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Resumen

Existe una gran variabilidad en los protocolos de nutricién
parenteral (NP) pediatrica. A partir de una encuesta que realiza-
mos a 37 hospitales sobre la preparaciéon de NP pedidtrica, se
revisa el estado actual de los principales elementos implicados en
la nutricién parenteral pediatrica. La utilizacién de NP “todo en
uno” no se hace de forma rutinaria en Pediatrfa. En la literatura
no existe consenso respecto a la adicién de carnitina y heparina a
la NP. La utilizaciéon de filtros es recomendable, sobre todo si se
utilizan fosfatos inorgdnicos. La utilizacién de fosfatos orgdnicos
es mds segura y reduce problemas de precipitacién calcio-fosfato.
Las bolsas de fotoprotecciéon deberian utilizarse en todas las NP
con vitaminas para evitar su degradacién. Las bolsas multicapa
evitan la oxidacién de vitamina C. En pediatria se deberfan prote-
ger las bolsas y los sistemas de administraciéon para evitar la for-
macién de perdxidos. Los lipidos a base de aceite de oliva o los
que incluyen MCT son mas estables que los LCT. No existe ningu-
na razén para recomendar utilizar las vitaminas y oligoelementos
a dfas alternos.

Palabras clave: Nutricion parenteral pedidtrica. Carnitina.
Peroxidacion. Bolsas multicapa. Vitaminas. Oligoelementos. Fos-
fato. Filtros. Fotoproteccion. Lipidos. Encuesta.

Summary

A huge variety of parenteral nutrition (PN) protocols are availa-
ble in Paediatrics. From a survey we conducted in 37 hospitals on
the preparation of paediatric PN, we review the current status of
the main elements included in paediatric parenteral nutrition. The
use of “all-in-one” PN is not common practice in Paediatrics. No
consensus exists in the literature regarding the addition of carniti-
ne and heparin to PN. The use of filters is recommended, particu-
larly when inorganic phosphates are included. The use of organic
phosphates is safer and decreases difficulties regarding calcium-
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phosphate precipitation. Photo-protected bags should be used for
all PN with vitamins, to prevent breakdown. Multi-layered bags
prevent vitamin C oxidation. Bags and administration systems
should be protected in Paediatrics to prevent peroxide formation.
Olive oil-based lipids, or lipids including MCT, are more stable
than LCT. No reason exists to recommend the use of vitamins
and trace elements every other day.

Key words: Paediatric parenteral nutrition. Carnitine. Peroxida-
tion. Multi-layered bags. Vitamins. Trace elements. Phosphate.
Filters. Photo-protection. Lipids. Survey.

INTRODUCCION

La nutricién parenteral pedidtrica supone un pequefio
porcentaje del total de NP prescritas y elaboradas en un
Servicio de Farmacia Hospitalaria. Esto hace que haya
muchas menos guias de elaboracioén y protocolos de con-
senso, y que a veces existan bastantes diferencias en la
prescripcién y elaboracién entre los distintos hospitales.

MATERIAL Y METODOS

Para conocer cémo se prescriben y se elaboran las NP
pedidtricas en nuestro pais se realizé una encuesta telefd-
nica durante los meses de marzo y abril del 2001 a 37
hospitales que preparan de forma rutinaria NP pediatrica.
Se preguntd sobre la forma de prescribir y elaborar las
nutriciones parenterales y el empleo de distintas solucio-
nes de lipidos, etc. En la encuesta también se incluyeron
datos sobre el uso de fosfatos orgdnicos, vitaminas y oli-
goelementos, asi como la posibilidad de adicion de varios
compuestos como carnitina o heparina. Posteriormente se
realizé una revision de los principales elementos implica-
dos en la nutricién parenteral pedidtrica.
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RESULTADOS

La solucién de lipidos mds utilizada es la de trigliceri-
dos de cadena larga (LCT) en el 64,8% de los hospitales,
un 19,0% utilizan la mezcla de LCT/MCT y el resto lipi-
dos basados en el aceite de oliva. Respecto a la forma de
elaborar la NP pedidtrica, la mitad de los hospitales utili-
zan la NP “todo en uno”.

