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---Resumen

Introduccion: la nutricion parenteral en recién nacidos es una alternativa cuando tienen alterada la
via enteral. La trombocitopenia ha sido reportada como efecto adverso del uso de lipidos intravenosos.
Objetivo: evaluar el efecto la administracion intravenosa de lipidos sobre el recuento de plaquetas en
recién nacidos. Materiales y métodos: estudio prospectivo en todos los recién nacidos que necesitaron
nutricién parenteral, hospitalizados en un centro asistencial de Bucaramanga (Colombia), durante un
mes. Todos recibieron lipidos intravenosos en dosis crecientes de 0,5 g/kg/dia el primer dia, hasta
3 g/kg/dia, fueron monitorizados diariamente y evaluado su recuento de plaquetas al inicio y siete
dias después. Resultados: ingresaron 22 recién nacidos a término y 29 pretérmino, 55% hombres,
con diversas condiciones clinicas, como prematurez (22), enterocolitis necrosante (17), dificultad
respiratoria (4), atresia esofdgica (2) y otras (6). En el recuento de plaquetas no se observaron dife-
rencias significativas (p>0,05), entre el inicio del estudio y el séptimo dia, ni en los nifios pretérmino
(227.320+86290/mm? versus 294.930+120.600/mm?), ni en aquellos a término (276.140+130.240/
mm? versus 273.240+96.890/mm3), tampoco se observaron efectos adversos. Conclusion: en recién
nacidos a término y pretérmino, la administracion de lipidos intravenosos a dosis hasta 3 g/kg/dia, es
segura, libre de trombocitopenia y otros efectos.
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Lipidos endovenosos en recién nacidos y trombocitopenia
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Effect of parenteral nutrition intravenous lipids on platelet blood counting in
term and preterm newborns

Abstract

Introduction: Parenteral nutrition (NPT) support is another option in newborn when they cannot receive enteral nutrition.
Thrombocytopenia has been reported as a complication for the use of NPT intravenous lipids. Objective: To evaluate the
effect of NPT intravenous lipids on platelet blood counting in newborns. Materials and methods: this is a prospective
study carried out in newborns requiring parenteral nutrition support who were hospitalized in Bucaramanga- Colombia.
All patients received intravenous lipids. Doses were increasing of 0,5 g/kg/ day at the first day to reach 3 g/kg/day at the
end. They were monitored daily and platelet blood counting was assessed at baseline and seven days later. Results:
subjects were 22 term newborns and 29 preterm (55% men), they presenting different clinical conditions like prematurity
(22), necrotic enterocolitis (17), respiratory problems (4), esophageal atresia (2) and others (6). The platelet blood counting
showed no significant differences between baseline and the seventh day (p> 0.05), no in preterm (227.320+86290/mm?
versus 294.930+120.600/mm3),and either in the newborns (276.140+130.240/mm? versus 273.240+96.890/mm®) no
adverse effects were reported. Conclusion: administration of intravenous lipid at doses up to 3 g/ kg / day in term and

preterm newborns is safe, and no thrombocytopenia was not reported and other adverse effects.

Key words: parenteral nutrition, fat emulsions intravenous, thrombocytopenia, platelet count, infant newborn.

