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Resumen

En un debate multidisciplinar, y tras revisar la evidencia disponible asi como la
experiencia de los expertos, la IV Mesa de Trabajo Baxter-SENPE establece las
indicaciones y pautas de manejo de los micronutrientes (vitaminas hidrosolubles y
liposolubles y oligoelementos o elementos traza) en la Nutricién Parenteral. Se concluye
en la conveniencia del aporte diario de micronutrientes contemplandose diferentes
posibilidades en lo que respecta a dosis por exceso y defecto, sistemas de

administracion, interacciones, monitorizacion y coste-efectividad.

Palabras clave: Nutricion parenteral, vitaminas liposolubles, vitaminas hidrosolubles,

oligoelementos, elementos traza.
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Introduccién

Dada la funcion esencial de los micronutrientes (vitaminas, oligoelementos y/o
elementos traza o ET) y aunque fisiolégicamente se encuentran en depdsitos adecuados
en el organismo, en situacidon patolégica pueden producirse deficiencias sub-clinicas,
que son diferentes para cada uno de ellos, pudiéndose producir concomitantemente de
varios a la vez.

Aunque existe poca evidencia acerca de cual es el aporte exacto de micronutrientes
para asegurar la mejor funcién tisular, si se conoce su importancia en el adecuado
funcionamiento de la funcién inmune y sistema antioxidante, pero existe debate sobre si
el incremento de las necesidades de micronutrientes en situaciones clinicas graves
puede ser beneficioso 6 deletéreo sobre el papel que en estas juegan las especies
activas de oxigeno, por lo que es necesario desarrollar ensayos clinicos que clarifiquen
esta situacion.

Existes factores de riesgo asociados a la deficiencia de micronutrientes, y por otra parte
al inicio del soporte nutricional pueden haberse producido ya deplecién de uno 6 mas
elementos traza; de hecho una suplementacioén estandar de micronutrientes puede ser
insuficiente, siendo necesario proporcionar dosis farmacolégicas que exceden las
recomendaciones establecidas por los diferentes organismos oficiales y grupos de
consenso.

Por otra parte, las técnicas de monitorizacion de niveles plasmaéaticos 6 de los depdésitos
en el organismo, son complejas, costosas, y en muchas ocasiones hay que tomar una
decision fundada en el juicio clinico antes de disponer de los datos del laboratorio;
frecuentemente desconocemos el nivel sérico de micronutrientes al inicio de la Nutricién
Parenteral (NP), y por tanto estamos lejos de poder detectar sus fluctuaciones.

Se ha planteado frecuentemente que al existir en depdsitos en el organismo de
vitaminas liposolubles no se requeriria su aporte al inicio de la NP. Sin embargo, como
la historia clinica de la enfermedad podria haber ocasionado un cierto grado de
deplecibn no parece logico someter al paciente a riesgo de su deficiencia. En la
actualidad, los aspectos farmacéuticos de Ila suplementacibn conjunta de
micronutrientes estan resueltos al poder mantener las mezclas en condiciones
adecuadas de estabilidad en bolsas multicapa apropiadas (pH, temperatura,
fotoproteccion).

Los requerimientos en relacion a la prescripcion de vitaminas y oligoelementos/ET en NP
varian segun recomendaciones de diferentes sociedades cientificas relacionadas con el
campo de la nutricibn y este desacuerdo es todavia mas manifiesto en los
requerimientos del paciente critico, no existiendo en la actualidad un consenso para
determinados elementos traza. Por otra parte, y en funcién de las evidencias clinicas, se
sugiere una cierto grado de precaucion en la prescripcion de oligoelementos en las
nutriciones parenterales, ya que las primeras recomendaciones se realizaron de forma
empirica sin tener una sélida base cientifica y por tanto podrian administrarse, en
algunos casos, cantidades insuficientes para lograr la recuperacién del paciente grave o,
en otras situaciones, cantidades excesivas que pueden comprometer la evolucién
favorable del paciente grave o producir manifestaciones de toxicidad. Finalmente no
podemos olvidar que diversos autores y guias de consenso indican que si el paciente
estd en riesgo de malnutricion, debe recibir los requerimientos nutricionales
establecidos, y que una dieta desequilibrada e incompleta los somete a riesgos
metabdlicos, nutricionales y de complicaciones innecesarios.

En funcibn a los requerimientos establecidos tanto de vitaminas como de
oligoelementos, en la actualidad la Industria Farmacéutica Europea proporciona
preparados que se adecuan a los mismos, asi como para el aporte adicional de algun
micronutrientes que frecuentemente se ha asociado con bajos niveles derivados tanto
de sus pérdidas como de sus mayores requerimientos en procesos patoldgicos.
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Vitaminas en Nutricién Parenteral. Puesta al dia.

