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Resumen. Para evaluar el efecto de tres soluciones diferentes de nutri-
cion parenterial total (NPT) sobre el metabolismo energético del recién naci-
do, se estudian 26 recién nacidos sometidos a NPT y divididos en tres gru-
pos segtin las proporciones de calorias derivadas de glucosa y de lipidos. El
aporte de energfa no proteica fue de 88 kcal/kg/d, con un porcentaje median-
te lipidos del 18% (grupo A: n=9), 29% (grupo B: n = 9) y 40% (grupo C; n
=38). La administraci6n de proteinas fue la misma en los tres grupos (2,15
g/kg/d). El gasto energético y la utilizacion de sustratos se midieron durante
6 horas seguidas mediante calorimetria indirecta en circuito abierto. En el
grupo C el gasto energético ha sido menor y la energia retenida mayor de
forma significativa con respecto al grupo B (p <0,05). La oxidacién de glu-
cosa ha aumentado con el incrmento de su administracién (diferencia entre
los grupos A y C: p < 0,05). Existe oxidacion neta de lipidos en los tres gru-
pos, que aumenta con el mayor porcentaje de energfa administrada en forma
de lipidos (diferencia entre los grupos A y C: p < 0,03). La oxidacién protei-
caen el grupo A ha sido mayor en el B (p < 0,01) y que en el C (p <0,05).
En los grupos B y C la retencién proteica ha sido asimismo mayor. Estos re-
sultados sugieren que en la NPT del recién nacido, la administracion del 30-
40% de las calorfas no proteicas en forma de lipidos reduce la oxidacion pro-
teica y aumenta la retencion nitrogenada, aprecidndose una mayor eficiencia
energética con la administracién del 40%.
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ENERGY EXPENDITURE AND SUBSTRATE UTILIZATION IN
THE NEWBORN RECEIVING TOTAL PARENTERAL NUTRITION

Abstract. A total of 26 newborns, subdivided into three groups, were
studied during continuously administered total parenteral nutrition (TPN) to
evaluate the effect on energy metabolism of three different isocaloric
isonitrogenous solutions. These solutions varied only in the proportions of
calories derived from fat and glucose. Nonprotein energy intake (88
Kcal/kg/d) was provided in a glucose/fat mixture with the proportion of fat
being 18% (Group A; n=9), 29% (Group B; n = 9) or 40% (Group C;n =
8). Protein (2.15 g/kg/d) intake was maintained constant in all groups.
Energy expenditure and substrate utilization were measured by indirect
calorimetry during a 6 hr period. Energy expenditure was significantly lower
and storage higher in group C relative to group B patients (p<0.03). Glucose
oxidation increased with increasing total glucose intake (p<0.05). Net fat
oxidation was observed in all groups and increased with the increasing
percentage of energy infused as fat (p<0.05). Group A showed greater
protein oxidation than group B (p<0.01) and C (p<0.05). In these groups,
protein retention was more efficient. These data suggest that TPN regimens
containing between 30 and 40% of the calories as fat emulsion reduces
protein oxidation and enhances protein retention, suggesting that the 40% fat
solutions may be more energy efficient.
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Introduccion

La nutricion parenteral total (NPT) 6ptima seria la que pro-
porcionara las necesidades energéticas y un balance nitrogena-
do positivo, al tiempo que causara las minimas complicaciones.
En los primeros afios de nutricién parenteral, la glucosa repre-
sentaba la tnica fuente energética no proteica’. La necesidad
de emplear aportes hipercaléricos durante la fase estable de NPT
del nifio, es decir, cuando se alcanzan las dosis plenas de sus
componentes, implica la utilizacion de grandes cantidades de
glucosa. Si la fuente energética no proteica es exclusivamente
glucidica, puede comportar las siguientes desventajas: 1) utili-
zacion de un catéter venoso central; 2) alteraciones metabélicas
como hiperglucemia; 3) higado graso como consecuencia de au-
mento de la lipogénesis procedente de la glucosa; 4) rapida ins-
tauracion en los recién nacidos prematuros de déficit de dcidos
grasos esenciales, y 5) posibilidad de distrés respiratorio en
pacientes con inadecuada reserva pulmonar por aumento en la
produccion de CO,27,

