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Modificacion de los lipidos séricos durante la nutricion
endovenecsa con aceite de soya al 10 por ciento

N los pacientes con traumatismos seve-
ros o enfermedades con evolucion pro-
longada de cualquier tipo y necesidades ca-
l6ricas aumentadas (infecciones, quemadu-
ras, cirugia, fracturas, etc.), no es posible
administrar por via bucal los nutrientes y
energéticos diarios para cubrir estas nece-
sidades *, por lo que se deben proporcionar
parenteralmente mientras se restaura la otra
via. La nutricién parenteral completa in-
cluye el aporte de proteinas (albiminas o
aminoacidos), glucosa, electrdlitos, vitami-
nas, lipidos y agua por via endovenosa.
Actualmente la administracion intraveno-
sa de aminoacidos no tiene problemas se-
rios 2, pero cuando los requerimientos ca-
loricos estan por arriba de 2,000 calorias y
se utilizan coluciones hipertonicas de glu-
cosa, es dificil alcanzar esta cantidad sin
que se presenten complicaciones vasculares e
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hidroelectroliticas * o hiperglucemia e hiper-
osmolaridad ¢, neurolégicas 5, infecciosas ¢,
hematolégicas 7, dermatoldgicas® y otras.
La adiciéon por via intravenosa de una emul-
sién de lipidos aumenta el valor caldrico y
aporta Aacidos grasos esenciales, por lo que
la cantidad de solucion de glucosa adminis-
trada puede ser menor; por ser isoténica se
puede pasar por una vena periférica, con
lo que se disminuyen notablemente las com-
plicaciones °, sin embargo, no puede servir
de vehiculo a otro tipo de substancias como
los electrolitos pues aporta mwucha agua y
constituye un peligro de sobrehidratacion.
El uso intravenoso de las emulsiones de
grasa no es reciente *°, pero no se difundié
por desconocimiento de sus mecanismos de
accion y utilizacién por los tejidos; se em-
ple6 sin acompafiamiento de glucosa y ami-
noacidos porque con frecuencia se asoci6 a

* De la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Gezeral, Centro Médico “La Raza”, IM.S.S,
#% Jefe del Servicio de la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General, Centro Médico “La

Raza™, LM.S.S.

##% el Laboratorio de la Unidad de Cuidados Iniensivos del Hospital General, Centro Médico “La

ILM.S.S.

Raza”,

505


http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm

506
hiperlipemia ' y ademds con anemia 2,
trombocitopenia *?, alargamiento del tiempo
de coagulacion y protrombina ™, debido a
un sindrome de “‘sobrecarga” o de consumo
de factores de coagulacion.

El objetivo de este trabajo es saber el
tiempo en que el plasma se aclara, después
de administrar una emulsion de aceite de
soya a 10 por ciento, qué cambios ocurren
en los transportadores de lipidos plasmaticos
y cual es el beneficio que puede oirecer el
empleo de heparina e insulina en el aclara-
miento de lipidos exogenos suministrados
por via endovenosa.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 25 pacientes hospitalizados
conl los cuales se formaron dos grupos. En
el primero, constituido por 21 pacientes, se
administraron lipidos endovenosos con adi-
cion de heparina e insulina y en el segundo,
formado por cuatro pacientes, también se
administraron lipidos pero no recibieron
heparina e insulina.