La mayoria de los hospitales sigue utilizando el fosfato
inorganico (78,3%) y s6lo un 21,7% utiliza una fuente
orgénica de fosfato (glicerofosfato sédico). Las vitaminas
y los oligoelementos necesarios en la NP pedidtrica se
afladen a diario en 64,8% de los hospitales, y se alternan
en el resto de los hospitales.

Un 51,3% de los hospitales manifiestan aiadir hepari-
na rutinariamente dentro de las NP pediatricas. El 21,6%
de los hospitales sefiala haber afiadido glutamina a las NP
pediétricas alguna vez y sélo un 27,0% de los encuesta-
dos afiaden carnitina.

También existen diferencias en el uso de filtros, bolsas
multicapa y de fotoproteccion. En la tabla I se exponen
estas diferencias.

DISCUSION

A la vista de la variacién que existe en la composicién
y la forma de elaboracién de la NP pediétrica en los dis-
tintos hospitales de nuestro pafs, hemos realizado una
revisioén bibliografica de los temas en los que habia mas
discrepancia para ver cudl es la prictica avalada por la
literatura.

.Todo en uno o lipidos separados?

Las NP “todo en uno” tienen la ventaja de que necesi-
tan menor manipulacién, tanto en la preparacién como en
la administracion, s6lo precisan una bomba de adminis-
tracién, y suponen menor gasto de material fungible y de
personal. Aunque la preparacion de estas NP “todo en
uno” son practica habitual en adultos, en Pediatria, debi-
do a problemas de estabilidad, su uso no esta tan extendi-
do. Los factores que mayor influencia tienen en la estabi-
lidad de 1a emulsién lipidica son:

——pH de la solucién: a menor pH menor estabilidad de
la emulsioén.

—Concentracién de aminodcidos: los aminodcidos tie-
nen un efecto protector sobre la emulsién por diversas
causas: por su efecto tampon, por situarse en la superficie
de la goticula de grasa aumentando la estabilidad de la
misma y por formar complejos con cationes divalentes
reduciendo la actividad de estos iones.

—Concentracién de glucosa: si se afiade glucosa
directamente a la emulsion lipidica se produce un aumen-
to del didmetro de las goticulas de grasa que puede llevar
a la rotura de la emulsién, ya que la glucosa disminuye el
pH (1).

—Concentracién de electrolitos: al aumentar la carga
electrolitica fundamentalmente cationes tri (hierro) y
divalentes (calcio y magnesio) disminuye la estabilidad
de la emulsién, ya que estos iones actuarian de puente
entre globulos de grasa facilitando su unién (2).

—Orden de adicién: se recomienda mezclar primero
los aminoécidos y la glucosa e introducir en dltimo lugar
las grasas para minimizar el efecto desestabilizante del
pH éacido de la glucosa (1).

—Tipo de lipidos: existen estudios que verifican que
las emulsiones de LCT son menos estables que las que
incluyen MCT o las basadas en el aceite de oliva (3).

Casi todos los estudios de estabilidad de NP “todo en
uno” estdn hechos para adultos. Estos estudios carecen de
utilidad en Pediatria porque las NP parenterales pediatri-
cas tienen unas caracteristicas distintas que les confieren
una menor estabilidad:

—Tienen menor concentracién de aminodcidos

—Tienen mayor concentracién de calcio y fosfato.

—Tienen menor concentraciéon de lipidos cuando se
inicia la NP.

—Pueden llevar heparina.

Esta menor estabilidad de las soluciones pediétricas ha
favorecido que, en general, los lipidos se administren
separadamente en Y con la NP. Esta prictica también tie-
ne inconvenientes. Ademads de precisar mayor nimero de
conexiones con la consiguiente manipulacion, la admi-
nistraciéon en Y en la misma luz puede producir proble-
mas de estabilidad y obstrucciones del catéter. Este riesgo
es mayor en servicios de Neonatologia por la lenta velo-
cidad de administracién y las elevadas temperaturas den-

Tabla I. Resultados de la encuesta 37 hospitales con NP pediatrica

Lipidos LCT: 64,8%
Fosfato Inorganico: 78,3%
Vitaminas y oligoelementos Diarios: 64,8%
Heparina Si: 51,3%
Carnitina Si: 27,0%