Por ello, en la actualidad, el peligro de la utilizaci6n de per-
fusiones de glucosa a débito elevado y el interés de las mez-
clas glucosa-lipidos como fuente de energfa son reconocidos®
"'y la etapa inicial en nutricion parenteral del uso de mezclas
glucosa-aminodcidos ha quedado superada con la utilizacién,
ademds, de emulsiones grasas. La sustitucion de parte de la ener-
gia glucidica por calorfas provenientes de lipidos reducen es-
tas complicaciones ya que supone una gran fuente de energfa
con baja osmolaridad, aporta dcidos grasos esenciales y reduce
la lipogénesis procedente de la glucosa, existiendo controversia
sobre su influencia en el gasto energético y la retencién protei-
Cuu:ru).

El objetivo de este estudio es evaluar el efecto de tres solu-
ciones de NPT isocaldricas e isonitrogenadas, diferentes sélo en
las proporciones de calorfas derivadas de glucosa y de lipidos,
sobre el gasto energético y la utilizacién de los sustratos ener-
géticos en el recién nacido no prematuro extremo.

Material y métodos
Pacientes

El estudio se ha realizado en 26 recién nacidos, repartidos
en tres grupos: A (n=9), B(n=9) y C (n=8); en los que es-

Trabajo realizado parcialmente con ayudas del Hospital Clinico de
Barcelona y la Fundacién Heinz-Koch.
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Tabla | Caracteristicas clinicas de los pacientes

estudiados
Gnmwo PN. PE.  Desy L EG EE Sér0 Fal
(g) (g) SD (em) (sem) (d)

A 3990 3980 +132 53 40 6 M BEHI
3540 3650 +027 53 41 6 F EHI
3.800 3480 +0,88 50,5 40 6 E EHI
2660 2680 -145 505 38 6 M  EHI
3420 3450 +0,01 351 40 6 M EHI
4550 4350 +2,60 55 40 7 M  EHI
2430 2290 -131 46 37 6. M. EHI
2.800 2800 -152 47 41 6 E BB
2760 2310 260 47 40. .12 . B EBCN

B 2330 2300 -243 46 40 7 F EHI
2250 2240 286 4R 41 5 M ECN
2.600 2580 -1,69 48 39 8. M . EH
2620 2290 +1,18 49 35 M  EHI
2420 2410 -2,12 49 39 7 E EHI
3.600 3860 +042 54 41 153 E  EHI
2500 2580 295 49 41 7. M. B
2.160 1950 +1,17 44 3 12 F A.eso6fago
3210 3290 052 49 41 6 E EHI

C 3200 330 048 53 40 7 M EHI
3350 3160 4010 51 39 6 E EHI
1880 1900 +0,28 42 34 / F A.eséfago
2730 2800 061 505 37 7 M EHI
2860 2710 -l45 525 42 8 F Laparosqu.
3400 3500 -020 49 42 6 B EHI
3630 3580 +049 52 40 10 M ECN
2000 2150, 219 45 3] 12 M EHI

P.N.= peso al nacimiento; P.E.= peso al estudio; L.= longitud; E.G.=
edad gestacional; E.E.= edad al estudio; Pat.= patologia; EHI =
Encefalopatia hipoxicoisquémica. ECN = Enterocolitis necrotizante. A.
esdfago = Atresia de esdfago. Laparosqu = Laparosquisis. Desv. SD =
Desviacion estandarizada del peso.

taba indicado la realizacion de NPT administrada de forma con-
tinua durante las 24 horas del dfa.

Para ser incluidos los recién nacidos debian pesar mas de
1.750 gramos, no presentar anomalias cromosémicas ni estar
afectos en el momento del estudio de ictericia patoldgica, dis-
trés respiratorio o sepsis, ni precisar ventilacion asistida u oxi-
genoterapia.

