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“Los lipidos de Tercera Generacion”
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La emulsién de lipidos constituida por una mezcla de 5% de
triglicéridos de cadena media (TCM) y 5% de triglicéridos de
cadena larga (TCL) es una fuente calérica superior en el
paciente criticamente enfermo, en comparacién con la emul-
sién de lipidos a base de triglicéridos de cadena larga,
actualmente en boga en Colombia. Estas emulsiones de lipidos
para administracion parenteral, denominadas de ‘tercera
generacion”, representan una innovacion terapéutica de im-
portancia prdctica en el soporte metabolico y nutricional de
pactentes en estado critico.

INTRODUCCION

Desde hace mas de 30 afios se usan triglicéridos de cadena
media (TCM) en la nutricién humana por la via enteral, en
condiciones clinicas de malabsoreién con deficiente transpor-
te digestivo de las grasas y consecuente esteatorrea. Desde
1970 (1) se ha comenzado a utilizar TCM en forma de
emulsiones intravenosas, como sustratos energéticos de pre-
ferencia cuando hay demanda aumentada en pacientes en
estados de deplecién nutricional postoperatoria, asi como
para el crecimiento normal o retardado (1).

La administracién de grasa por via intravenosa ha demostra-
do ser un medio efectivo de proveer sustrato calérico en los
regimenes de nutricién parenteral total (2). Las emulsiones
de uso corriente en la actualidad, como el Intralipid o el
Liposyn, que son TCL de origen vegetal, denominadas de
“segunda generacion”, son susceptibles de administracién
venosa central o periférica; su alto valor calérico permite
limitacién en el total de agua por administrar. Ademas,
proveen los 4cidos grasos esenciales. Las emulsiones de
“primera generacion”, utilizadas hace ya muchos afios, del
tipo Lipomul, presentaban complicaciones derivadas de
alteraciones en los mecanismos de coagulacion y los sistemas
fibrinoliticos, las cuales usualmente no ocurren con las
emulsiones de uso corriente del tipo Intralipid o Liposyn (2).

LOS TRIGLICERIDOS DE CADENA MEDIA

Las TCM son compuestos de caracteristicas fisicoquimicas
especiales: el punto de fusién es mas bajo que el de los TCL,
son liquidos a temperatura ambiente, son de pequefio tamafio
molecular y relativamente solubles en agua. Aunque son
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grasas, en muchos aspectos se comportan como carbohidra-
tos. Son oxidados rapidamente, tienen una minimatendencia
a depositarse en el tejido adiposo y aunque estimulan
ligeramente la secrecién de insulina no disminuyen la
lipogénesis en forma significativa; son cetogénicos, mas que
hiperlipidémicos; son fuentes de energia abundante y rapida-
mente disponible, y son donantes de iones hidrégeno y
precursores de acetil-Co A (1, 3).

Las emulsiones de TCM contienen acidos grasos de cadenas
de 6 a 10 carbonos, esterificados a glicerol. Su metabolismo
se hace en forma diferente del de los triglicéridos de cadena
larga que poseen 12-24 carbonos; son oxidados en forma
rapida y completa, tanto por los 6rganos viscerales como por
los tejidos periféricos y, como consecuencia de su potencial
cetogénico, proveen cuerpos cetonicos como fuente calérica
secundaria para los tejidos periféricos. Los TCM, a diferen-
cia de los TCL, no requieren del sistema carnitina para
penetrar en la mitocondria y ser metabolizados a cuerpos
ceténicos y acidos grasos no esterificados. Esto permite que
los TCM sean oxidados por la mayoria de los tejidos y
6rganos, lo cual los convierte en una excelente fuente
energética en el paciente en estado de estrés severo.

Los TCM en combinacién con TCL, que regulan la tasa
metabélica y la produccién ceténica de los TCM, constituyen
preparaciones muy ttiles para proveer acidos grasos esencia-
les y sustrato energético (3), aun en pacientes en estado critico
y bajo ventilacién mecanica (4), sin aparentes efectos indesea-
bles (5). Su depuracion de la circulaciéon ocurre en forma mas
acelerada que la de los TCL, lo cual se manifiesta por
reduccién en los niveles plasmaticos de triglicéridos y de
acidos grasos no esterificados (6).