NP todo en uno Si: 45,9%

Filtros 1,2 micras Si: 21,0 %

Bolsas Multicapa: 51,3%
Bolsas de fotoproteccion Si: 83,7%

MCT/LCT: 18,9% LCT/AOQ: 16,3%
Organico: 21,7% Ambos: 5,3%

Dias alternos: 35,2%

No : 48,7%

No: 73%

No: 40,6% Ambos: 13,5%
No: 69,0% Sblo pediatria:10%
Normal: 48,7%

No: 16,3%

LCT: emulsiones a base de triglicéridos de cadena larga, MCT/LCT: mezclas fisicas de triglicéridos de cadena larga y media, LCT/AO: emulsiones con aceite de oliva.
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tro de las incubadoras. Pudimos constatar este problema
en el Servicio de Neonatologia de nuestro hospital que
relacionamos con el uso de heparina, calcio y de multivi-
taminicos, y que desaparecié con la eliminacién de la
heparina. Los estudios de estabilidad realizados a partir
de la deteccién del problema y otros previos (5), nos lle-
varon a hacer las siguientes recomendaciones de elabora-
cién que han sido incorporadas al protocolo de nuestro
centro:

—Condiciones de utilizacién de NP “todo en uno™:
cuando la concentracion de aminodcidos es mayor de 2%
y la de lipidos mayor del 1% preparamos la NP “todo en
uno”. Cuando no cumple alguno de los anteriores requisi-
tos se prepara separado.

—Uso de filtros: en ambos casos debe colocarse un fil-
tro de 1,2 micras distal a la unién de los lipidos con el
resto de la NP y lo mads cercano al paciente posible.

(Fosfato organico o inorganico?

La precipitacion de fosfato célcico ha sido siempre una
de las mayores preocupaciones en la elaboracién de las
NP. En esta precipitacion influye, ademds de la cantidad
calcio y fosfato presente en la NP, el pH de la solucién, la
concentracion de aminodcidos, el tipo de sal utilizada,
tanto de calcio como de fésforo, la temperatura, tiempo
de reposo y velocidad de infusién. El objetivo, sobre todo
en recién nacidos pretérminos, aumentar al maximo las
cantidades de calcio y fosfato anadidas a la NP sin que
exista riesgo de precipitacién. Existen diagramas que per-
miten conocer las cantidades maximas* que se pueden
utilizar segun el pH y la concentracién de aminoécidos
(6-8) y se emplean las sales de calcio y fosfato menos
proclives a precipitar. Los aportes, a pesar de todo, se
encuentran por debajo de las necesidades. Con la apari-
cion de los fosfatos organicos en el mercado, se ha conse-
guido afiadir a las NP todos los requerimientos de los
pacientes, especialmente los de Pediatria y Neonatologia,
que con las sales inorgdnicas eran imposibles de alcanzar.
Varios estudios han mostrado que los limites de calcio y
fosfato usando sales organicas de fésforo, son mucho
mayores que las cantidades utilizadas en la practica clini-
ca (8-12), por lo que el riesgo de precipitacién es casi
nulo. También hay estudios que validan la estabilidad de
estos compuestos de fosfato organico: glucosa fosfato,
fructosa 1,6-difosfato o glicerofosfato, en NP (13). Estos
compuestos se encuentran en el cuerpo humano por lo
que, a priori, no parece que vayan a tener problemas de
toxicidad o biodisponibilidad. Hay varios estudios que
validan estas premisas en animales (14) y humanos (15-
18), tanto con glicerofosfato (14-16), como con glucosa
fosfato (17). En ellos se demuestra que los fosfatos orga-
nicos son bien tolerados y eficaces como fuente de fosfa-

*De fosfato inorgénico y calcio.
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to. Por otra parte el contenido de aluminio, relacionado
con disminucién del desarrollo neurolégico en nifios con
NP, es menor en el glicerofosfato sédico (<100 mcg/l)
que en el fosfato monosddico 1M (538 mcg/l) (datos pro-
cedentes del laboratorio Fresenius-Kabi).

Peroxidacion, ;fotoproteccion?

