se ha prestado mucha me­
nor atención al efecto de la NPT sobre la función mo­

tora del estómago e intestino. 

Diversos autores estudiaron el tránsito intestinal 
en la ra ta2 y la actividad mioeléctrica intestinal en el 
perro3. Observaron como la motilidad, incluso des­
pués de la falta prolongada de alimento , no se mo­

dificaba por la infusión de NPT. 
En cuanto al vaciado gástrico (VG) , parece estar 

íntimamente relacionado con las características fis io­
coquímicas (osmolaridad , volumen y viscosidad) del 
conte nido duodenal y con la cantidad de calorías que 
pasan del e stómago a l duodeno, cualquiera que sea 
e l o rigen de las mismas4·6. 

En el presente trabajo , pretende mos evaluar el 
efecto directo del reposo del tubo d igestivo utilizan­

do la NPT, sobre el VG en rata. 
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Material y métodos 

Se utilizaron ratas Wistar (250-280 g) selecciona­
das al azar y mantenidas bajo condiciones controla­
das de estabulación (25 ºC, 60-70 % de humedad re­
lativa y ciclos de 12 h de luz-oscuridad), con alimen­
tación oral sólida en forma de pe llets (A04, Panlab , 
S. L. , Barcelona) y agua «ad libitum» antes de la 
experiencia. 

Técnica quirúrgica 

En el presente trabajo todas las ratas fueron in­
tervenidas por el mismo par de investigadores. 

Los animales se mantuvieron en ayunas veinticua­
tro horas antes de la intervención, en la que fueron 
anestesiados con pentobarbital sódico i .p . (30 
mg/kg). 

Se canalizó la vena yugular izquierda con catéter 
de silicona siguiendo la técnica original de Steiger y 
cols. , con algunas modificaciones 7. s . 

El dispositivo de infusión fue protegido por un 
aparato giratorio o «swivel» monocanal para fluidos 
( #050-0020) fi jado al animal mediante una chaqueta 
protectora para rata (ambos de Alice King Chatham 
Medica! Arts®, CA USA) (fig. 1). Dicho swivel 
constituye e l componente principal del sistema de in­
fusión y consta de dos piezas inte rrota to rias y un 
muelle hueco o soleno ide de acero por e l que se in­
troduce el catéter. V e esta forma, el catéter se halla 
protegido frente a la acción agresiva del animal. Su 
base (botón cónico) se inserta e n e l interior de la cha­
queta, la cual se ata y se cierra a continuación. 
E l swivel emerge de la jaula de metabolismo y se fi ja 
a la estante ría de alojamiento de las jaulas a la es­
tantería; esto no impide el libre movimiento del ani­
mal , dado que es capaz de girar sobre sí mismo y e l 
solenoide de acero es flexible . 

E l catéter que recorre el interior del solenoide se 
une a la parte inferior giratoria del swivel , a l cual se 
le conecta a su vez a una sonda acoplada a una je­
ringa con la solución a infundir (fig. 1) . 

Los animales tuvieron un período de recuperació n 
de cuarenta y ocho horas antes de la experiencia, in­
fundiendo suero glucosalino al 20 % . 

Grupos experimentales 

Se establecieron dos grupos en función de la mo­
dalidad nutricional utilizada: 

- Grupo A: Nutrició n parenteral total, en la que 
e l 100 % de las calo rías tota les no proteicas se ad­
ministraron en forma de glucosa (glucosa 50 % de 
Viaflex®, Baxte r , S. A., Valencia; am inoácidos 
Synthamin® 14, Baxter , S. A., Valencia) (tablas 
I-III). 

- Grupo B (control): Nutrición entera) sólida es­
tándar en forma de pellets (A04, Panlab, S. L , Bar-
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Tabla I 

Parámetros nwricionales de la NPT 

Kcal/1: . . ... .. .... .... .............. ... . . . . . 
Kcal/N: ... .. ... . .... . ... . ........ . .. .... . . . 
Aminoácidos: .. . ...... .. . .. . .. ..... .. . .. . 
G Nitrógeno: ... . .... . ... .. ... .. ... .. ... . . 
Glucosa: .. . ...... .. ... ... .. ... . . . .... .. .. . 

Tabla 11 

1.015 
143 

44, 15 gil 
7,1 gil 

253,8 g/1 

Composición de electrólitos y vitaminas de la NPT 
administrada 

Na+ 
K + . .. .......... . . . . .... . 
Ca2+ •• • •.•• •• ••. . •. •• •• . 