Se solicit6 la conformidad paterna, informdndose sobre la
finalidad del estudio. La asignacion de un paciente a un grupo
se realiz6 mediante la extraccién al azar del nimero de grupo
(A,BoC).

Se espero 24 horas de estabilizacion clinica antes del inicio
del protocolo y los 3 primeros dias fueron considerados como
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Tabla il Energia y proteinas administradas
durante el estudio
GrupoA  GrupoB  Grupo C
Energia total (kcal/kg/d) 96,1 974 98,7
Energia no proteica (kcal/kg/d) 87,2 88.6 89,9
Glucosa (g/kg/d) 19.2 16,8 144
% energia NP 82 7 60
Lipidos (g/kg/d) 1,50 2,50 3.5
% energia NP 18 29 40
Proteinas (g/kg/d) 215 245 2.15

fase de adaptacién metabdlica, permaneciendo al menos 24 ho-
ras antes del estudio con el mismo aporte nutricional.

Al utilizar tablas de crecimiento neonatal elaboradas en nues-
tra propia zona geografica y a nivel del mar, seis de los nifios
(23%) son bajos pesos al nacer (inferior a 2 DS)(9.

Las caracteristicas clinicas de los pacientes se resumen en la
tabla L.

Nutricion parenteral

El equivalente caldrico de los nutrientes energéticos infun-
didos ha sido de 3,5 kcal por gramo de glucosa, 10,3 kcal por
gramo de lipidos y 4,2 kcal por gramo de protefnas!®. El apor-
te caldrico se aumentd progresivamente desde el primer dfa de
la NPT, segtin un protocolo previamente establecido. Los tres
grupos de nifios recibieron soluciones de NPT isocaldricas e iso-
nitrogenadas, diferentes inicamente en la proporcion de glu-
cosa y lipidos. Los recién nacidos recibieron en el momento del
estudio alrededor de 88 kcal/kg/dia no proteicas. El grupo A re-
cibié como fuente energética no proteica el 82% en forma de
glucosa y el 18% en forma de lipidos. El grupo B, el 71% en for-
ma de glucosa y el 29% en forma de lipidos, y el grupo C, el
60% en forma de glucosa y el 40% en forma de lipidos. El apor-
te proteico fue constante (1 g/40 kcal). En la tabla II se resumen
los aportes de energia y protefnas en los tres grupos.

La NPT fue administrada a través de un catéter periférico
(Abbocath®, Abbott Hospitals, North Chicago, USA) o mds lar-
go pero sin llegar a ser central (Epicutaneo-Cava® 2184, Vygon,
Aachen, W. Germany). La energia no proteica procedio de dci-
dos grasos de cadena larga (Intralipid® 20%, Kabi Vitrum,
Stockholm, Sweden) y de glucosa. El aporte proteico fue en for-
ma de una solucién de L-aminodcidos cristalinos (Primene® 10%,
Cernep, Paris, France). La administracion de los nutrientes se
ajusto al volumen de liquidos recibidos. En el momento del es-
tudio las infusiones contenfan, por kilo de peso y dia, alrede-
dor de 140 ml de liquidos totales, 3-4 mmol de sodio, 1-3 mmol
de potasio, 3-4 mmol de cloro, 1-2 mmol de calcio, 0,12-0,33
mmol de magnesio, 0,6-0,3 mmol de f6sforo, 300 ug de zinc, 40
ug de cobre y 2-3 ml al dia de vitaminas (Polivitaminico Rius®,
Hospital Sant Pau, Barcelona, Espafia). Dicha nutricién fue su-
plementada con carnitina (10 mg/kg/dia) para prevenir posibles
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Tabla Il Homogeneidad de los grupos

Grupo A Grupo B GrupoC . p

Edad gestacion (sem) 39,613 39,0+27 389+27 NS
Peso nacimiento (kg) 3.27+0,78 2,63+047 2.88+064 NS

Desviacion peso -02+£1,65 -10+1,60 -05+091 NS
Longitud (cm) 503%31 484+27  494+39 NS
Peso al estudio (kg) 3.22+0,73 2.62+0,59 2.89+0,61 NS
Edad al estudio (d) 68+19 8,630 78+£21 NS

Desviacion peso = Desviacion estandarizada del peso.

deficiencias de esta sustancia observada en neonatos!'?. La NPT
fue preparada en el Servicio de Farmacia bajo flujo laminar y
administrada de forma continua durante las 24 horas del dia, me-
diante bomba de infusion (IVAC® 560, San Diego, California,
USA).