INTRODUCCION

La trombocitopenia se define como una disminu-
cion de las plaquetas circulantes (recuento total de
plaquetas <100.000/mL) (1) y puede estar asociada
a diversos grupos de enfermedades y situaciones
complejas en las que multiples factores contribuyen
a la disminucion de este tipo de células. Diversos
estudios la han citado como un potencial efecto
adverso del uso de lipidos intravenosos (IV) (2-5);
sin embargo, en recién nacidos a término (RNAT)
y recién nacidos pre término (RNPT), quienes re-
quieren de nutricional parenteral, es indispensable
el uso de lipidos en estas mezclas, aunque todavia
existen controversias en cuanto a su administracion,
composicion y dosis. Ademas la literatura muestra
que es factible iniciar los lipidos IV desde el primer
dia (6,7). La nutricion parenteral se define como el
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aporte de nutrientes por via venosa. La gran mayoria
de los RNPT tienen indicacion de soporte nutricional
parenteral debido a que su tracto digestivo no se
encuentra completamente desarrollado; adicional-
mente algunos RNAT presentan patologias que
comprometen el uso de la via enteral, por lo tanto,
requieren de nutricién parenteral. Una nutricion pa-
renteral completa requiere de la administracion de
glucosa, lipidos, amino&cidos, vitaminas, minerales
y electrolitos, los cuales le garantizan un adecuado
aporte energético; si alguno de estos componentes
no se suministra, o la cantidad es insuficiente, se
pueden presentar deficiencias nutricionales que
alteran el estado nutricional y con ello el crecimiento
y desarrollo del nifio (8,9). Para los recién nacidos
las recomendaciones de lipidos para uso parenteral
varian entre 40 y 50% del valor energético total,
cantidad representativamente alta, debido a que



los lipidos son una excelente fuente de energia
y hacen parte fundamental para el desarrollo del
cerebro porque contienen acidos grasos esenciales
(&cido linolénico y acido araquiddnico) necesarios
para el desarrollo de la retina, componentes clave
de las células de las membranas, mielinizacion
y crecimiento neuronal (9,10). Es posible que en
ciertos recién nacidos pretérmino menores de 32
semanas de gestacion, que reciben nutricion pa-
renteral total sin lipidos, presenten signos clinicos
de deficiencia de acidos grasos esenciales desde
el segundo dia de vida extrauterina. La deficiencia
de 4cido linolénico o de acido araquidonico puede
producir piel escamosa, dermatitis, caida de pelo,
diarrea, defectos de cicatrizacion de heridas y
hasta falla en el crecimiento, lo cual es relevante
en pediatria y sobretodo en neonatos (1). A pesar
de que esta complicacién se presenta cada vez
en menor frecuencia, debido a las caracteristicas
actuales de las emulsiones lipidicas comerciales
existentes en Colombia, a sus indicaciones precisas
en cuanto a la cantidad diaria total recomendada y
a la velocidad de administracion, y que no existen
trabajos relacionados con este tdpico en nuestro
pais, el objetivo del presente estudio fue evaluar el
efecto de la administracion de lipidos endovenosos
al 20% (MCT/LCT) en recién nacidos a término
y recién nacidos pretérmino sin trombocitopenia,
sobre el recuento total de plaquetas en dosis diarias
crecientes desde el primer hasta el sexto dia, sin
sobrepasar la velocidad de aclaracién lipidico.

MATERIALES Y METODOS

Estudio prospectivo donde por conveniencia se
incluyeron todos los recién nacidos de ambos gé-
neros a término y pretérmino, nacidos en la Unidad
de Recién Nacidos de la Clinica Los Comuneros del
Seguro Social de Bucaramanga, Colombia, entre el
1'y 28 de febrero de 2002, con peso mayor a 1.500

gramos, quienes recibirian unicamente soporte
nutricional parenteral (central o periférico) durante
seis dias, con recuento total de plaquetas superior
a 100.000/mm? antes de iniciar nutricion parenteral
y sin sepsis grave, ni trastornos hidroelectroliticos,
ni trastornos metabolicos graves. Fueron excluidos
los recién nacidos sin consentimiento informado
firmado. Se obtuvieron datos como causa de hos-
pitalizacion, edad gestacional, género, peso inicial,
cantidad de lipidos endovenosos administrados y
velocidad de aclaramiento durante los dias 1 al 6
de nutricional parenteral total, valores de plaquetas
inicial (dia 1 previo a la infusion de NPT) y final (dia
7). El andlisis estadistico paramétrico se baso en la
comparacion de promedios correlacionados a través
de la distribucion t de student, y el andlisis estadistico
no paramétrico por medio de la comparacion de dos
grupos apareados correlacionados por la prueba
de Wilcoxon, siendo significativa una p<0,05. Los
valores fueron expresados como promedio + des-
viacion estandar (X+DS). El aporte y caracteristicas
de la emulsion de lipidos utilizada, se presenta en
las tablas 1y 2.