Mg2+ ... .. .. .. ...... . .. . . 
P04H2- .. . . .. . . . .. .•.. . 

CI- ... . ... .. . ... .. . . .... . 

Multivitamins* 
Oligoelements** 

30,88 
25,31 
6,60 
4,23 

12,69 
29,61 

mEq/1 
mEg/1 
mEq/1 
mEq/1 
mmol/1 
mEq/1 

* Soluvit y Vita lipid® (Pharrnacia Iberia , Espaüa). • • Adda­
mel® N (Pharmacia Iberia . Espaüa). 

Tabla III 

Composición por gramo de la dieta en/eral (169 
kcallkg-día; 1,3 gN2/kg-día) (Panlab, S. L. , 

Barcelona) 

Proteína bruta .. . ...... . . ... . . .. .. .. . 
Nitrógeno . .. .. ... .. .. ... ... .. .. ... .. . . 
Materias grasas brutas ... . ...... . .. . 
Celulosa bruta .. .... . ... . . .. .. .. . ... . . 
Cenizas brutas ........ . .. .. .. ... .. ... . 
Almidón ......... . .... .... . ... ....... . 
Calcio .. . . .. . .. . ... ... .. . .. . .. . ..... .. . 
Fósforo . ......... . ... . . . . . ... . . .. . . ... . 
Sodio . .. .. .. . ... ....... .. .. . .......... . 
Humedad . ....... . .. .. .. .... .. .. .. ... . 
Vitamina A 
Vitamina D .............. . .... . ... .. . . 
Vitamina E ... .. .. ... .. .... .. .. .... .. . 
Lisina . .... .. . ... .... . .. .. ... . ........ . . 

0,176 g 
0,028 g 
0.025 

0,040 g 
0,044 g 
0,043 

0.007 g 
0,005 g 
0,001 g 
0,105 g 
75 UI 
15 UI 

0.15 mg 
0.0085 g 

celona) e infusión intravenosa de suero fisiológico 
(tabla III). 

Infusión intravenosa 

Se diseñaron tres series experimentales correspon­
dientes a tres tiempos de infusión d iferentes (veinti­
cuatro horas, tres días y cinco días); en cada serie se 
determinó el VG en animales de ambos grupos nu­
tricionales (A y B), empleando un mínimo de 10 ra­
tas en cada grupo . Esto representa un total acumu­
lado de 20 animales por cada tiempo de infusión 
como mínimo. La infusió n continua se llevó a cabo 
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con una bomba Harva rd Apparatus (mode lo 2265) 
para jeringas de 50 mi y con una velocid ad de 
2 mi/hora . 

Los animales fue ro n pesados antes y después de 
la infusión. E l balance nitroge nado y la diuresis fue­
ron de te rminados cada veinticuatro horas corno se­
guimie nto d e las condicio nes de expe rime ntación . E l 
balance nitrogenado fue estimado e n términos de ex­
creción de urea e n orina con respecto al nitrógeno 
adminis trado o bien e n la NPT o bien por la canti­
dad ingerida diaria de alimento sólido9. 

Medición del vaciado gástrico 

El procedimie nto seguido fue descrito por Scarpig­
nato lO y se basa en u na solució n de 50 rng de rojo fe ­
no l en 100 mi de carboxirn et ilcelulosa acuosa 
(1,5 %). Se administraron 1,5 mi de la solución de 
rojo fe no l po r vía oral mediante una cánula orogás­
vical. Los animales se sacrificaron por dis locació n 
cerrival veinte minutos tras la administració n del co­
lorante. El estómago se expuso po r laparatornía, 
clarnpando rápidamente a nivel de l píloro y cardias 
y se homoge neizó junto con su contenido e n 50 mi 
de Na OH O, l N dura nte cinco minutos. Se añadió 
1 mi de ácido tricloroacético al 20 % a una muestra 
de 10 mi del homogeneizado anterio r , precipitando 
así el contenido prote ico. Posteriormente centrifuga­
mos a 5.000 r.p.m. durante diez minutos, y se extra­
jo el sobrenada nte. Seguidamente tornarnos una 
muestra de 5 mi a la que se le a ñadió el mismo vo­
lumen de tampón borato (pH 10) para volver al pH 
de la solución a l rango de color del rojo fenol (el rne­
d i o h a -

bía sido acidificado por la adición del ácido triclo­
roacético ). Fina lme nte, se midió por espectrofoto­
metría e l contenido de rojo fenol a 560 nrn (Syva® 
S-Ill). E l resultado del VG expresa e l porcentaje de 
marcador vaciado a l cabo de 20 mio. con respecto a 
la cantidad administrada a ti e mpo cero . 