Grupo I. Los pacientes se encontraban
hospitalizados en la Unidad de Cuidados 1n-
tensivos y tenian los diagnosticos siguientes:
tres con fistula estercoracea, tres con abs-
ceso hepitico roto con neumonia, cinco con
pelviperitonitis, abscesos residuales post-
aborto séptico, uno con sindrome de Gui-
llain-Barre con cuadriparesia y neumonia de
focos multiples, tres con abscesos residuales
peritoneales postperforacion intestinal por
salmonelosis, cuatro con pancreatitis necro-
ticohemorragica y dos con obstruccion pilo-
rica benigna. En todos habia infeccion, in-
capacidad para la ingestion de alimentos,
desnutricion séptica o catabolismo mayor de
15 gr. de nitrégeno diarios. Las cantidades
diartas e glucosa hiperténica administradas
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por via parenteral se clevaron progresiva-
mente para alcanzar 424 gr. de hidratos de
carbono y 12.5 gr. de nitrégeno en forma
de aminoacidos en 24 hs., en este momento
sz agrego la administracion de 0.2 gr. de
lipidos por minuto (250 ml. de emulsion
cada dos hs.) cuando se habian infundido
250 ml. de intralipid se aplicaron por via
intravenosa 1,000 u. de heparina y 40 u de
insulina simple. Se tomaron muestras de
sangre en ayunas a las 2.00, 2.30, 4.30 y
6.30 hs., para determinacién de lipidos to-
tales **, triglicéridos %, acidos grasos? co-
lesterol 'y lipoproteinas por electrofore-
sis 1, Ademds se hicieron otros estudios
como: gases en sangre, pruebas de coagu-
lacién (tiempo de protrombina, tiempo de
tromboplastina, fibrindgeno, plaquetas, ad-
hesividad plaquetaria, glucemia, glucosuria,
cetonuria, lipuria, dosificacion de electrélitos
en orina de 24 hs. y electrolitos séricos cada
12 hs,

Grupo II. En los cuatro pacientes de este
grupo se siguié el mismo procedimiento pe-
ro no se adicioné insulina ni heparina.

REsuLTADOS

No hubo respuesta de tipo pirdgenos, ni
cambios en el pulso o la presién arterial, so-
lamente un paciente presenté elevacion de
la frecuencia respiratoria de 24 a 32 x mi-
nuto. Los sueros fueron claros en ayunas,
de aspecto lechoso a las dos hs., opalescen-
tes a las 4.30 hs. y de apariencia normal a
las 6.30 hs., en ninguno se encontrd opales-
cencia al iniciar el estudio.

Los lipidos totales se elevaron mas del
100 por ciento después de los primeros 250
ml. de intralipid, este aumento fue menor
cuando se agregaron los segundos 250 ml.
de emulsién asociados a insulina y hepari-
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na, una situacién similar ocurre con los tri-
glicéridos y los acidos grasos. Después de
6.30 hs. de haber iniciado la emulsién (dos
hs. después de haber terminado los 500 ml.)
todos los lipidos fueron normales excepto
las betalipoproteinas que en cantidad estu-
vieron elevados pero porcentualmente fue-
ron normales (cuadro I).

En los casos en que no se emple hepari-
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na ni insulina, los lipidos totales, triglicéri-
dos y acidos grasos disminuyen sus niveles
hasta cuatro y ocho hs. después de haber
terminado de infundir la emulsidn, este fe-
noémenc es mas aparente cuando se admi-
nistra la emulsion de aceite de soya sin ami-
nodcidos o glucosa. El colesterol practica-
mente no sufre modificaciones en ambos ca-
$0s.

CAPTACION DE LOS LIPIDOS SERICOS DURANTE LA NUTRICION
INTRAVENOSA CON ACEITE DE SOYA AL 109,

(n-21)
Ayuno 2 hs. 2.30 hs. 4.30 hs. 6.30 hs
Lipidos totales ....... 477.1 810.00 877.60 741.6 530.41
mg % +146. +165. + 146, +170. +144
Triglicéridos ......... 105.6 371.565 480.55 347.3 193.55
mg % + 23.61 +185.77 +107.51 + 49.73 % 76.25
Ac. Grasos .......... 0.51 1.52 3.02 1.57 0.77
mEq/1 +  0.44 + .90 + 0.91 + 0.75 + 0.29
Colesterol ............ 97.01 99,.30 103.12 115,24 113.90
% + 13.7 + 26.42 + 15,04 + 8.44 + 11.11
Betalipoproteinas ..... 73.61 69.72 31.46 43.47 68.46
mg % + 13.01 + 24.50 += 9.30 += 24.5 + 12.8
Prebeta]iqoproteinas . 19.83 28.42 60.7 54.51 21.90
A + 7.3 *+ 11.6 + 10.2 + 23. + 14.6
Cuvapro 1
.30
e
e 4.30
HE = \
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Las lipoproteinas mostraron cambios no-
tables en sus tres fracciones. Cuando se
administraron 250 ml. de emulsién, se ele-
varon las betalipoproteinas, con poca modi-
ficacién o ninguna en las alfa y prebetalipo-
proteinas, pero a los 30 minutos de aplicar
heparina e insulina en todos los pacientes
hacen su aparicion las prebetalipoproteinas
en gran cantidad, aumentan su velocidad
electroforética y tienen un patrén abigarra-
do fomando una mancha intensa con dife-
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rentes densidades, que al ser graficadas por
el densitometro dan una curva de varios pi-
cos. Este patrén es menos intenso a las
dos hs. de haber terminado la emulsion y a
las cuatro desaparecen, en cambio la man-
cha de las betalipoproteinas es mds intensa
que la observada en ayunas y la relacion
porcentual de las fracciones lipoprotéicas es
normal al cabo de cuatro hs. de haber ter-
minado la emulsiéon (figuras 1 v 2).
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Fic. 2—Comparacion de los pacientes que reciben aceite
de soya al 10 por ciento mas heparina e insulina y los
que no lo reciben,
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Discusién

