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3Qué se sabe del tema que trata este estudio?

La estabilidad fisicoquimica de la nutricién parenteral representa
un desafio en la poblacién pedidtrica/neonatal, debido a sus altos
requerimientos nutricionales y menores volimenes. En pediatria
existe escasa literatura en relacién a la estabilidad y seguridad para

$Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Existe variabilidad en el uso de rangos de estabilidad fisicoquimi-
ca, rol de los nutrientes, insumos y factores ambientales. En este
articulo se realizé una revisién segtn los criterios SANRA, con el
objetivo de hacer recomendaciones de estabilidad fisicoquimica se-

minimizar los riesgos de incompatibilidad/interacciones. gun relevancia clinica y describir como los nutrientes, insumos y
condiciones ambientales de las unidades clinicas pueden afectar la

estabilidad de la mezcla

Resumen Palabras clave:
Estabilidad

La nutricién parenteral es una terapia de alto riesgo debido a algunos de sus componentes, y a la  Fisicoquimica;

inclusién excepcional de firmacos. Puede contener més de 50 nutrientes, con diferentes caracteristi- ~ Nutricién Parenteral;

cas de osmolaridad, carga i6nica y pH, lo que puede afectar su estabilidad fisicoquimica. Ademds se =~ Neonatos;

deben considerar las condiciones ambientales como la luz, temperatura y el oxigeno. Su prescripcién ~ Pediatria;

y administracién representa un desafio para el equipo de salud, especialmente en el ambito pedidtrico = Revision Narrativa
y neonatal, debido a factores como el estado de inmadurez metabdlica y la mayor susceptibilidad a
dafo oxidativo. Este grupo también requiere de menores volumenes con mayor concentracién de
nutrientes, lo cual complejiza su elaboracién y riesgos de incompatibilidad/interacciones. El obje-
tivo de este estudio es realizar una revisién bajo los criterios de Scale for the Assessment of Narrative
Review Articles (SANRA), para hacer recomendaciones de estabilidad fisicoquimica segin relevancia

clinica. Se describe como las condiciones ambientales e insumos pueden afectar la estabilidad de la
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mezcla, se entregan recomendaciones y valores para disminuir los riesgos de inestabilidad, que inclu-
ye aminodcidos, lipidos, cationes, aniones y diferentes sales de calcio y fosforo. Dada la variabilidad
en la reproduccion de la misma mezcla debido a las condiciones clinicas y los insumos, este campo
constituye un drea abierta a la investigacion por la diversidad metodoldgica empleada en los reportes.
Finalmente, las recomendaciones del dmbito pedidtrico/neonatal son las mds estrictas de la literatura,
por lo que son vélidas para adultos.

Abstract

Parenteral nutrition is a high-risk therapy due to some of its components and the exceptional inclu-
sion of drugs. It can contain more than 50 nutrients, with different characteristics of osmolarity, ionic
charge, and pH, which can affect its physicochemical stability. In addition, environmental conditions
such as light, temperature, and oxygen must be considered. Their prescription and administration
represent a challenge for the healthcare team, especially in the pediatric and neonatal setting, due to
factors such as the state of metabolic immaturity and greater susceptibility to oxidative damage. This
group also requires smaller volumes with higher concentrations of nutrients, which complicates its
preparation and risks of incompatibility/interactions. The objective of this article is to review current
concepts of parenteral nutrition according to the criteria of the Scale for the Assessment of Narrative
Review Articles (SANRA), to make recommendations on physicochemical stability according to cli-
nical relevance. It describes how environmental conditions and inputs can affect the stability of the
mixture and provides recommendations and values to reduce the risks of instability, including amino
acids, lipids, cations, anions, and different calcium and phosphate salts. Given the variability in the
reproduction of the same mixture due to clinical conditions and inputs, this subject constitutes an
open area for research due to the methodological diversity used in the reports. Finally, the recom-
mendations from the pediatric/neonatal sphere are the strictest in the literature, so they are valid for
adults.

Keywords:
Physicochemical
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Parenteral Nutrition;
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Introducciéon

La prescripcién y administracién de nutrientes
por via endovenosa en la nutricién parenteral (NP),
representa un desafio para el equipo de salud, a pesar
del acceso a la informacién, especialmente en el dm-
bito pedidtrico y neonatal. Los desafios incluyen ob-
tener una NP con nutrientes adecuados en cantidad y
proporciéon en un volumen determinado, minimizar
los riesgos de degradacidn, y prevenir interacciones e
incompatibilidades entre los nutrientes. Ademds, se
deben considerar las condiciones ambientales de las
unidades clinicas que pueden favorecer la degradacion
a través de la temperatura, la luz y el oxigeno, como
ocurre con el uso de fototerapia y cunas radiantes en
unidades neonatales.