Este es el tema relacionado con la NP pedidtrica sobre
el que mas se ha publicado en estos dltimos afios. La
importancia que ha alcanzado la peroxidacion es debida a
que se ha relacionado con aumento de morbilidad, princi-
palmente en nifios prematuros (19). Varios estudios
(20,21) han mostrado la formacién de peréxidos en solu-
ciones lipidicas en presencia de la luz. Neuzil y cols.
(1995), encuentran que la cantidad de peréxidos en emul-
siones LCT aumenta 4 veces en 24 horas cuando no se
protege de la luz y hasta 60 veces después de 24 horas
expuestos a fototerapia. Esta formacién de perdxidos se
puede evitar protegiendo el contenedor y los sistemas de
la luz. También se ha visto un efecto protector de los mul-
tivitaminicos afadidos a emulsiones LCT (22). Estos
estudios dieron lugar a las recomendaciones de proteger
de la luz las NP pedidtricas y los sistemas de administra-
cion. Los lipidos mas proclives a la peroxidacion son los
que contienen mayor cantidad de 4cidos grasos poliinsa-
turados. Se ha visto que la peroxidacion lipidica es pro-
porcional al contenido de acidos grasos poliinsaturados,
por lo que los triglicéridos de cadena larga (LCT), gene-
ran mayor nimero de peréxidos que los lipidos estructu-
rados, mezclas MCT/LCT , o lipidos basados en el aceite
de oliva (23,24). El o~tocoferol, a concentraciones de 20
mg/] tiene un efecto antioxidante pero a grandes concen-
traciones (160 mg/l) muestra un efecto prooxidante (25).
Aunque en principio se relacionaron solamente los lipi-
dos con la formacién de perdxidos, posteriormente se ha
visto que también se forman en NP sin lipidos (26).
Brawley y cols. (1998), encuentran que la formacién de
peréxidos en soluciones de aminodcidos al 1% en presen-
cia de riboflavina sin fotoproteccién, aumenta de forma
pronunciada en pocas horas. Laborie y cols. (1999),
simulan la administracién de una NP pediatrica con y sin
lipidos, con distintos tipos de proteccién y concluyen que
proteger unicamente la bolsa tiene poco efecto en la
generacion de perdxidos y que es necesario proteger tam-
bién los sistemas de administracién (27). Parece que los
preparados multivitaminicos tienen un papel importante
en la formacién de peréxidos. Incluso con fotoproteccion
se ha visto que la adicién de preparados multivitaminicos
incrementa 10 veces la formacién de peréxidos en NP sin
lipidos y hasta 4 veces en las que incluyen lipidos, ya que
estas udltimas tienen un alto contenido en peréxidos en
condiciones basales (28). Los aminodcidos y la glucosa
tienen, pues, un efecto protector y los lipidos s6lo un
minimo efecto aditivo comparados con los multivitamini-
cos que son los que mds contribuyen a la generacién de
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peroxidos de una forma de dosis dependiente. Parece ser
que el responsable del aumento de peroxidacién que pro-
ducen los multivitaminicos serfan los polisorbatos utili-
zados para solubilizar las vitaminas liposolubles (19).
Estos mismos autores también estudian la influencia de
las formulaciones pedidtricas y de adultos sin lipidos y
concluyen que las formulaciones pediatricas al tener
menor concentraciéon de aminodcidos y glucosa tienen
mayor generacion de perdxidos (29). La fuente de amino-
dcidos también puede interferir. Por ello recomiendan
proteger de la luz las NP y los sistemas en pediatria, don-
de por la luz las concentraciones de peréxidos aumentan
2 y casi 3 veces los valores ya altos que tienen estas NP.
En adultos, sin embargo, incluso en presencia de la luz, la
cantidad de perdxidos no llega a un 15% de los presentes
en Pediatria en condiciones de fotoprotecciéon. Es, por
tanto, menos importante la fotoproteccion en este grupo
de pacientes. Existen otros factores que también pueden
influir en la peroxidacién como la concentracién de
iones, fundamentalmente hierro y cobre, el oxigeno en
contacto con la NP tanto en la preparacién como el que
pasa a través de la bolsa, etc. (19). En conclusién, en
Pediatria, estaria recomendado la fotoproteccién de la bol-
sa y del sistema de administracién y en adultos sélo la
proteccion de la bolsa, por la posible degradacion de vita-
minas, pero no el sistema, ya que la velocidad de infusion
es muy rdpida y el tiempo en exposicién a la luz, pequefio.