Tabla 1. Cantidad diaria y velocidad de administracion
de los lipidos endovenosos

Cantidad de lipidos administrados

Dia de tratamiento

g/kg/dia g/kg/hora
1 05 0,02
2 1,0 0,04
3 1,5 0,06
4 2,0 0,08
5 25 0,10
6 3,0 0,13
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Tabla 2. Composicion de los lipidos endovenosos
suministrados

Componente

Aceite de soya (g/L) 100
Fosfolipidos de yema de huevo (g/L) 12,0
Glicerol (g/L) 22,5
Acidos grasos* (% del total)

16:00 10,0
18:00 35
18:01 26,0
18:02 50,0
18:03 9,0
Densidad energética (kcal/cc) 2,0
Osmolaridad (mOsm/L) 260
Tamafio de la particula (um”) 0,5

* Segun tamafo de la cadena y nimero de dobles enlaces.

RESULTADOS

Durante el mes del estudio se recolectaron los datos
de 51 nifios recién nacidos; 33 del género masculino
(64,7%); con un peso minimo de 1.500 g y un peso
maximo de 4.100 g (mediana=2.400 g, 2.497+806
g); siendo sus principales causas de hospitalizacion,
la prematurez en 43,1 %, la enterocolitis necrosante
(ECN) en 33,3%, el distress respiratorio en 7,8%, la
atresia esoféagica en 3,9% y otras causas en 11,7%.
Todos recibieron lipidos IV durante minimo seis
dias a una dosis inicial de 0.5 g/kg/dia (dia 1), con
incrementos diarios de 0,5 g/kg/dia hasta llegar a
3 g/kg/dia (dia 6), sin sobrepasar la velocidad de
aclaramiento lipidico de 0,17 g/kg/hora.

Grupo [: lo constituyeron 22 RNPT, 16 del género
masculino (73%); con pesos entre 1.500y 2.410 ¢
(mediana = 1.595 g, 1.472+276 g). Al dia 1, se en-
contrd un valor minimo de 103.000 mm? plaquetas
y un valor maximo de 504.000 mm® plaquetas, con
una mediana de 235.000 mm® plaquetas y una media
227.320 mm3 plaquetas +86.290 mm?. Al dia 7, se
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presentd un valor minimo de 125.000 mm® plaquetas
y un valor maximo de 493.000 mmé plaquetas, con
una mediana de 216.000 mm? plaquetas y media
276.140 mm?® plaquetas +130.240 (Tabla 3).

Tabla 3. Caracteristicas de la poblacion a estudiada

Grupo | Grupo Il

RNPT RNAT

(n=22) (n=29)
Género
Masculino (n,%) 16 (73) 12 (41)
Femenino (n,%) 6 (27) 17 (59)
Peso
Rango (g) 1.500-2.410 2.250-4.100
Mediana (g) 1.595 3.080
X£DS (g) 1.742+278 3.070+104
Plaquetas
Rango (U/mm3) 103.000-504.000  115.000-673.000
Mediana (U/mm?)  235.000 279.000
X£DS (U/mm3) 227.320£86.290  294.930+120.600

X+DE promedio + desviacion estandar
RNPT = recién nacido pretérmino

RNAT = recién nacido a término

Grupo II: constituido por 29 RNAT, 17 género
masculino (59%); con pesos entre 2.250 y 4.100 g
(mediana = 3.080 g, 3.070+104 g). Se encontrd un
valor minimo de 115.000 mm? plaquetas y un valor
maximo de 673.000 mm? plaquetas, siendo la media-
na de 279.000 mm?® plaquetas y media de 294.930
mm? plaquetas +120.600. Los valores minimo y
maximo de plaquetas fueron de 111.000 mm? pla-
quetas y 589.000 mm?® plaquetas respectivamente,
con una mediana de 267.000 mm?® plaquetas y una
media de 273.240 mm? plaquetas+96.890 (Tabla 3).