En la literatura se han reportado casos de inestabi-
lidad fisicoquimica relacionada con la NP, sin reper-
cusién clinica hasta dafio e incluso muerte. Entre los
fenémenos mds descritos estd la formacion de preci-
pitados de calcio-fosfato. Un reporte de la Food and
Drugs Administration en EE.UU. en 1994, alert6 so-
bre pacientes que desarrollaron distrés respiratorio y
muerte', y la autopsia describié precipitados de calcio-
fosfato en los alvéolos. Otras inestabilidades incluyen
la separacién de fases de la emulsion entre acuosa y
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lipidica (coalescencia); degradaciéon de lipidos y vita-
minas; y formacién de lipoperéxidos®. Ademds, se han
observado otros eventos sin repercusion clinica, rela-
cionados a la degradacion de los componentes como la
oxidacién de los aminodcidos (reaccién de Maillard),
fenémenos de absorcién y desorcién en nutrientes,
farmacos en el contenedor y formacién de CO,. Es im-
portante distinguir entre las interacciones que aumen-
tan el riesgo y aquellas sin relevancia clinica®.

La NP es un medicamento de alto riesgo debido a
algunos de sus componentes, y la inclusién excepcional
de farmacos. Puede contener mds de 50 nutrientes, con
diferentes caracteristicas de osmolaridad, carga idnica
y pH, lo que puede afectar su estabilidad fisicoquimica
(EFQ). Desde el punto de vista fisicoquimico, es una
emulsién dindmica, estable solo por periodos cortos,
compuesta por lipidos y componentes hidrosolubles,
preparada en recetarios magistrales estériles. Al ser ad-
ministrada durante 24 horas a temperatura ambiente,
estd expuesta a la degradacion de nutrientes y al riesgo
microbiol4gico®.

En el dmbito pedidtrico, especialmente en neona-
tologia, es ain mas complejo debido a factores como
la inmadurez metabdlica, la mayor susceptibilidad a
dano oxidativo por lipoperoxidacién, la menor capa-
cidad antioxidante por inmadurez enzimadtica y la ca-
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pacidad depletada de interconversién de aminodcidos.
Ademds, los requerimientos se calculan por kilogramo
al dia, en comparacién con los adultos que son por dia,
lo que aumenta el riesgo de exceder los rangos de es-
tabilidad. Los pacientes pedidtricos requieren también
de volimenes menores con una mayor concentracion
de nutrientes, administrados a bajas velocidades de in-
fusién. Atin mds complejo es el caso de los prematuros
extremos, estos requerimientos exceden a lo permitido
por la EFQ y no se puede extrapolar al aporte que re-
cibirian por via intrauterina. Este riesgo aumenta en el
uso de una NP prolongada asociada a restriccién del
uso de la via enteral. Al contrario, la prevalencia cada
vez mayor de malnutricién por exceso en la poblacién
pedidtrica, requiere de un célculo de requerimientos
por kilogramo al dia, sin exceder los limites médximos
diarios recomendados en adultos.

Para la elaboraciéon de NP, se debe considerar las
caracteristicas propias de los nutrientes, realizar cdlcu-
los de las recomendaciones, identificar las interaccio-
nes e incompatibilidades, establecer puntos de cortes
para los componentes que adicionen riesgo, y consi-
derar las condiciones ambientales e insumos que fa-
vorezcan la estabilidad. En este articulo se realizé una
revisién, segun los criterios SANRA, con el objetivo de
hacer recomendaciones segtin su relevancia clinica, y
describir como los nutrientes, los insumos y las con-
diciones ambientales pueden afectar la EFQ. En esta
revision se excluyeron los componentes que no posean
caracteristicas nutricionales como los firmacos.

Componentes de la nutriciéon parenteral

Macronutrientes

Aminodcidos. Las formulaciones contienen al-
rededor de 20 tipos de aminodcidos esenciales, no
esenciales y condicionalmente esenciales. Poseen un
valor energético de 4 kcal/gr y su funcién principal es
la sintesis de tejidos’. La composicién de las formula-
ciones pedidtricas se caracterizan por contener mayor
cantidad de cisteina, tirosina y taurina, los cuales son
aminodcidos limitantes o condicionalmente esencia-
les en los neonatos por la inmadurez renal y hepética®.
Aun no se ha establecido el rango de edad para el uso
de aminodcidos pedidtricos versus las formulaciones
de adulto, sin embargo algunas recomendaciones dis-
ponibles sugieren utilizarlos al menos hasta el afio de
edad’ lo que podria ser insuficiente en la edad pediatri-
ca. Otros recomiendan hasta los 30 kg que cubriria el
80-90% de los pacientes pedidtricos’ y posteriormente
dependera de los recursos de cada centro debido a su
mayor costo.