Las vitaminas son sustancias muy sensibles a factores como la luz, la temperatura, la
presencia de oligoelementos y bisulfitos o el tipo de material del envase utilizado.

En los afios 80 se publicaron varios estudios describiendo sus problemas de estabilidad
en nutricion parenteral. Segun estos estudios la vitamina C sufre oxidacion y el cobre
cataliza esta reaccion, la tiamina se degrada por un proceso de reduccién causado por
el metabisulfito sédico y por exposicion a la luz. La vitamina A es muy sensible a la luz,
bastante inestable en NP sin lipidos y se puede adsorber al material plastico. También
se describieron pérdidas de acido folico y riboflavina en presencia de la luz, y de
vitaminas A, D, E, C y acido félico en NP sin lipidos en bolsas de PVC. A raiz de estos
estudios se instaurd la practica de administrar los oligoelementos y vitaminas a dias
alternos y recomendar que su inclusion en las bolsas de NP fuera en el momento de la
administraciéon o al menos ese mismo dia. En nuestro pais, segun una encuesta del
2003%, todavia una gran parte de los hospitales siguen estas recomendaciones a pesar
de que en la actualidad muchas de las condiciones de preparacion y administracion
como es el contenido de bisulfitos de las soluciones de aminoacidos, el material de las
bolsas de NP y la fotoproteccidon han cambiado.

Ya en afio 1986 Dahl y col?> describieron en mezclas ternarias con bolsas EVA,
aminoécidos sin bisulfitos, fotoproteccidon y vitaminas y oligoelementos juntos que las
vitaminas A, E, C, tiamina, riboflavina, nicotinamida, piridoxina, biotina,
cianocobalamina, acido félico y acido pantoténico eran estables 4 dias en refrigeracion y
que la vitamina C s6lo permanecia 60% el primer dia y 40% al 4° dia.

Actualmente estd demostrado que la principal causa de degradacion de la vitamina C es
la oxidacion producida por el aire residual en la bolsa y por la permeabilidad de la bolsa
al oxigeno. Las bolsas multicapa evitan el paso del oxigeno a través de la bolsa y
disminuyen en gran medida esta degradacion ademas de evitar la interacciéon con el
cobre *°. Es también importante evitar el contacto con el oxigeno en el proceso de
preparacion.

Respecto a la vitamina A existen bastantes discrepancias entre los distintos trabajos.
Todos coinciden en que la degradacién es menor con fotoproteccién y nutriciones
ternarias sin embargo, la cuantia de esta degradacion es muy variable. Parece que la
vitamina A o retinol se degrada rapidamente por la accion directa de la luz solar y
radiaciones UV intensas, por lo que es importante contar con la fotoproteccion de las
bolsas de NP ®° y en la medida de lo posible la proteccion de los sistemas de
administracion, ya que segun Allwood y col parece existir poca influencia de la
fotoproteccién de la bolsa y la presencia de lipidos en su estabilidad frente a la luz °, en
comparacion con la exposicion a la luz durante la administracion. En general, los lipidos
protegen parcialmente de la fotodegradacion al retinol aunque esto no es suficiente
para evitar completamente la inestabilidad de la vitamina A%,

Es importante resaltar que Allwood y col no encontraron diferencias en la estabilidad de
la vitamina A adicionandola 5 dias antes de la infusién o justo antes de la misma®, por
lo que podria pensarse que a pesar de las discrepancias que puedan existir en cuanto a
su estabilidad, ésta no variaria significativamente en funciéon del momento de
aditivacion a la mezcla de NP.

Los estudios reflejan que la vitamina E, riboflavina, tiamina, piridoxina,
cianocobalamina, acido fdlico son estables en bolsas EVA y fotoproteccion.

Cuando las NP se conservan en refrigeracion hasta la administracion y cuando se
protegen de la luz y del contacto con el oxigeno, las vitaminas se pueden afadir junto
a los oligoelementos en la preparacién de la NP, incluso cuando esta se realiza dias
antes a su administracion.



LLI
o
Z
LL
n
I
ad
LLl
—
X
<
o)
O
I_>
<
o)
<
ad
|_
LL
A
<
%)
LL
=
=
<
]
LL
a
n
LL
Z
O
N
>
_
O
Z
O
O

SENPE

Oligoelementos/ET en Nutricion Parenteral. Puesta al dia.