Análisis estadístico 

D e los parámetros est udiados se obtuvo la media 
± E .S. realizando un test t-Studen t para la compa­
ración de ambos grupos. Para las determinaciones 
analíticas practicadas diaria mente ( urea y volumen 
de orin a), los grupos se compararon por un test t-Stu­
de nt para datos apareados. Todos los datos seguían 
una dist ribución normal. En todos los casos e l nivel 
de significación se estableció para un a = 0,05. 

Resultados 

Los resultados evidenciaron una disminución del 
VG e n los animales some tidos a N PT (grupo A) con 
respecto a los nutridos oralmente (grupo B) (ta­
bla IV). Por consiguie nte . la ausencia de estímulos 
químicos o mecánicos intragástricos, debido a la au­
sencia de ingesta de comida. produce en sí un retra­
so en el vaciado. 

E l va lor medio de l VG e n los grupos cont ro les, ex­
cluyendo el grupo de ve inticuatro horas (postopera­
Lurio) fue de 77 ,5 ± 6,3 % . mientras que e n los gru­
pos sometidos a nu tr ición parenteral, sólo vació el 
54.9 ± 5.7 % . En té rminos porcentua les, e l VG se 
re trasó, con respecto a l grupo B un 41 %, siendo el 

Tabla IV 

Valores medios ± ES del v e en ratas som etidas a N PT (grupo A : 162 kcal!kg-día; l , 15 gNi/kg-día) y nutrición 
en1eral sólida estándar (grupo B: 169 kcallkg-día; 1,3 gN)kg-día) 

Grupo 

A·· ···· · ···· ··········· · ···· ········ 
B (control) ..... ........ . ........ . . 

• Diferencia significativa (p < O.OS). 

24 horas 

49.8 ± 6,8 
64.2 ± 6,0 

Tabla V 

ve (%) 
3 días 

53, 1 ± 5.3* 
75,3 ± 8.1 

5 días 

56,8 ± 6,1 * 

79,7 ± 4.6 

Valores medios ± ES de incremento de peso; diurésis y balance nitrogenado en rmas some1idas a NPT (grupo A: 
162 kcal/kg-día; 1,15 gN2/kg-día) y nutrición entera/ sólida estándar (grupo 8: 169 kcallkg-día; /,3 gN2'kg-día) 

24 horas 

Incr. peso ......... . 
Diurésis ..... ..... . . 
BN* ............... . 

A 

11.1 ± 1,2 
26,2 ± 1,9 

0,2 ± 2,4 

• Error estándar x 100. 

B 

12.0 ± 1,4 
26, 1 ± 1.3 

0,2 ± 1,7 

A 

12.3 ± 1,6 
30,8 ± 2.2 
0,1 ± 1,8 

3 días 5 días 
B A B 

l-L4 ± 1.9 16.2 ± 2.1 19 ± 2,3 
28,6 ± 1,7 27,3 ± 2.3 28,2 ± 1,5 
0.2 ± 2,6 0.2 ± l ,O 0.2 ± 2,1 
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retraso estadísticamente significativo en los grupos 
nutridos durante t res y cinco días. 

Los datos muestran que se produce un ligero au­
mento en el peso de los animales durante la expe­
riencia (tabla V), si bien no aparecen diferencias sig­
nificativas entre el inicio y la fin alización del perío­
do de infusión dentro de cada grupo nutricional. ni 
siquiera al final del mismo entre ambos grupos; ésto 
indica que e l régime n caló rico aportado era ade­
cuado. 

No se produjeron modificaciones significativas en 
el balance nitrogenado de ambos grupos (tabla V). 

La diurésis se encontraba elevada comparada con 
la de ra tas normales sin infusión, lo que se atribuye 
al elevado volumen requerido en la nutrición paren­
teral de la rata ( 48 mi/día) para cubrir las necesida­
des nutricionales ; este volumen era igualado en el 
grupo B con infusión de fisio lógico para que éste no 
actuara como factor dete rminante (tala V). 