Filtros, ;si o no?

Los filtros de nutricién parenteral pueden ser de 0,22
micras, que se utilizan en NP sin lipidos, y de 1,2 micras,
para NP con lipidos. Estos filtros se colocan entre el sis-
tema conectado a la bolsa de NP y el catéter que tiene
colocado el paciente. Su utilidad es impedir el paso de
glébulos lipidicos o particulas superiores a 0,22 micras o
1,2 micras, segun el filtro que se utilice. El filtro de 0,22
micras ademds de retener particulas retiene bacterias al
ser un filtro esterilizante. Sin embargo, si incluimos los
lipidos dentro de la NP, este tipo de filtro no se puede uti-
lizar porque las goticulas lipidicas suelen tener mayor
tamafio y lo obstruirian. Algunos filtros de 1,2 micras
retienen hongos de mayor tamafio como Candida albi
cans. Segun la bibliografia, goticulas de grasa o particu-
las mayores de 6 micras pueden producir embolia pulmo-
nar (1,30-32). Estas particulas se pueden producir
durante la elaboracién de la NP. Las causas més frecuen-
tes son la precipitacion de fosfato célcico y la formacion
de glébulos de mayor tamafio, por procesos de coalescen-
cia. Hace unos afios, se publicé un informe de alerta de la
FDA (Food and Drug Administration), por la aparicion
de dos casos de muerte y por lo menos dos més de distrés
respiratorio debido a la infusién de NP total que pudieron
contener precipitados de fosfato calcico. Las autopsias de
estos pacientes revelaron embolia pulmonar microvascu-
lar difusa, encontrdndose precipitados de fosfato célcico
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(33-35). Posteriores estudios retrospectivos en ese mismo
hospital mostraron que se habian producido 5 casos de
efectos adversos respiratorios en pacientes con NP, 4 de
ellas con muerte del paciente y dos con autopsias que
revelaron depdsitos de fosfato célcico (36). La FDA reco-
mienda el uso de filtros de 1,2 micras en todas las NP
para evitar estos problemas (37).

Varios estudios han demostrado que las NP, asi como
otras soluciones i.v. contienen numerosas particulas (go-
ma de los viales, cristales de las ampollas) producidas en
la elaboracion hospitalaria de la NP o provenientes de las
soluciones utilizadas (38-40). Estas particulas se han
encontrado en capilares pulmonares, en autopsias de
pacientes que estuvieron ingresados en la Unidad de Cui-
dados Intensivos durante largos periodos de tiempo por lo
que habian recibido grandes cantidades de terapia i.v.
41).

Se ha visto que el uso de filtros disminuye la inciden-
cia de flebitis y aumenta la vida de la via periférica
(42,43). Parece que esto es debido a que los filtros evitan
el efecto negativo sobre las vias de la gran carga de
microparticulas que contienen las NP. Hay estudios que
evidencian una menor incidencia de flebitis cuando se
incluye heparina y hidrocortisona en la NP. La adicién de
heparina a las NP con lipidos, puede tener problemas por
desestabilizar la emulsion lipidica. Se ha visto que la uti-
lizacién de filtros tiene el mismo efecto beneficioso que
la hidrocortisona y heparina (44).

A la vista de la bibliografia parece recomendable utili-
zar filtros en todas las NP. Si esto no es posible por el
incremento econémico que supone, los casos de mayor
riesgo podrian ser:

—Cuando se utilicen fosfatos inorgdnicos, ya que,
como hemos comentado antes, son més proclives a preci-
pitar.

—En NP que no esté validada su estabilidad. Dada la
variabilidad de las NP, y la falta de medios técnicos es
dificil conocer la estabilidad de las mezclas nutrientes
que preparamos. En nuestro servicio hemos visto proce-
sos de creaming en NP que anteriormente nos parecieron
estables (5).

—En pacientes pediétricos, sobre todo en Neonatolo-
gia. Estos pacientes, debido a su inmadurez y al pequefio
calibre de sus vasos parecen, a priori, candidatos para
utilizar filtros. Por otra parte, las NP pediatricas son las
que mayor cantidad de particulas tienen debido a que
generalmente casi todos los componentes se tienen que
medir con jeringa desde ampollas, viales, etc. (40).