Existe una problematica con las diferentes presentaciones comerciales de los
oligoelementos-ET debido a las importantes variaciones en la composicion de cada una
de ellas. Por tanto no es de extrafiar su desigual utilizacion en los diferentes
protocolos de NP de los hospitales espafoles, en los que se contempla una periodicidad
y alternancia muy diferente en la administracion de estos micronutrientes!®12,

Algunos aspectos claves a tener en cuenta a la hora de realizar pautas y para
determinar su posicionamiento se derivan de las siguientes premisas'*2°:

e Los micronutrientes estan en pools: Ferritina (Fe), hormonas tiroideas (1),
cobalaminas (Co), selenoproteinas (Se), metalotioneinas (Cu, Zn, Mn, Mo) o
fluoroapatita (F).

e Estan unidos a transportadores proteicos: Albumina (Mn,Cu, Zn, Se),
transferrina  (Fe, Cr), ceruloplasmina (Cu), cianocobalamina (Co),
selenometionina (Se); transportadores proteicos (F,1,Mo).

e En la respuesta de fase aguda esta alterada la distribucion de micronutrientes

e Eliminacion:
o Bilis: Fe, Cu, Mn, Zn
o Orina: I, F, Mo, Co, Se, Cr

e Contaminacion de ET: Los componentes individuales utilizados para preparar las
mezclas de NP suelen estar contaminados con elementos traza no declarados en
las etiquetas

e Evaluacion del estatus de micronutrientes en el organismo:
o Determinacion en plasma.
o0 Carencia de marcadores bioquimicos que permitan una rapida medicién
de sus niveles y de sus reservas corporales.

e Se deben individualizar requerimientos en funcidn de riesgos previos de
deficiencia o patologias que conlleven incremento de pérdidas o incremento de
requerimientos.

e Desde un punto de vista econémico, no deben asumirse posibles complicaciones
clinicas derivadas de un deficitario aporte de micronutrientes, ya que el soporte
nutricional ha demostrado ser coste-efectivo.
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Conclusiones

e Las vitaminas, tanto hidro como liposolubles (A, D, E), deben ser aportadas
diariamente.
o En lo que respecta a las vitaminas E y K se debe tener en cuenta el
aporte ligado a la emulsion lipidica y como norma general no se debe
aportar -de rutina- vitamina K.
o0 En los pacientes con patologia renal y no técnica dialitica recomendamos
suspender el aporte de vitaminas liposolubles y realizar controles
bioquimicos.

e En lineas generales y exceptuando grupos especiales de pacientes (nutricidén
parenteral domiciliaria, insuficiencia hepatica, insuficiencia renal ..) los
oligoelementos/ET deben de ser aportados diariamente

o A nivel practico recomendamos el empleo diario de las presentaciones
multi-oligoelementos (Cu, Cr, Fe, Mn, Se, F, Mb, Zn, I, Co) en el
paciente agudo.

o0 Consideramos que las dosis deben reducirse y adaptarse a la situacion
clinica en el paciente cronico (renal, hepético...)

o Consideramos que en algunas circunstancias especificas (quemado
critico) esta indicado el aporte de macrodosis de algunos ET (Cu, Se,
Zn).

e Aunque la forma de aporte recomendada es la perfusion continua dentro de la NPT
(valorando la calidad de la bolsa), también se deben considerar otras formas de
administracion.

e Se deben tener en cuenta las patologias en las que esta dificultado el metabolismo
de los micronutrientes y las interacciones entre micronutrientes, entre
medicamentos y micronutrientes, y entre macro y micronutrientes.

e Se debe considerar que -en algunas situaciones- unos bajos niveles plasmaticos
pueden ser protectores (Zn) y que no precisan correccion.

o No se dispone de presentaciones individuales y registradas de Zn y de Se.

e Hay que tener en cuenta la contaminacion con Cu, Mn, Al.. de las soluciones
empleadas en la preparacion de la NP. Los laboratorios fabricantes deberian
especificar en su etiqueta los niveles de ET contaminantes.

e A las NPT tricamerales (RTU) se les debe incorporar el aporte diario recomendado
de micronutrientes.

e Se deben establecer recomendaciones especificas de micronutrientes para
pacientes con patologia renal o hepatica.

e AUn asumiendo la dificultad metodolégica de las determinaciones plasmaticas de
micronutrientes, se recomienda insistir en su monitorizacion y maxime en los
conocidos como potencialmente toxicos.

e La intervencion nutricional ha demostrado ser coste-efectiva al disminuir las
complicaciones derivadas de un estado nutricional deficiente, con el consiguiente
ahorro sobre los costes directos e indirectos que ello implica. Al analizar los costes
directos del aporte nutricional en un hospital general podemos estimar que, sobre
el apartado de consumo de medicamentos en pacientes ingresados, la nutricion
parenteral puede suponer entre el 0,8 % vy el 3% del consumo total del centro. El
coste asociado al aporte de micronutrientes representa Unicamente el 10-13 % del
coste total de una NP (aproximadamente 4,54 euros). Por lo tanto, la incorporacion
de micronutrientes a la NP se considera coste-efectivo.

Colaboradores:
Badia B, Bretén I, Camblor M, Ibafiez E, Lajo T, Ledn M, Luna VE, Sabin P, Sagalés M, Villalobos JL
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