Discusión 

Se ha visto como el efecto del reposo del tubo di­
gestivo, reduce el vaciado gástrico de forma signifi­
cativa. Este efecto parece estar relacionado con el 
propio reposo y no con el estrés que acompaña a la 
técnica experimental, po r cuanto los grupos compa­
rados estaban sometidos a la misma técnica quirúr­
gica de implantación a infusión de una solución a tra­
vés del catéter central , con la única di fe rencia que el 
grupo de referencia se nutrió por vía oral con comi­
da sólida. La exclusión de ácidos grasos esenciales . 
tampoco puede implicarse como factor responsable, 
puesto que en períodos de tiempo cortos, no se pre­
sentan deficiencias en la rata 11. 

No tenemos conocimiento de otros estudios que 
hayan evaluado el efecto directo del reposo del tubo 
digestivo sobre el VG. En lo concernie nte a otras 
funciones relacionadas , sí que se dispone de infor­
mación , no obstate . 

Así. en niños sometidos a NPT se produce una dis­
minución de las secreciones de ácido y pepsina '2, 
aunque no en adultosn. En animales de experimen­
tación y en humanos, alimentados exclusivamente 
po r vía parenteral'4. se atro fia la masa muscula r. 

Parte de estos efectos han sido atribuidos a modi­
ficaciones en la sín tesis de hormonas como la secre­
tina, colecistoquinina y gastrina, con acciones a ni­
vel gástrico. En concreto los niveles de gastrina dis­
minuyen un 50 % tras treinta días de nutrición pa­
renteral en ratas••. La ausencia de la estimulación de 
recepto res locales químicos o mecánicos por la co­
mida . reduciría la liberación de factores neurohumo­
ra les y paracrinos intermediarios en el estímulo de 
funciones tanto secretoras como motoras14-17. Ello 
podría explicar el retraso en el VG observado en el 
grupo de animales nutrido parenteralmente. 

La relevancia clínica de la pérdida de capacidad 
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de VG asociada al reposo del tubo d igestivo es difí­
cil de establecer. En concreto , este componente pue­
de contribuir a las conocidas complicaciones de as­
piración gástrica y refl ujo esofágico asociada a la mo­
dalidad de nutrición enterall8 duran te la transición 
de nutrición parenteral a nutrición enteral, especial­
mente en situaciones concomitantes de patología mo­
tora gástrica previa como puede ser la diabetes me­
llitus y e l íleo paralítico. 
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Resumen 

El objetivo de este trabajo es estudiar la incidencia de 
flebitis en pacientes con enfermedad inflamatoria intes­
tinal en tratamiento con nutrición parenteral (700 mOs­
mol/ml) a través de una vena periférica y actitud ante la 
misma con la finalidad de instaurar un protocolo nor­
malizado. Se evaluaron 30 pacientes canalizados por el 
personal de enfermería. Diariamente se valoró la inci­
dencia de flebitis estableciendo cinco estadios distintos 
que varían entre ausencia de signos y formación de trom­
bosis. El 86,6 % de los pacientes se les administró la nu­
trición con una cánula de teílón G-20. La vía de inser­
ción mayoritaria fue la basílica. La aparición de signos 
de flebitis fue proporcional al tiempo de perfusión. En 
el 33 % de los casos no se cambió la vía a pesar de la 
presencia de signos ílebíticos. 

(Nutr Hosp 1996. 11 :63-65) 

Palabras clave: Enfermedad inflammoria intestinal. 
Flebitis. Nutrición parenteral. 

Introducción 

Se entiende por flebitis post-perfusión a la infla­
mación de una pared venosa asociada a la perfusión 
de solucio nes, fármacos o productos por vía intrave­
nosa 1. Entre los factores que pueden provocar una 
flebitis post-perfusión cabe recordar el traumatismo 
venoso por la inserción del catéter, el uso de una 
vena demasiado pequeña o de un calibre demasiado 
grande, el mantenimiento del mismo punto de per­
fusión durante más de setenta y dos horas y la per­
fusión intravenosa de líquidos con un pH o una ele­
vada osmolaridad. 