Calorimetria indirecta

El dia del estudio se monitorizé minuto a minuto durante 6
horas seguidas, el consumo de oxigeno (VO»), la produccién de
anhidrido carbonico (VCO,) y el cociente VCO»/VO,, o cociente
respiratorio (CR), a través del sistema de coleccién de gases 2900
System (Sensor Medics® Corp, Anaheim, Calofornia, USA) adap-
tado para nifios''®. Este sistema es movil y estd compuesto de
un debimetro de masa, sensores de O, y CO, y emplea el prin-
cipio de calorimetria indirecta en circuito abierto. El debime-
tro de masa fue calibrado antes de cada prueba mediante la in-
yeccion de un volumen conocido de aire a través de una jerin-
ga. Asimismo, los analizadores de O, y CO, fueron calibrados
sistemdticamente antes de cada operacion utilizando mezclas de
0,, CO, y nitrégeno de composicion precisa. Todo el sistema ha
sido validado periédicamente mediante el test del cociente res-
piratorio utilizando la combustion de etanol'®, con la finalidad
de verificar la sensibilidad de la medicion del CR®.

La oxidacion de sustratos ha sido calculada segtin los méto-
dos publicados®*??. La determinacion del nitrégeno total en ori-
na de las 24 horas del mismo dia de la prueba se realizé mediante
el método de Kjeldahl®¥ y sus valores han sido utilizados para
calcular los gramos de proteinas oxidadas y los cocientes respi-
ratorios no proteicos. El gasto energético ha sido calculado del
intercambio gaseoso (VO, y VCO,) utilizando el cociente res-
piratorio no proteico®2.

Controles y determinaciones analiticas

Se determinaron: a) diariamente: glucemia, glucosuria, ce-
tonuria, gasometria, colesterol total y triglicéridos; b) el dia
del estudio: excrecion urinaria de nitrégeno de 24 horas.

Anlisis estadistico

Los resultados se expresan en media + desviacion estdndar
(SD). Se han utilizado pruebas de comparacion de dos medias
para muestras pequeiias y grupos independientes (U de Mann-
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Tabla IV Balance energético y de substratos en el

estudio
Grupo A Grupo B Grupo C

Energfa (kcal/kg/d)

Administrada 96,1 974 98,7

Gastada 545+73 57.0+82 50,9 +4,9#

Retenida 416+73 403 +8,2 47,7 +4.9#
Glucosa (g/kg/d)

Administrada 19,2 16,8 14,4

Oxidada 112+22 971 +26] 7.69 £ 299*

Almacenada 300x225 J109+267 6,71 £2.99
Lipidos (g/kg/d)

Administrados 1,50 2,50 3,50

Oxidados 083+104 1.87+125 200+121%*

Almacenados 067+104 063+125 1,50 +1.21
Proteinas (g/kg/d)

Administradas 2.15 2.15 2,15

Oxidadas 1,14+032 070+021** 0,78 + 28*

Balance 101£03) 145+07[%% |374(08%

* = ys grupo A
#*p <005

# = vs grupo B
**p < 0,01

Whitney). El grado de significacién se ha expresado por «p» con
un riesgo del 5%, Para todo el andlisis estadistico se ha utili-
zado el paquete SPSS/PC+.

Resultados

No se han demostrado diferencias significativas entre los tres
grupos respecto el peso de nacimiento, edad gestacional, des-
viacion estandarizada del peso de nacimiento, longitud, peso y
edad en el momento del estudio (tabla III).