En el contexto de EFQ, los aminodcidos son con-
siderados un factor protector de la mezcla debido a
su capacidad buffer, ya que estabilizan y disminuyen
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las fluctuaciones de pH, independiente de la adicién
de nutrientes con pH extremos como la glucosa 50%
(pH 2). Ademas los aminoécidos forman complejos
con calcio y/o fosfato, disminuyendo asi la interac-
cién entre ellos y su precipitacién®. Para otorgar esta-
bilidad la mezcla debe tener concentraciones iguales o
mayores al 2% peso/volumen (p/v)° y maximo 5%".
Otros estudios en adultos mencionan valores > 2,5%"!
y 4%*2, por lo que se sugiere que al menos sea > 2%.
Sin embargo, existen experiencias no publicadas que
estos rangos podrian variar dependiendo de los insu-
mos utilizados.

Lipidos. Las formulaciones pueden estar compues-
tas por uno o varios aceites en distintas proporciones,
provenientes de la soya (LCT), acidos grasos de cade-
na media (MCT), oliva (W-9) y de pescado (W-3). Su
principal funcidn es el aporte de dcidos grasos esencia-
les y el energético que puede variar entre 9-10 kcal/gr’.

Las formulaciones lipidicas de primera generacion
provienen de la soya (W-6), que contienen dcidos gra-
sos de cadena larga insaturados y esenciales para el ser
humano, sin embargo, poseen caracteristicas inflama-
torias; la segunda generacién derivan del coco, que con-
tiene 4dcidos grasos de cadena media, y de la oliva de
cadena larga monoinsaturados (W-9), ambos son neu-
tros del punto de vista inflamatorio y; finalmente los
de tercera generacion que provienen del pescado (W-3)
y poseen caracteristicas antiinflamatorias>'*". Los fi-
toesteroles provenientes de las formulaciones de soya,
son derivados del colesterol que inhiben enzimas in-
volucradas en la sintesis de éste y de los dcidos biliares.
Estos compuestos se excretan por la bilis, por lo que se
han asociado a dafo hepdtico por NP y se encuentran
en menor proporcién en otras fuentes de lipidos y no
estdn contenidas en las derivadas de pescado’.

Los lipidos endovenosos adoptan una carga nega-
tiva en su superficie, por sustancias adicionadas en su
fabricaciéon como emulgentes/detergentes. Esta carac-
teristica otorga estabilidad transitoria, manteniéndolos
en suspension y evitando el fenémeno de agregacién
y coalescencia que se caracteriza por la separaciéon de
las fases y goticulas de lipidos de tamafio > 5 um'®. Ac-
tualmente, las presentaciones mdas recomendadas son
las de mayor concentracién (20% versus 10%), ya que
en su formulacién requieren menor contenido de fos-
folipidos, que se relacionan con hipertrigliceridemia, y
generacion de particulas de aclaramiento lento’.

Se recomienda que la concentracion de lipidos en la
mezcla final sea entre 1-2% y méximo 5%, para asi fa-
vorecer la estabilidad y evitar la separacion de fases'®'2
Rangos de concentracién extremos pueden desesta-
bilizar, ya que es una emulsién que tiene estabilidad
transitoria en el tiempo. Poseen un pH bésico ~6-8,
pero éste no se traduce en el pH final de la solucién,
que es levemente dcida. Los factores que disminuyen la
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Tabla 1. Presentaciones comerciales de electrolitos disponibles en Chile
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estabilidad son las variaciones en el pH, el ascenso de
la temperatura que favorece su oxidacién y aumenta la
cinética e interaccion entre sus particulas, generando
gotas de mayor tamafio'®".

A su vez, la adicién de cationes de valencia +2 y +3
(zinc, magnesio y hierro), pueden disminuir la estabi-
lidad al neutralizar la superficie de los lipidos (carga
negativa) y favorecer su agregacién. Al contrario los
cationes y iones con valencia +1 (sodio, potasio y ace-
tato) y -1, tienen menor riesgo de neutralizar los lipi-
dos y no afectan la estabilidad de la micela. Finalmente,
para la estabilidad de la emulsién lipidica el porcenta-
je de glébulos de lipidos de tamafo > 5 pm debe ser
< 0,05% p/v**? y de la mezcla final el porcentaje de
particulas > 5 pm debe ser < 0,4%%.