Entre los riesgos que podría provocar un trata­
miento endovenoso, la flebitis ocupa un lugar pre­
ponderante, es por e llo que merecen especial men-
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Aváa. Tres Cruce . s/n. 
46014 Valencia . 
Tel.: (96) 386 29 OO. Ext. : 5783. 
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JNCIDENCE OF PHLEBITIS ON INFLAMMATORY 
INTESTINAL DISEASE PATIENTS SUBJECTED TO 

PERIPHERAL PARENTERAL NUTRITION 

Abstract 

The aim of this study is to evaluate the incidence of 
phlebitis in patients with intlammatory bowel disease un­
der parenteral nutrition treatment (700 mOsm/ml) via 
peripheal vein. Results will be used to develop an stan­
dar protocol. 30 patients were sampled and the cannu­
lation was perf'ormed by nursery personnel. Daily , inci­
dence of phlebitis was evaluated with a gradual scale ran­
ging in 5 possible degrees from absence of signs to throm­
bophlebitis. 86,6 % of the patients recieved the feeding 
through a Teílon catheter with a fine bore of 20 gauge. 
Cannulas were mostly situated in the basilic vein. Deve­
lopment of phlebitic s igns was propotional to the dura­
tion of infusion. When phlebitic signs appeared, via of 
cannulation was not changed in 33 % of those patients. 

(Nutr Hosp 1996, 11 :63-65) 

Key words: lnflammarory bowel disease. Phlebitis: 
Parenteral nutrition. 

ción aquellos factores relacionados con esta compli­
cación, entre los que se encontraría la administra­
ción de una nutrición parenteral periférica (NPP) . 

E n cuanto a la enfermedad inflamatoria intestinal 
(EII). es un proceso patológico que remite con re­
poso del tracto gastrointestinal. El término Ell in­
cluye la e nfermedad de Crohn ( enteritis granuloma­
tosa) y la colitis ulcerosa . En ambas enfermedades 
existe inflamación y ulceración de la mucosa con di­
ferentes patrones y gravedad. En nuestro centro está 
protocolizado la administración de NPP estandari­
zando su administración junto a otras terapéuticas 
coadyuvantes. Por otro lado, la administración ele 
nutrición parenteral a través de una vía periférica es 
ele e lecció n cuando se prevee que el soporte nutri­
cional no será nece ario durante un tiempo superio r 
a I O días, si el paciente tiene unas venas periféricas 
adecuadas y la osmolaridad de la mezcla nutrien te 
no es mayor a 900-1000 mOsm/ml. 

El objetivo del presente trabajo es evaluar la inci­
dencia de flebitis en pacientes con EII sometidos a 
NPP y la actitud ante la misma con la finalidad de 
instaurar un protocolo normalizado. 
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Material y métodos 

Fueron evaluados 30 pacie ntes con cuadro de Ell 
ingresados en e l Servicio de Patología Digestiva du­
rante e l año 1.994 y que estaban e n tratamiento con 
NPP . 

La NPP administrada reunía las s iguientes ca-
racterísticas: 

Aporte calórico: 1755 kcal. 

Hidratos de carbono: 200 g. 
Lípidos: 100 g. 

Nitrógeno: 8,3 g. 
Re lación kcal/N: 213. 
Volume n: 3.073 mi. 

Ritmo infusió n : 128 ml/h . 
Osmolaridad: 700 mosm/1. 
A la mezcla nutriente también se le adicionaron 

electrólitos, vitam inas y e lementos traza . Asímismo 
se aditivaron a todas las nutriciones 2.500 unidades 
de he parina con el fin d e reducir la incidencia de 
flebitis. 

Los pacientes fueron canal izados por el personal 
de enfe rmería. con la técnica habitual de implanta­
ción de l caté te r de dicha Unidad H ospitalaria con­
sistente e n la limpieza de la piel con alcohol 70°, pos­
terior inserción de la cánula y sujeción de la línea y 
cánula con esparadrapo a la piel. 

Las cánulas utilizadas fueron de te flón de diferen­
tes diámetros G -1 8, G -20 y G-21. Las cánulas se in­
sertaron e n diferentes venas: dorsal, basílica, radial, 
safe na y cefálica . La e lección de la cánula y vía de 
inserción de pendía de l estado de las venas de los pa­
cientes y según cri terio del enfe rmero/a de la sala de 
enferme ría. 

Se diseñó una hoja de recogida de datos y diar ia­
mente, pe rsonal ajeno a la Unidad asistencial eva­
luó la incidencia de flebitis estableciendo cinco esta­
dios distintos. que se relacionan a continuación: 

1. Ausencia de cualquie r signo .. 
2. Sensibilidad dolorosa en el luga r de punción. 
3. Dolor en el punto de acceso con eritema , hin­

chazón o ambas cosas. 