—En NP domiciliaria, donde el uso de filtros de 1,2
micras podria reducir el riesgo de esta acumulacién anor-
mal de particulas en los pulmones, aunque no se ha des-
crito efectos adversos en estos pacientes.

—En pacientes de Cuidados Intensivos. Se han encon-
trado acimulos de particulas en microtrombos en autop-
sias de pacientes con sindrome de distrés respiratorio. Al
analizar las particulas se vio que eran goma, cristal, latex,
metal, etc. (41).

44



Vol. 26. N.° 3, 2002

ENCUESTA SOBRE PROTOCOLOS DE ELABORACION DE NUTRICION PARENTERAL PEDIATRICA 167

Y REVISION DE LA IDONEIDAD DE SUS COMPONENTES

Carnitina ;si o no?

La carnitina no se considera un nutriente esencial por-
que el adulto sano puede sintetizarla a partir de lisina y
metionina. Sin embargo, se podria considerar condicio-
nalmente esencial cuando la absorcién, metabolismo o
sintesis son inadecuados (45). Se han detectado niveles
plasmaticos y tisulares menores de los normales en
pacientes con NP a largo plazo, sin carnitina, como son
los pacientes con NP domiciliaria. Los pacientes pediatri-
cos, especialmente neonatos pretérmino, tienen mayor
probabilidad de tener déficit de carnitina porque la sinte-
sis estd disminuida en este grupo de pacientes por inma-
durez enzimdtica. Se han descrito déficits en pacientes
pedidtricos que revierten al suplementar con carnitina la
NP (46,47). La leche materna y las férmulas infantiles
contienen carnitina. Lo que, junto al déficit observado en
este grupo de pacientes y a que la carnitina es bastante
inocua, parece llevar a que seria recomendable la inclu-
sién de la carnitina en NP pediétrica (48). Sin embargo,
hasta el momento, no hay evidencia de que la suplemen-
tacién de las NP con carnitina conlleve una mejor evolu-
cién del paciente (49). La principal funcién de la carniti-
na es permitir el paso de los triglicéridos de cadena larga
a la mitocondria para su posterior oxidacién. No hay evi-
dencia, a la luz de los pocos estudios que existen, de que
el suplemento de las NP con carnitina mejore la utiliza-
cion lipidica, la cetogénesis, o la ganancia de peso. Sin
embargo se necesitan mds estudios bien disefiados para
asegurar que su adicion no reporta beneficios. Hay estu-
dios en animales que relacionan déficit de carnitina con
peor respuesta cardiaca al estrés metabdlico provocado
por sepsis (50,51). Por otra parte no esta definida la dosis
adecuada en estos pacientes. En pacientes con hemodiali-
sis se ha visto que dosis menores son mas beneficiosas
que dosis mds altas (48). Seria necesario también realizar
estudios para definir la dosis 6ptima en nifios con NP.
Respecto a la estabilidad de la carnitina en NP, parece
que es estable en NP (52). Como hemos expuesto la adi-
cién de carnitina a las NP es un tema controvertido. En la
tabla II se pueden ver, en resumen, los pros y contras de
esta practica.

Vitaminas y oligoelementos en NP, ;diarios o
a dias alternos?

Durante mucho tiempo se ha recomendado afiadir las
vitaminas a la NP en el momento de la administracion o
por lo menos el mismo dia de la administracién y nunca
ponerlas junto con los oligoelementos, de lo que surgio la
préctica de poner vitaminas y oligoelementos a dias alter-
nos (53). Varios trabajos realizados en los afios 80, mos-
traban interacciones entre vitaminas y oligoelementos:
oxidacidn de la vitamina C catalizada por el cobre, degra-
dacién de vitaminas como la tiamina con aminodcidos
que llevan bisulfitos (54), de 4cido f6lico, de vitamina A,
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Tabla II: Pros y contras de la utilizacion de carnitina en NP
pediatrica

Pros Contras

Existe un déficit de carnitina en
estos pacientes que revierte
con la adicién de carnitina
alaNP