Al comparar los dias 1y 7 de cada grupo por
separado y luego los grupos entre sien el dia 1y



7, para las plaquetas versus la infusion de lipidos
endovenosos a dosis crecientes, no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas (Tabla
4). No se presentaron efectos adversos directos,

ni se presentd morbimortalidad asociada al uso
de NP, como tampoco signos y sintomas que hi-
cieran sospechar en deficiencia de acidos grasos
esenciales.

Tabla 4. Respuesta del recuento total de plaquetas a la terapia al séptimo dia con
3 g/kg/dia de lipidos endovenosos suministrados.

Plaquetas U/mm?® p*
Al inicio de la NP Al séptimo dia de la NP
Grupo
X+DE X+DE
Grupo |
227.320+86.290 276.140+£130.240 >0,05
RNPT (n=22)
Grupo Il
294.930+120.600 273.240+96.890 >0,05
RNAT (n=29)

X+DE promedio + desviacion estandar
RNPT = recién nacido pretérmino
RNAT = recién nacido a término

*Valor de p segun la prueba de Wilcoxon

DISCUSION

Al revisar los resultados del presente estudio, se
aprecia que no hay un efecto adverso sobre el nivel
de plaquetas en los grupos de nifios RNAT y RNPT
que recibieron infusion de lipidos desde el primer
dia, similar a lo reportado en anteriores estudios,
entre ellos el realizado por Spear y colaboradores
(11), quienes no observaron efectos adversos de las
emulsiones de lipidos administrados a dosis de 0,8 a
3,3 g/kg/dia sobre la concentracion de plaquetas, ya
sea en el corto plazo (48 horas) o en los periodos de
estudio a largo plazo (4 semanas). Asi mismo, Her-
son (12) en su estudio examind los posibles efectos
hematoldgicos adversos del Intralipid® en 10 recién
nacidos enfermos quienes fueron estudiados antes
y después de 16 horas de una infusién de 1 g/kg de

peso corporal de Intralipid®, se midieron recuento
de leucocitos polimorfonucleares, quimiocinesis, la
quimiotaxis y agregacion, los cuales se mantuvieron
sin cambios pre y post infusién de Intralipid®. El
recuento de plaquetas, tiempo de hemorragia y la
agregacion plaquetaria se mantiene asimismo sin
cambios. También Usmani (13), evalud el efecto de
Intralipid® sobre la funcion de leucocitos polimorfo-
nucleares neonatal en 14 recién nacidos prematuros
a término, se realizé la infusion de Intralipid® en 1
g/kg/24h y tampoco encontré cambios significativos
en la funcion e integridad de los leucocitos polimor-
fonucleares, similar a los reportes de otros estudios
realizados por Baer (14), Coehn (4), Dhanireddy
(15), Friedman (16) y Porta (17). De esta forma se
demuestra que en cuanto a la administracion de lipi-
dos, los resultados de este estudio son significativos
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con una p<0,05, lo cual ratifica la tesis expuesta de
la eficacia que presenta los lipidos sobre la NPT en
las primeras semanas de vida.

Con base en estos resultados y de acuerdo a recien-
tes publicaciones, se sugiere que los recién nacidos
que no pueden recibir la alimentacién enteral sufi-
ciente reciban emulsiones de lipidos intravenosos
desde las primeras 24 horas de vida (18-20). Asi
mismo, otros estudios no encuentran resultados
adversos que interfieran en el uso de lipidos IV en
nifios recién nacidos desde las primeras 24 horas,
lo anterior ha sido corroborado por diversos autores
Spear (11), Usmani (13), Herson (12) y observado
también en los resultados del presente estudio.
Respecto del uso de la via oral o parenteral para
alimentar recién nacidos a término y pre término con
patologias de base, se han reportado controversias
que han sido resueltas con estudios actuales que
demuestran el uso necesario y adecuado de las dos
vias, con un gradual y temprano inicio de la via oral
mientras se disminuye paulatinamente la parenteral,
modelo que minimiza las complicaciones (21). Las
cantidades maximas diarias aportadas a los gru-
pos | y I, segun recomendaciones de la European
Society of Paediatric Gastroenterology, Hepatology
and Nutrition (ESPGHAN), fueron: 3-4 g/kg/dia
(0,13-0,17 g/kg/hora) en lactantes, incluidos los
RNPT, y 2-3 g/kg/dia en nifios (0,08-0,13 g/kg/hora),
esto muestra que mientras se conserve la velocidad
de aclaramiento no se encuentra alteracién en los
niveles de plaquetas. Como ya se ha mencionado, es
mas importante que la mezcla total sea equilibrada,
que su introduccion sea progresiva, los incrementos
paulatinos de 0,5 g/kg/dia (especialmente en nifios
pretérmino de muy bajo peso) permiten controlar la
hipertrigliceridemia que no debe superar la concen-
tracion de 250 mg/dL en lactantes y 400 mg/dL en
los nifios mayores (22-24).