Las emulsiones grasas de “tercera generacion”, o sea la
mezcla de TCM y TCL, constituyen un nuevo y valiosoaporte
al arsenal terapéutico para pacientes que requieren nutricién
parenteral total. La presencia del TCLen la mezcla obedece a
la necesidad de proveer 4cidos grasos esenciales. Estas
preparaciones, que hemos comenzado a utilizar en el Centro
Médico de los Andes, empiezan a ser comercializadas en
Colombia.

PERSPECTIVAS DE UTILIZACION CLINICA

Los pacientes sépticos y severamente traumatizados presen-
tan un reconocido estado de hipermetabolismo que se carac-
teriza por aumento en el gasto metabélico basal, incremento
en la produccién de CO, y consumo de O,, fiebre, taquicardia,
excesivo trabajo respiratorio y alto gasto cardiaco, el cuadro
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tipico del estrés quirargico. El alterado metabolismo de
sustratos se caracteriza por patrones bioquimicos anormales,
entre ellos hiperglicemia e hipertrigliceridemia (2, 13, 17,
23). Frecuentemente hay déficit de carnitina. Lo anterior
implica la necesidad de emplear fuentes energéticas de alto
valor calérico diferentes de la glucosa y de TCL, que no
generen efectos adversos.

En la nutricién parenteral total usualmente se administran
no menos de 100 a 200 gr de glucosa al dia para proveer el
minimo de carbohidratos requerido por los tejidos cuyo
metabolismo es glucosa-dependiente, dar soporte a la sintesis
proteica y atenuar la gluconeogénesis a partir de aminoéci-
dos, fenémeno que es responsable del incremento del catabo-
lismo proteico (7). Sin embargo, las excesivas provisiones
caléricas a base de glucosa han demostrado ser perjudiciales
en el estado de estrés (2, 14, 17, 22, 23, 28-30), y por ello hoy se
prefiere reemplazar parte de la provisién de glucosa por
grasa (17, 23).

En el paciente en estado critico y bajo soporte nutricional, el
balance de nitrégeno es dependiente, en buena parte, del
aporte y calidad de los aminoacidos. Este aporte debe ser
generoso, para tratar de minimizar el excesivo catabolismo
proteico (17, 23). En el Centro Médico de'los Andes preferimos
la solucién estandar de aminoacidos al 7% o al 10% que
contiene 24.8% de aminoacidos de cadena ramificada y 47.6%
de aminoacidos esenciales, en una cantidad diaria equivalen-
te a no menos de 2.0 gr de proteina por kg de peso ideal. En
algunas situaciones clinicas utilizamos las soluciones espe-
ciales méas ricas en aminoécidos racémicos (o de cadena
ramificada).

En el paciente en estado critico preferimos proveer calorias
de glucosa apenas en la cantidad necesaria para lograr el
aporte a los tejidos de metabolismo glucosa- dependiente y el
efecto promotor de la utilizacién proteica, lo cual representa
un régimen hipocalérico de menos de 3.0 gr de glucosa
por kg de peso ideal, generalmente de 50 a 200 gr de glucosa
por dia (14, 22). Este planteamiento reviste especial impor-
tancia en aquellos pacientes que evolucionan hacia la falla
hepatica y la falla multisistémica, quienes exhiben hipergli-
cemia continuada e intolerancia a los triglicéridos. En ellos el
carburante primario parece ser los aminoécidos (17, 23).