Ninguno de los pacientes presentd glucosuria o cetonuria du-
rante el momento del estudio, siendo las gasometrias norma-
les. En la fase de adaptacion se detectaron hiperglucemias (>
120 mg/dl) aisladas y no persistentes en més de dos controles
seguidos en el mismo difa, cediendo espontdneamente. Un pa-
ciente fue excluido por hipertrigliceridemia (> 150 mg/dl) man-
tenida al tercer dia de la NPT.

El gasto energético se muestra menor y la energia retenida
mayor en el grupo C, de forma significativa respecto al grupo B
(p <0,05) (tabla IV). )

La oxidacion de glucosa ha aumentado con el incremento de
su administracion (diferencia entre los grupos A y C; p < 0,05)
(tabla IV). La oxidacion méxima de glucosa ha sido de 11,2 g/kg/d,
aprecidndose lipogénesis procedente de glucosa con la admi-
nistracion de 19,2 g/kg/dia de glucosa. No se han encontrado di-
ferencias significativas en el depésito de glucosa entre grupos.

Oxidacion neta de lipidos se observa en todos los grupos,
que aumenta con el incremento del porcentaje de energia in-
fundida en forma de lipidos y de forma significativa en el gru-
po C respecto al A (p < 0,05) (tabla IV). La oxidacién neta de
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lipidos aumenta de 0,83 + 1,04 g/kg/d en el grupo A hasta 2,00
+ 1,21 g/kg/dia en el grupo C. No se han encontrado diferencias
significativas en el depdsito de lipidos entre los grupos.

Como también se observa en la tabla IV, existe diferencia en
la oxidacion proteica en relacion con el tipo de energia adminis-
trada. En el grupo A la oxidacion neta de proteinas es 1,14 + 0,32
g/kg/d, superior a 0,70 £ 0,21 g/kg/dia en el grupo B (p < 0,01)
ya0,78 £0,28 g/kg/diaen el C (p < 0,05). La retencion protei-
ca fue asimismo mayor o mds eficiente en los grupos B y C.

Discusion

La utilizacion de los sustratos energéticos infundidos durante
la NPT en el recién nacido a término no es bien conocida. La
mayorfa de los estudios del metabolismo energético en el nifio,
se han realizado en neonatos prematuros de muy bajo peso y en
lactantes. Los trabajos al respecto en los recién nacidos a tér-
mino y prematuros moderados son escasos y con disenos ex-
perimentales distintos, existiendo controversia principalmente
en la proporcion de las calorfas no proteicas necesarias para al-
canzar una NPT optima en estos recién nacidos.

El presente trabajo se ha basado en recién nacidos a térmi-
no por ser un grupo de los menos estudiados. Se ha decidido la
inclusion de neonatos afectos de encefalopatia hipoxicoisqué-
mica moderada-grave dado que en nuestro Departamento se re-
aliza profilaxis de la enterocolitis necrotizante mediante nutri-
cion parenteral de corta duracion en estos pacientes®. La in-
clusion se ha consumado si tras los periodos de estabilizacion y
de adaptacion existia una funcion respiratoria espontdnea nor-
mal (clinica y gasometria normales). Al incluir sobre todo nifios
con encefalopatia hipoxicoisquémica es l6gico que exista una
proporcion moderadamente elevada de recién nacidos de bajo
peso, en los que la asfixia perinatal es mds frecuente. Sin em-
bargo, se hallan repartidos entre todos los grupos, al no encon-
trarse diferencia significativa entre las desviaciones estandari-
zadas del peso neonatal.

El gasto energético fue menor y la energfa retenida mayor
en el grupo C, de forma significativa respecto al grupo B (p <
0,05). Ello coincide con Van Aerde y cols."® y podria expli-
carse por el alto coste energético del metabolismo de la gluco-
sa ya observado por otros investigadores(!3:20-2%),