La American Gastroenterological Association (25)
sugiere que en algunas circunstancias como: infec-
ciones graves (disminucién de lipoproteinlipasa);
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hiperbilirrubinemia neonatal (riesgo de kernicterus);
trombocitopenia <100.000/mm?3; insuficiencia he-
patica y enfermedades pulmonares, hay que tener
precaucion y reducir los aportes (0,5-1 g/kg/dia)
garantizando el suministro de acidos grasos esen-
ciales. También es importante considerar que no es
solamente el aporte de lipidos en cantidad, sino que
se debe tener en cuenta su composicion respecto al
contenido de &cidos grasos (incluyendo la propor-
cion de &cidos grasos saturados, monoinsaturados
y poliinsaturados, y la relacién omega 6-omega 3) y
antioxidantes para prevenir la peroxidacion lipidica
a la que estan expuestos neonatos con oxigeno y
ventilacion mecanica. Ahora bien, la composicion
de los lipidos empleados por via endovenosa ha
ido cambiando progresivamente, inicialmente las
emulsiones lipidicas contenian aceite de semilla de
algodon, que fueron reemplazadas después durante
muchos anos, por las emulsiones lipidicas que te-
nian su procedencia del aceite de soya y cartamo
con fosfolipidos de huevo como emulsionante, que
resultaban ser una buena fuente de acidos grasos
esenciales y demostraron su eficacia y seguridad.
Sin embargo, actualmente se consideran seguras las
soluciones mixtas de triglicéridos de cadena larga
y de cadena media (LCT/MCT) al 50%, y lipidos
basados en el aceite de oliva que incorporan un
pequefio porcentaje de LCT, que pueden mejorar
los niveles de vitamina E y disminuir la peroxidacion
lipidica, han probado su seguridad en el aporte de
lipidos durante el soporte nutricional parenteral en
pediatria (26-29).

El uso de emulsiones de lipidos mixtas queda
claramente demostrado que es seguro y eficaz con
los resultados del anterior estudio, puesto que no se
observaron efectos adversos en la cantidad y funcion
plaquetaria de los recién nacidos. De igual forma,
se recomienda el uso de soluciones de lipidos al
20% que contienen menos cantidad de fosfolipidos
que las emulsiones al 10%, lo cual produce menos
acumulacién de estos en plasma, también incluyen



acidos grasos omega-3 tales como el &cido linolé-
nico, encontrado en el aceite de soya, por producir
menor elevacion de lipidos plasmaticos y tener una
relacion triglicéridos/fosfolipidos mas adecuada (30).

En conclusion, este estudio demuestra claramente
que la administracién a dosis crecientes de emul-
siones de lipidos al 20% no produce ningun des-
censo significativo en la concentracion de plaquetas
durante los primeros dias del soporte nutricional
parenteral en los nifos RNAT y RNPT. Aunque no se
observaron efectos perjudiciales de las emulsiones
lipidicas en los nifios RNPT y RNAT con prematurez,
enterocolitis necrosante (ECN), distress respiratorio,
atresia esofagica, debe evitarse un aporte lipidico
mayor a las dosis expuestas por la ESPGHAN
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