No hay diferencias en la
evolucién clinica

No se conoce la dosis
adecuada

La carnitina parece no tener
toxicidad a las concentraciones
utilizadas

La leche materna y las féormulas
infantiles contienen carnitina

Aumenta el trabajo y el
precio de la NP

C y de riboflavina en presencia de la luz (55), vitaminas
A, D, E, C y 4cido félico en NP sin lipidos en bolsas de
PVC (53,56), etc. Sin embargo, ya a partir de mediados
de los 80 aparecen articulos que ponen de relieve la posi-
bilidad de introducir conjuntamente vitaminas y oligoele-
mentos e incluso varios dias antes de la administracion
(57). Dahl, Jeppsson y Tengborn estudian la estabilidad
de vitamina A, E, C, tiamina, riboflavina, nicotinamida,
piridoxina, biotina, cianocobalamina, dcido félico y dcido
pantoténico y encuentran que son estables en bolsa EVA
con lipidos, aminodcidos sin bisulfitos, con oligoelemen-
tos y fotoproteccién durante 4 dias en nevera, excepto la
vitamina C (sélo permanece 60% el primer dia y 40% al
cuarto dia). Este cambio de resultados en los estudios
parece ser debido al cambio de condiciones: uso de ami-
noécidos sin bisulfitos , bolsas EVA, fotoproteccion, etc.
Varios estudios mds recientes no han encontrado diferen-
cias en las concentraciones de dcido ascdrbico en NP con
y sin oligoelementos (58,59). Es mds, se ha visto que la
vitamina C se oxida en mayor medida cuando utilizamos
bolsas unicapa, aunque no pongamos oligoelementos,
que cuando se utiliza bolsas multicapa y ailadimos oligo-
elementos (58,59). Otros autores estudian la estabilidad
de las vitaminas A, E y K y concluyen que son aceptable-
mente estables durante 20 dias con fotoproteccién, sin
que influya la presencia de oligoelementos o lipidos (60).
La vitamina A parece ser bastante inestable en NP sin
lipidos (58).

A la vista de estos datos, la tnica razén, hoy en dia,
para utilizar vitaminas y oligoelementos en dias alternos,
podria ser que se quiera disminuir el coste de la NP, en
pacientes con NP de corta duracién, donde no se han des-
crito déficits y no existe evidencia de que su utilizacién
sea costo-efectiva.

,Qué lipidos son los mas adecuados para
Pediatria?

Las emulsiones de triglicéridos de cadena larga, y en
especial el Intralipid®, tienen la ventaja de muchos afios
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de experiencia tanto en adultos como en Pediatria, lo que
nos da seguridad en su utilizacién. Sin embargo, parece
que otros tipos de lipidos, que también llevan tiempo,
aunque no tanto, en el mercado, son igualmente seguros
(61-63). Recientemente se han publicado bastantes arti-
culos, resaltando diferencias entre ellos. Por una parte,
existen varios estudios que encuentran las emulsiones
lipidicas a base de LCT; son més inestables que las de
aceite de oliva, o las mezclas fisicas de MCT/LCT, o los
lipidos estructurados (64,65). Algunos autores describen
una menor incidencia de complicaciones hepdticas, una
mejor respuesta inmunoldgica y un mejor balance nitro-
genado en pacientes pedidtricos postquirirgicos con
MCT/LCT que con LCT (61). Trabajos in vitro, en culti-
vos celulares, encuentran una mayor produccion de radi-
cales cuando se usa la mezcla fisica de MCT/LCT que
cuando se utiliza LCT o lipidos estructurados (66,67).
Sin embargo, se ha visto que la peroxidacién lipidica es
proporcional al contenido de 4cidos grasos poliinsatura-
dos, por lo que los triglicéridos de cadena larga (LCT),
generan mayor nimero de perdxidos que los lipidos
estructurados, mezclas MCT/LCT, o lipidos basados en el
aceite de oliva (22,23). En pacientes pedidtricos se ha
visto menor peroxidacién con estos ultimos que con LCT
(68). Cuando se comparan las emulsiones a base de acei-
te de oliva con los LCT in vitro o en animales, se encuen-
tra que el primero tiene menor efecto sobre el sistema
inmunitario, manteniendo la reduccién de la respuesta
inflamatoria (69). Aunque atin se necesitan estudios al
respecto, parece que los fitosteroles, cuyo contenido
difiere en las distintas emulsiones lipidicas, tienen un
papel en la patogénesis de las complicaciones hepéticas
de la NP (70). Se necesitan mds estudios comparativos en
pacientes pedidtricos, para ver la importancia de estas
diferencias en la practica clinica. Sin embargo, a la vista
de los conocimientos actuales, las emulsiones lipidicas
con alto contenido en dcido oleico parece una buena
alternativa.