4. Do lor, hinchazón.e ritema, rubefacción y cor­
dón venoso palpable. 

5. Fle bitis (trombosis). 
Los resultados fuero n tratados mediante el progra­

ma estadístico Statgraphics v. 92. 

Resultados y discusión 

En la tabla I se detallan e l porcentaje de utiliza­
ción de cada tipo de cánula y e l porcentaje de cada 
vena seleccionada para la inserción de la cánula. La 
cánula más utilizada fue la de te flón G-20, e n e l 
86,6 % de los pacientes, se consideró como la que 
producía menor traumatismo e n las paredes venosas . 
La vena basílica fue la vía de inserción más frecuen­
te, dado que es la de mayor calibre, mejor acceso y 
que produce menor inmovilidad y, por lo tanto, su­
pone menor incomodidad e n los pacientes. 

La duración media de la vía de administración fue 
de 3,5 ± 1,2 días. La a parición de signos de flebitis 
fue proporcional al tiempo de pe rfusió n con una in­
cidencia d e 3 % a las 24 h , de un 27 % a las 48 h , 
de un 32 % a las 72 h y de un 93 % y 100 % a los 
4-5 días respectivamente. 

Al aumentar e l tiempo de perfusión aumenta sig­
nificativamente (p < 0 ,05) la severidad de la flebitis. 

• TIEMPO MAXIMO CAMBIO DE VIA 
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Fig. J. - A parición de signos flebfricos en f1111ción del riempo de 
mantenimienro de la cánula. 

Tabla I 

Relación porcentual del tipo de cánula empleada para la administración de la N P P y vena seleccionada para su 
inserción 

G-20 
G-18 
G-21 
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Cánula 

86,6 % 
LO % 

3,3 % 

Vena 

Basílica .. . ............. . .. . .. .. . .. .. .... . . . 
Radial ......... . . ... . .. ...... . . . . ... .. .. .. . 
Dorsal . . .. .. . .. .. .. ..... . . .. ... ........ ... . 
Cefálica ............... .. . . ............... . 
Safena .... . . .. ...... . .. . . ............ . .... . 

33.3 % 
26,6 % 

20 % 
16 ,6 % 
3,3 % 



Incidencia de flebitis en pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal 
sometidos a nutrición parentcral periférica 

En e l 33 % de los casos no se cambió la vía a pesar 
de la presencia de signos flebíticos. 

E n la figura 1 se puede aprecia r como aparece un 
incremento de apa rició n de signos fl ebíticos del 27 % 
a las 48 h , que se mantiene prácticamente hasta las 
72 h (32 % ). Por lo q ue consideramos, éste, como in­
tervalo de tiempo máximo de mantenimiento de una 
cánula con la pe rfusió n de la NPP. 

E l desarro llo de flebitis en venas perifé ricas pue­
de ser debido a muchos factores2. 3. 4. Uno de los más 
importantes es la osmola ridad de l fluido perfundido . 
pe ro son también importantes el ritmo de infusión , 
e l diámetro de la cánula a través de la que se pe r­
fu nde la nutrición y e l mate ria l de que está co mpues­
ta la cánula. Las venas perifé ricas peq ueñas también 
muestran mayor incidencia en contraste con las ve­
nas pe rifé ricas de mayor calibre . Por supuesto , la 
adició n de heparina puede p revenir la aparició n de 
tromboflebitiss. 6 . 

En este estudio la unidad nutriente tenía una os­
mo la ridad de 700 mOsmol/ml , la cua l es aceptable 
para ser pe rfundida a través de una vía perifé rica. la 
osmolaridad podría disminui rse añadiendo lípidos y 
e liminando hidratos de carbono y e lectrolitos que 
son los reponsables de l incremento de la osmolari­
dad , pe ro sería en detrimento de l va lo r nutricional 
de la a limentación . La velocidad de infusió n fue 
siempre la misma de 128 ml/h , to das las cánulas e ran 
de teflón y dado que la cánula G-20 fue la más uti­
lizada no podemos extraer conclusio nes sob re una 
posible re lación entre la apa rición d e flebitis y e l diá­
metro de la cánula. 

Pa ra co ncluir, podríamos decir : 
l . La técnica de inserció n de ca té te r debe se r ob­

je to priorita rio de protocolización en to das sus fases. 
2. Se debe de especificar en e l protocolo la vía 

de administración, evi tando las venas dorsal y radia l 
(47 % de l tota l utilizado). 