IEl uso intravenoso de materiales plisticos
en forma de péptidos o aminoacidos traen
como consecuencia signos indeseables de
reaccion a estos productos #*7 manifestados
por fiebre, calosfrios y choque, la mejor pu-
rificacion y el uso de filtros casi han eli-
minado esta situacién, pero persiste la nece-
sidad de administrar un energético con los
materiales plasticos con un minimo de 100
calorias por cada gr. de nitrogeno *°, lo que
obliga a administrar hidratos de carbono en
concentraciones de 20 a 25 por ciento, con
las subsecuentes complicaciones sistémicas,
locales, o ambas, por la hiperosmolaridad de
las soluciones y en forma tardia, por la apa-
ricién de sintomas carenciales de acidos gra-
sos esenciales o poliinsaturados como el ara-
quiddnico, linoleico y decosahexanoico %2,
lo anterior ha estimulado la bisqueda de un
energético de alto valor calérico como son
las emulsiones de grasa, sin embargo, el uso
de las primeras emulsiones que se fabrica-
ron dieron lugar a complicaciones como:
fiebre, disnea, cianosis, bochornos, nauseas,
vomito, cefalea e ictericia 2»2%2?%, Cuando
hemos usado por largo tiempo las emulsio-
nes de lipidos, atin con el miximo uso de
1,500 ml. en 24 hs. en pacientes con ca-
quexia séptica severa, el tnico signo apa-
rente que hemos observado es la hiperlipe-
mia, la cual por si misma puede dar com-
plicaciones, casi siempre después del quinto
dia. En sujetos graves con quemaduras ex-
tensas y con sepsis, Wilmore >* demostrd
alteraciones en la ventilacion y difusion de
gases, al administrar aceite de soya al 10
por ciento proporcionando hasta 2,500 ml.
en 24 hs. Este informe confirma nuestros
hallazgos en donde los cambios de paO, no
fueron significativos, pero en cambio es po-
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sible observar acidosis metabolica demostra-
ble por descenso del bicarbonato o del ex-
ceso de base, generada por la elevacién de
dcidos grasos resultante del desdoblamiento
de los triglicéridos exdgenos en Acidos gra-
sos y glicerol (cuadro I); este efecto se
aumenta por mayor estimulacion de la li-
poproteinlipasa a nivel de los capilares por
la heparina. Sin este estimulo Rodbell ?¢ ha
demostrado con tripalmitin-14, que el acei-
te de soya se desdobla en acidos grasos y
glicerol en un 50 a 75 por ciento y que el
resto perdura circulando hasta 40 minutos
sin desdoblarse.

Cuando un paciente grave, cuya etiologia
fundamental no se suprime y recibe exclusi-
vamente lipidos intravenosos sin insulina ni
glucosa, la carga de acidos grasos y glicerol
se capta lentamente, dura mds tiempo cir-
culando ** y favorece las complicaciones. Es-
to es explicable porque en el paciente grave
debido al stress, la insulina circulante esta
disminuida, o por antagonismo las catecola-
minas disminuyen su actividad, lo que oca-
siona una captacion menor; también hay
inhibicién de lipoproteinlipasa capilar, con
lo que se impide la adecuada captacion de
lipidos e incluso existen lipolisis y la salida
a la circulacion general de acidos grasos li-
bres y glicerol 2°. Estos acidos grasos resul-
tan un peligro para el endotelio capilar por-
que favorecen tanto la microembogénesis y
otras complicaciones ?, como el descenso de
glucdgeno o glucosa intracelular de la que
sc obtiene el substrato comiin, el acido piri-
vico, a través del cual se permite la entrada
de proteinas y grasas al ciclo de Krebs para
la obtencion de energia agua y CO,; este
impedimento favorece la elevacion de 4cidos
grasos en sangre *°.