Ya existen informes en la literatura que sehalan mejores
balances de nitrégeno en animales de experimentacién y en
pacientes que recibieron TCM como fuente energética,
comparativamente con aquellos que reciben TCL (5, 12, 15,
26). Esto parece estar relacionado con el menor catabolismo
de los aminoacidos cetogénicos (leucina, isoleucina, ete.) que
serian utilizados como fuente energética muscular en el
paciente cataboélico si no estuvieran disponibles para consu-
mo los cuerpos ceténicos provenientes de los TCM. O sea, que
la magnitud del efecto conservador de proteina depende del
grado de cetonemia inducido por el metabolismo de los TCM,
como lo mencionan Dawes y col. (5) refiriéndose a un trabajo
experimental reciente (26, 27). Debe recordarse c6mo en otra
situacién metabélica diferente, como lo es el ayuno, los
cuerpos ceténicos se constituyen en fuente energética alterna
de la glucosa.

La eleccién de fuentes caléricas en pacientes en estado de
estrés severo bajo nutricién parenteral total es motivo de
controversia. Las soluciones de glucosa tienden a aumentar
la hiperglicemia y la hiperosmolaridad en el paciente séptico
y traumatizado.
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Provisiones diarias equivalentes a 1.800-2.000 calorias han
demostrado hepatotoxicidad por su tendencia a producir
higado graso (5). Tales aportes de glucosa, moderadamente
hipercaléricos (y aun isocaléricos) en el paciente en estadode
estrés severo, inducen un incremento en el ya aumentado
consumo calérico, en el consumo de oxigeno y en la produceiéon
de diéxido de carbono, todo lo cual representa estrés adicio-
nal. Por ello en estos pacientes preferimos un aporte hipocal6-
rico de glucosa (14, 22), el cual puede ser complementado, en
ciertas condiciones, con una provisién de grasa.

Las emulsiones de lipidos convencionales a basede TCL, o sea
de “segunda generaciéon”, son isoosmolares y de alto valor
calérico, pero persisten dudas sobre el efecto que producen
sobre el sistema inmune, asi como sobre su total aprovecha-
miento como fuente energética por su dependencia de la
carnitina y la tendencia a depositarse como grasa subcutanea,
y sus potenciales efectos adversos sobre la funcién pulmonar
y hepatica, sobre el aparato cardiovascular y el sistema de
coagulacion (18-21, 24). También se han informado ocasiona-
les casos de pancreatitis aguda desencadenada por estas
emulsiones (20).

Las emulsiones de “tercera generacién”, con un alto conteni-
do de TCM, significan un valioso elemento en el soporte
nutricional del paciente en estado de estrés que presenta
problemas de tolerancia a las fuentes caléricas usuales, la
glucosa y los TCL. Blackburn y col. han informado que los
TCM pueden ser infundidos y son eficiente fuente energética
en animales con insuficiencia hepatica (25).

El beneficio que derivan los pacientes tratados con nutricién
parenteral total con TCM, o lipidos de “tercera generacién”,
como fuente energética, es una mejor sintesis proteica y un
mejor balance de nitrégeno, por la facil e inmediata disponi-
bilidad de un sustrato energético de elevado aprovechamien-
to biolégico y su aparente minima toxicidad.

El potencial riesgo de este régimen, aunque improbable, es
una acidosis metabélica generada por la abundante produec-
cién de cuerpos ceténicos a partir de los TCM (1).

Hemos empleado TCM por via parenteral en un paciente
en nivel alto de estrés por complicaciones de pancreatitis
traumatica con notable mejoria del balance de nitrégeno y
sin ningan aparente efecto secundario.

CONCLUSION

Los lipidos de “tercera generacion”, que son una mezcla de
TCM y TCL, parecen representar un valioso elemento nuevo
para el soporte metabdlico y nutricional del paciente en
estado critico, por su facil administracion por via periféricay
las importantes caracteristicas de rapida utilizacién biolégi-
ca libre de complicaciones y efectos secundarios indeseables.

ABSTRACT

“Third generation” lipids, a new blend of medium-chain
triglycerides and long-chain triglycerides, represent a valua-
ble tool for the nutritional and metabolic support of the
critically tll patient by virtue of its easy administration by
peripheral vein and its important characteristics of rapid
biological utilization quite free of complications and secon-
dary effects.
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