3. E l cambio de la vía se debe efectuar según la 
osmolaridad de la nutrición parenteral pe ri férica. 
Los puntos críticos son entre las cua renta y ocho y 
las setenta y dos horas. 

4. Se debe protocol izar la revisió n dia ria para 
evitar e l mantenimiento de una vía con signo de 
fl ebitis. 
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Nutrición 
H~pítalaria 

Critica de libros 

Les oligoelements en nutrition 
et en therapeutique 

Los oligoelementos en nutrición y en 
terapéutica 

P. Chappuis y A. Favier 
Lavoisier Tec & Doc. París, Fran­
cia. 1995 . 

ISB: 285206-924-5 

Bajo el patrocinio de la Sociedad 
Francófona para e l Estudio e Inves­
tigación de los Elementos Traza 
Esenciales , se ha editado este libro. 
en el que colaboran 40 cie ntíficos . 

Con una orientación e mine nte­
mente práctica. e l libro se enfoca 
desde un punto nutricional hacia la 
prevención y tratamiento de enfer­
medades relacionadas con los ele ­
mentos traza . 

Está dividido en tres partes: la 
primera dedicada a los aspectQs nu­
tricionales de los oligoelementos. 
aportes alimentarios y posibilidades 
de suplementación terapéutica. La 
segunda parte aborda la prevención 
de enfermedades re lacionadas con 
los oligoelementos. tratando temas 
actuales de las sociedades desarro­
lladas. envejecimiento. demencia , 
cáncer. e tc. La terce ra parte se re­
fie re a los aspectos terapéut icos pro­
piamente dichos. El libro consta de 
466 páginas y todos los capítulos 
contienen una bibliografía extensa. 

J. Culebras y A. García de 
Lorenzo 

Fo late in health and disease 

Fo/ato en la salud y en la enfermedad 

Lynn B Bayley 
Marce! Decker lnc. New York, 
USA. 1995 
ISBN: 0-8247-9280-7 

Conscie ntes de la importancia de l 
folato en nutri ción humana hicimos 
una amplia revisión hace tres aiios 1• 

Hoy nos place come ntar este libro 
e n el que , de la mano el e Bailey. 
más de una veintena de científicos 
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no rteamericanos e ingleses hacen 
una puesta a l día del tema. 

El li bro proporciona una revisión 
en profundiclacl ele diversas áreas ele 
inte rés clínico, relacionadas con el 
metabolismo ele los folatos. A lo lar­
go ele 26 capítulos se revisan los co­
nocimientos actuales sobre los me­
canismos mediante los cuales el fo. 
lato es utilizado por e l cuerpo hu­
mano y de que forma son regulados 
sus niveles. Las bases bioquímicas 
de la de ficiencia ele folatos y su efec­
to sobre la división celular y sobre 
los procesos de metilación son ana­
lizados en e l segundo capítulo. La 
bioquímica de la homocisteína . los 
factores de ri esgo de la a terosclero­
sis . y las recomendaciones dieté ticas 
sobre folatos son analizadas en los 
siguientes capítul os. La absorció n , 
transporte . me tabolismo y excre­
ció n de fo latos son tratados a conti ­
nuación , así como las in te rre lacio­
nes con viatamina B 12 y e l me tabo­
lismo del cinc. L os últimos capítu­
los del libro se refiere n a la relació n 
de los foaltos con e l a lcoholismo , los 
defectos congénitos del tubo nc ura l 
y e l desarrollo de cáncer. 

El libro hace mención de tallada 
de inte rvencio nes a gran escala so­
bre los nive les de fola tos en muje­
res emba razadas y su efecto venta­
joso sobre la incidencia de alt eracio­
nes de l tubo ne ural. 

La relación entre fo latos y cáncer 
colorrectal es tambié n discutida ex­
tensamente . 

Finalmente. el e fecto de los anta­
gonistas ele folatos como age ntes te­
rapéuticos , no solo en enfermeda­
des cancerosas sino e n otras de ti po 
autoinmune son motivo de ampli a 
discusió n. El último capítulo pone 
de manifiesto que los niveles de fo. 
lato son importantes en la funció n 
men1al. indepcndiente mente de que 
las de ficie ncias de folato sean pri­
marias o secundarias a los defectos 
psiquiátricos . 