Heparina, (si o no?

La adicién de la heparina a la NP es un tema contro-
vertido. Se han postulado distintas razones para su uso:
disminuciéon de tromboflebitis y tromboembolismos,
aumento de vida de las vias periféricas, mejora del acla-
ramiento plasmadtico de lipidos, etc.

La heparina bloquea el factor Xa-activado y por tanto
previene la formacién del trombo y evita asi la oclusién
del catéter. Sin embargo por si misma no puede disolver
un trombo ya formado (71).

Los pacientes pedidtricos con NP tienen un riesgo
importante de desarrollar problemas de tromboflebitis y
de tromboembolismos (71-74). Se ha descrito que la adi-
cién de heparina a dosis de 0,5 a 1U /ml en NP pediatrica
consigue reducir la incidencia de tromboflebitis, aumen-
tar el tiempo de permanencia de la via y la incidencia de
complicaciones asociadas a la NP (75-79).

FarMACIA Hosp (Madrid)

El principal problema de la adicién de heparina a una
NP que contenga lipidos y calcio, es la posibilidad de
desestabilizacién de la emulsién lipidica, por la interac-
cion de cargas negativas de la heparina con las cargas
positivas de los iones calcio en la superficie de las goticu-
las de grasa (80-83). Hay varios factores que pueden con-
tribuir a este proceso:

—Velocidad de infusién. Una velocidad de infusién
lenta, muy frecuente en neonatos, produce un mayor
tiempo de contacto antes de entrar en el torrente circula-
torio con mayor posibilidad de separacion de fases.

—Concentracién de heparina. A mayor concentracién
de heparina o de lipidos, mayor rapidez de formacién de
creaming.

—Concentracion de calcio. A mayor concentraciéon de
calcio, muy comun en NP pedidtrica, mayor desestabili-
zacion.

La desestabilizacién de la emulsion se puede producir
tanto en la bolsa de la NP como en el sistema, cuando se
administran los lipidos en Y, ya que alli se unen grandes
cantidades de lipidos, con calcio, heparina y la velocidad
de infusién es lenta.

Por otra parte, la heparina estimula la liberacién de la
lipoprotein lipasa, lo que aumenta el aclaramiento de lipi-
dos. Pero al mismo tiempo también se van a liberar mas
dcidos grasos libres, que puede que el recién nacido no
tenga capacidad para metabolizar (77,84,85).

Aunque no existen datos suficientes que justifiquen la
adicién de heparina a las NPT de forma rutinaria, si se
considera necesario administrarla, se recomienda (80,81):

—Afadir la heparina a las soluciones de aminoécidos y
glucosa y administrar en Y con las emulsiones lipidicas.

—Utilizar concentraciones de heparina lo mds bajas
posibles.

—Intentar acortar la longitud del sistema de adminis-
tracién desde el momento en que se unen las soluciones
con heparina con la de lipidos (80,81).

—Utilizar sistemas de pequefio didmetro para aumen-
tar la velocidad de flujo (80).

CONCLUSIONES

En NP pediétrica seria recomendable el uso de fosfatos
organicos para poder alcanzar los requerimientos de estos
pacientes, la adicién diaria de vitaminas y oligoelementos
para prevenir posibles déficits, la utilizacién de bolsas
multicapa y fotoproteccién de sistemas de administracién
para minimizar la degradacioén de vitaminas y la forma-
cién de perdxidos, y el uso de filtros de 1,2 micras para
evitar la administracién de precipitados y goticulas lipidi-
cas de mayor tamafio. A la luz de los conocimientos
actuales no existe suficiente evidencia para recomendar
la adicién de carnitina y heparina a la NP. La utilizacién
de NP “todo en uno” en Pediatria tiene ventajas e incon-
venientes frente a la administracién en Y. Seria conve-
niente la utilizacién de NP “todo en uno” cuando no exis-
tan problemas de estabilidad.
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