Los carbohidratos son una importante fuente de energfa an-
tes y después del nacimiento. La proporcion de glucosa oxida-
da aumenta en respuesta al incremento de su administracion en
el lactante, malnutrido 0 no** y en el recién nacido®”; exis-
tiendo una oxidacion de glucosa fisiolégica mdxima®!. Varios
factores parecen influir en la oxidacion de glucosa como la sus-
titucion de glucosa por lipidos®” y la composicién de estos dl-
timos. Bresson y cols.?® muestran en lactantes de edad entre 2 y
17 meses que la oxidacion de glucosa mdxima alcanzada es de
17,9 g/kg/dia y que la oxidacion neta de lipidos se alcanza con
la administracion de glucosa igual o menor a 18,3 g/kg/dia. Sauer
y cols.5% observan en un trabajo en prematuros que la oxidacion
neta de lipidos se suprime y empieza la sintesis de lipidos cuan-
do la oxidacion de glucosa alcanza 11 + 0,6 g/kg/dia. Estos ul-
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timos resultados son similares a los obtenidos en nuestro estu-
dio, donde la médxima oxidacién de glucosa fue 11,2 + 1.2 g/lkg/dia
observada el grupo donde fue médximo el aporte de glucosa (19,2
g/kg/d). Estos datos sugieren que el aporte mdximo de glucosa
en el recién nacido no deberfa superar los 19 g/kg/dia.

En el presente trabajo se observa oxidacion neta de lipidos
en los tres grupos, que aumenta con el incremento del aporte de
lipidos. Por otra parte, el depdsito de lipidos, aunque es mas no-
torio en el grupo de mayor aporte, no es significativamente di-
ferente entre los grupos. Piedboeuf y cols.? observan en pre-
maturos que no varfa el depésito de lipidos variando la cantidad
aportada de los mismos entre 1y 3 g/kg/dfa. Sin embargo, Pierro
y cols.® aprecian en recién nacidos que este depdsito aumen-
ta significativamente con un aporte lipidico superior a 4 g/kg/d,
cantidad a partir de la cual no se incrementa la oxidacion lipi-
dica y si el depdsito de los mismos. Ello mismo parecen indicar
nuestros resultados donde se aprecia que relativamente dismi-
nuye la oxidacion de lipidos con el aporte de 3,5 g/kg/dfa.

Una de las metas principales de la NPT es conseguir un ba-
lance nitrogenado positivo. La relacion positiva entre la canti-
dad de energia administrada y la retencién proteica ha sido es-
tudiada en adultos y niflos**¥), y el efecto también positivo de
la glucosa sobre la retencién de proteinas es bien conocido®*3;
sin embargo, existe controversia respecto a los lipidos en rela-
cién con este efecto, el cual ha sido documentado en adultos des-
nutridos®” y en la edad pedidtrica33). También en adultos se
ha sugerido que la retencion de proteinas puede duplicarse con
la administracion lipidica conteniendo s6lo glicerol“?, pero pos-
teriormente este efecto lipidico ha sido cuestionado al obser-
var que las calorias aportadas como glucosa sola o como glu-
cosa-lipidos promueven la misma retencion proteica!*#-9. En
el presente estudio se investiga este efecto, sobre la retencion
proteica, de diferentes soluciones segtin el aporte caldrico no
proteico, por lo que el aporte nitrogenado se mantuvo igual en-
tre los grupos. Nuestros resultados muestran que la administra-
cion de mds calorias como lipidos reduce la oxidacion proteica
y aumenta su retencion. La sustitucion de glucosa por lipidos re-
presenta en nuestros pacientes un descenso de la contribucion
proteica al gasto energético (del 9% al 5-6%), mientras mejora
marcadamente la retencion proteica.

En conclusion, los resultados de nuestro estudio sugieren que
en el recién nacido a término sometido a NPT la oxidacién ma-
xima de glucosa es igual o superior a 11,2 g/kg/d y la lipogéne-
sis procedente de glucosa ocurre con la administracion igual o
mayor a 19,2 g/kg/dia de glucosa. La capacidad mdxima de oxi-
dacion de lipidos observada ha sido de 2 g/kg/d, con un aporte
lipidico de 3,5 g/kg/dia. Con la administracién del 30-40% de las
calorfas no proteicas en forma de lipidos se reduce la oxidacion
proteica y aumenta la retencion nitrogenada, apreciandose una
mayor eficiencia energética con la administracion del 40%.
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