In nuestra experiencia con la nutricion

Vol. 24, Nim. 5, 1975



510

parenteral adicionada de lipidos hemos ob-
servado después de cinco dias de su admi-
nistracion, opalescencia del plasma con hiper-
lipidemia y aumento en la adhesividad pla-
quetaria que obliga a suspender de 24 a
48 hs. la administracion de la emulsién; por
estas razones fundamentamos la necesidad
de emplear simultaneamente con las emul-
siones de grasa, soluciones glucosadas hiper-
osmolares con insulina para alcanzar una
buena tasa de Acido pirdvico, impedir la
neoglucogénesis a partir de aminodcidos y
aclarar mds rapidamente los 4cidos grasos
del suero, productos de la hidrélisis de tri-
glicéridos exogenos.

St los pacientes tienen un catabolismo au-
mentado con mayor utilizacion de grasas
endogenas por ayuno, falta de glucosa o glu-
cogeno, se favorece la aparicion de cuerpos
ceténicos *', lo que se evita si el aporte de
glucosa y su aprovechamiento por la célu-
Ja es bueno, esto se corrige con la presencia
-de insulina en el plasma y es otra razén mis
para emplear glucosa e insulina en asocia-
cién con lipidos para fines de alimentacion
parenteral.

Los lipidos no son solubles en agua, algu-
nas proteinas del suero funcionan como
transportadores de lipidos, les dan solubili-
dad y los llevan de un tejido a otro; se re-
conocen como transportadores a las Detali-
poproteinas y alfalipoproteinas®’. En el ayu-
no encontramos un porcentaje alto de las
beta (70 por ciento), muy bajo en las alfa
(nueve por ciento) y las prebeta con valor
intermedio de 21 por ciento, si bien la can-
tidad total de lipidos debe ser normal '°. T.a
administracién de 25 gr. de grasa modifica
porcentualmente poco a ambas lipoproteinas
y su morfologia casi es normal, pero cuando
se agrega heparina e insulina los cambios
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son notables: la velocidad de las lipoprotei-
nas es mayor, la mancha que corresponde a
las prebetalipoproteinas es ancha e incluso
puede tener varias bandas de mayor inten-
sidad que dan lugar a picos o a un margen
aberrante que corresponde a la formacion
de diferentes prebetalipoproteinas; en algu-
nas membranas casi no hay separacion de
las fracciones y los lipidos aparecen como
una mancha “barrida”; es posible que los
dcidos grasos altamente afines a la albiimi-
na sean los responsables de estos cambios ¢;
cambios similares fueron observades por
Herbst % y Benerito 2,

En tres pacientes se observo que la ad-
ministracién de aceite de soya al 10 por
clento producia opalescencia inmediatamente
v en el papel electroforético aparecian quilo-
micrones iguales a los que se obtienen des-
pués de una comida normal. Durante va-
rios dias se hicieron pruebas de coagula-
cién completa y no se logré integrar diag-
nostico de coagulacién intravascular pero si
hubo aumento de la adhesividad plaquetaria,
este trastorno desaparecia con el empleo de
heparina e insulina y en el momento en que
se terminaba la emulsién el patrén era igual
que el del resto de pacientes estudiados.