1 
Zara2t1ga A. A G~11-cía de Lo rcn7o, P. ~lon taik'i 

\" Culebras JM: FolalO!) en nu1rición humana . Difc· 
Í·en1 c.::~ '.:'situaciones en las que cxi:..tc d i.Sfo:it de fo latos. 
N111r /-/osp. 1991. 6:207-226 
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Nutrition Jor teachers 

Nutrición para educadores 

J. Mataix Verdu y E. Carazo Marín 
D íaz ele Santos. S. A . , Madrid, 
1995 

ISBN: 84-7978-209-9 

Se trata ele un li bro fundamental­
mente docente escrito e n p lan es­
quemático , con muy abundantes ta­
blas y figuras mul t icolores. 

Prologado por e l profesor Federi­
co Mayor Za ragoza. aparece dividi­
do en 18 capítulos. Al fi nal hay unas 
tablas completas de a limentos y un 
glosario de términos médicos dirigi­
do al público en general. no relacio­
nado con la Medicina. 

La edición bien cuidado de Díaz 
de Santos nos lo ofrece con tapas 
duras en un volumen que ocupa 
453 páginas. 

En opinión de sus autores . el li­
bro pretende poner a disposición de 
los enseña ntes una documentación 
básica y actualizada, así como difun­
dir. entre el público mús a mpl io. in­
te resantes informaciones referen tes 
a la nutrición humana. 

Jesús Culebras 

Theoretical and practical 
basis 011 nutrition and 
diete tics 

Fundamentos teórico prácticos de 1111-
trición y dietética 

J. Alfredo Martínez 
Eunate , Navarra . 1994 

ISBN: 84-7768-031-0 

Se trata de un manual encuade r­
nado en rústica dividido en dos par­
tes, la primera dedicada a los fun­
dame ntos de nutrición y die té tica . y 
la segunda a sus aspect?s p rácticos. 
Esta segunda parte es ta d1stn bu1cla 
en 40 prácticas en las que se estudia 
y se practica desde la determinación 
del consumo de oxígeno e n e l me ­
tabo lismo celular hasta la e nseñan­
za asistida por ordenador. pasando 
por un sinfín de modelos experi­
menta les y prácticos. Nos llama la 



atención que en el libro no hay ni 
prólogo ni introducción y no se in­
d ica su objetivo concreto, aunque e l 
aspecto clarísimamentc muestra que 
se corresponde con un manual de un 
curso de nutrición impartido. pro­
bable mente . en la Universidad de 
Navarra . Del autor que figura en la 
portada, J . Alfredo Martínez , solo 
sabemos que trabaja en el departa­
mento de Fisiología y Nutrición de 
la Universidad de Navarra y. junto 
é l, en el índice de autores aparecen 
otros 40 profesores, la mayoría de 
la Universidad de Navarra. y o tros 
cuatro o cinco de la Universidad del 
País Vasco. 

Jesús Culebras 

Child feed 
Alimentación i11fa11til 
M. He rnández 

Ed. Díaz ele Santos. S . A ., Ma­
drid. 1993 

ISBN: 84-7978-090-8 

La segunda edición del libro Ali­
mentación infantil vie ne prologada 
por e l recientemente desaparecido 
Francisco Grande Cobián q uie n no 
escatima elogios a l trabajo de Her­
nánclez por colocar al a lcance _ele_ los 
pediatras españoles los conoc1m1en­
tos científicos que actualmente po­
seemos acerca de la nutrición infan­
til y po r po ne r de re lieve el papel 
de la alimentación en e l manteni­
miento de la salud del nitío y e n e l 
tratamiento ele las enfermedades de 
a infancia. 
El libro. distribuido e n cuatro par­
tes y un apéndice. trata ele manera 

Crítica de libros 

sucesiva los pri ncipios básicos ele 
nutrición infantil. la alimentación 
de l nitío sano. la a limentación del 
nitío en a lgunás situaciones patoló­
gicas y las fórmulas y técnicas espe­
ciales ele alimen tación. A l final hay 
un apéndice muy ampl io con pará­
metros a ntropométricos. die tas es­
peciales. normas de preparación ele 
dietas. información sobre algunos 
productos dietéticos y tablas de 
composición ele alimentos. 

La obra está escrita con precisión . 
claridad y sencillez . Los auto res han 
conseguido evita r e l pel igro ele de­
sorientar al lector abrumándole con 
información superfl ua y cont radic­
toria y han sabido poner de rn~ni­
fics to en cada mo mento la _1ust1ftca­
ción científica de las no rmas de ali­
mentación que preconizan . 

Jésus Culebras 
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