Fs indudable que hay una apoprotcina
que se carga de triglicéridos en el higado
v en esta forma estos triglicéridos ya son
de caracter endégeno; a las cuatro lis. si-
guientes de haber terminado la emulsidn, se
ve una caida de las prebetalipoproteinas y
aumento de las betalipoproteinas con patrén
electroforético de morfologia igual a la ini-
cial (ayunas), pero la cantidad total es
mayor. Estos cambios sugieren que los tri-
glicéridos son unidos por el higado a lipo-
proteinas alfa y beta resultando de ello las
prebetalipoproteinas ; el regreso a lo normal
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a las dos hs. de haber terminado la emul-
sion indica que los triglicéridos exdgenos se
han desdoblado en glicerol y é4cidos grasos
y éstos han sido pegados a una apoprotei-
na formando la betalipoproteina y final-
mente que se han utilizado en los tejidos
o depositado en las células adiposas (figu-
ra 3). Es nwy probable que la heparina
active enzimas como la lipoproteinlipasa
capilar y una hidrolasa de monoglicéri-
dos * que a su vez acelera la hidrdlisis de
prebetalipoproteinas; este efecto de aclara-
miento tieme una curva exponencial inver-
samente proporcional a la concentracion
inicial de una dosis continua de emulsién
grasa hasta el limite de infusion de 0.4 gr.
por Kg. por hora, después del cual no hay
mayor aclaramiento **, limite que no inten-
tamos sobrepasar.

QUILOMICRONES
{TRIGLICFRIDOS
EZXOGENOS

TRIGLICERIDOS

LIPGPROTEIN-LIPAS
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I51 uso de emulsiones de aceite de soya al
10 por ciento asociada con aminoacidos li-
bres de glucosa, heparina e insulina, ha aba-
tido la morbilidad de la alimentacién paren-
teral al reducir las soluciones hipercaléricas
e hiperosmolares. La combinacién que ac-
tualmente usamos es de 2,900 calorias, de
las cuales el 50 por ciento esta constituida
por grasa, situacion que varia de acuerdo
al balance nitrogenado, que siempre debe
hacerse positivo o cuando menos mantener-
se en equilibrio.

RESUMEN

En 21 pacientes gravemente enfermos
con necesidades caloricas aumentadas, se
empled la alimentacion parenteral con glu-
cosa, aminodcidos libres y lipidos de soya

NICADO

LIPOPPOTEINAS

GLUCOSA
je———INSUL INA

AC. GRASOS, Glucosa-6-P> GLUCOG!}!)
GLICZROL ENEPGIA

CQZ‘HIO

e Fowson

GLICEROL

TRIGLICERIDOS
ALMACENADOS

CELOLA
ADIPOSA
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Fic. 3—Fisiopatologia de la captacion de los lipidos exdgenos y su conversion de
triglicérido exdgeno a triglicérido endogeno.
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al 10 por ciento. Tiste dltimo se empled
a razdén de 0.2 gr./min. para pasar 500 ml.
en cuatro horas, cuando habia pasado la
mitad de la emulsion (dos hs.), se apli-
caron 1000 U. de heparina y 40 U. de in-
suliny simple LV, Se tomaron muestras pa-
ra analisis de lipidos en ayunas a las 2, 2.30,
430 y 6.30 hs.

Inicialmente los lipidos totales y trigli-
céridos aumentaron de manera importante,
la elevacion de los acidos grasos no fue
significativa y el colesterol no se modificé.
Después de la aplicacion de insulina y he-
parina el aumento de lipidos totales y tri-
glicéridos fue menos importante, pero los
dcidos grasos se elevaron significativamente,
A partir de este momento tuvieron una re-
gresion a lo normal en fortna exponencial
v dos hs. después de haber terminado la
infusion el suero tenia valores normales. 1a
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electroforesis de lipoproteinas en las dos
primeras hs., no sufre modificaciones, pero
después de la infusion I.V. de heparina e
insulina ocurren cambios notables, aumenta
la velocidad electroforética de todas las
fracciones, disminuye la beta, se eleva la
prebeta y aumentan poco las alfalipoprotei-
nas, el patron de la mancha electroforética
en abigarado o “barrido”.

LEstos cambios probablemente se deben a
la mayor activacién de la lipoprotein lipasa
por la heparina, con desdoblamiento de los
triglicéridos en acidos grasos y glicerol,
con formacion de triglicéridos enddogenos.
La afinidad de los 4dcidos grasos por las
proteinas séricas puede ser la causante de
su mayor velocidad electroforética. El acla-
ramiento precoz de los lipidos del plasma
se debe a la presencia de glucosa, insulina
y heparina.
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