Hidratos de Carbono. Se utilizan exclusivamente
soluciones de D-glucosa, que tiene valor caldrico de 3,4
kcal/gr. Existen soluciones de concentraciones entre el
5-50%, pero las de mayor valor (30-50%) son las mds
utilizadas. Para otorgar estabilidad, la concentracién
de la mezcla final debe tener valores entre 5-35%". A
mayor concentracion, el pH es mds dcido (~2), sin em-
bargo esto no se traduce en el pH final extremo de la
mezcla debido a la capacidad tampén de los amino4ci-
dos?'. Es un nutriente con bajo potencial de interaccién
y su elaboracién fuera de esos rangos (NP periférica),
estd asociada a una menor viscosidad en la mezcla?.
Ademis tiene un valor elevado de osmolaridad, las glu-
cosas al 20, 30 y 50% tienen osmolaridades de 1.110,
1.666y 2.777 mOsmol/L, respectivamente.

Nutricién Parenteral - D. Miranda C. et al

Micronutrientes

Electrolitos. Existen diferentes soluciones de elec-
trolitos (tabla 1), en general son estables en la mezcla,
y se prescriben primordialmente por las recomenda-
ciones por grupo etario y condiciéon clinica, excepto
las sales calcio-fosfato, una de las inestabilidades mas
descritas por su riesgo de precipitacion.

Calcio. Existen dos tipos de sales, la orgdnica glu-
conato de calcio 10% y la inorgédnica cloruro de calcio
10%. Se recomienda la utilizacién de gluconato de cal-
cio sobre cloruro de calcio, ya que este tltimo presenta
mayor potencial de disociacién. En caso de contar solo
con cloruro de calcio, se recomienda combinar con
fuente orgénica de fésforo*.

Fésforo. Existen dos tipos de sales, la orgdnica gli-
cerofosfato de sodio 21,6% y las inorgénica de mono y
bifosfato de potasio 15%. En el caso de la sal orgdnica
puede combinarse con ambos tipos de aporte de calcio
(gluconato y cloruro de calcio), sin embargo el mono
y bifosfato de potasio debe utilizarse solo con la sal or-
gdnica de calcio®*.

Magnesio. Se puede aportar como sulfato de mag-
nesio. Esta sal actdia como factor protector, en relacién
ala formacién de precipitados de calcio-fosfato, ya que
forma complejos con f6sforo®. Su maxima concentra-
cién descrita es de 15-20 mEq/L (10), lo cual debe aso-
ciarse a los requerimientos diarios maximos en adulto
que oscilan entre 8-24 mEq/dia*.

Sodio. Se puede aportar sodio como cloruro, ace-
tato y glicerolfosfato, se deben sumar todos los apor-

Nutriente Abreviacion Presentacion ~ Gramos  Electrolito mEg/mL  mmol/mL  mg/mL
Cloruro de Sodio 10% NaCl 10 mL 1 Na* 1,7 1.7 39,34
Cl 1,7 1,7 60,66
Cloruro de Potasio 10% KCl 10 mL 1 K+ 1,3 1,3 52,44
Cl- 1,3 1,3 47,56
Bifosfato o Monofosfato de Potasio 15% KPO, 10 mL 1,5 K+ 1.1 1.1 43,1
P 1,1 1,1 34
Zinc Sulfato Heptahidratado 0,88% Zn 10 mL 0,088 2 0,06 0,12 2
SO, 0,06 0,12 2,94
Magnesio Sulfato 25% Mg 5 mL 2,5 Mg+? 2,03 4,06 24,6
SO, 2,03 4,06 97,48
Gluconato de Calcio 10% Ca 10 mL 1 Ca*? 0,46 0,92 9
Gluconato 0,46 0,92 43,52
Acetato de Sodio 30% C,HsNa0, 10 mL 3 Na* 2,2 2,2 50,7
Acetato 2,2 2,2 130,21
Glicerofosfato de Sodio 21,6% C3H7N,045H,0 20 mL Na* 2 2 46
B 2 1 31
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tes en relacion a la estabilidad. Su médxima concen-
tracién descrita es de 154-180 mEq/L", lo cual debe
asociarse a los requerimientos diarios que son varia-
bles en esta poblacién pedidtrica/neonatal entre 1-7
mEq/kg/dia®.

Potasio. Se puede aportar como cloruro, acetato,
monofosfato y bifosfato, se deben sumar todos los
aportes en la mezcla final. Su mdxima concentracién
descrita es de 80-100 mEq/L", lo cual debe asociarse
a los requerimientos diarios que son variables en esta
poblacién pedidtrica/neonatal entre 1-3 mEq/kg/dia®.

Cloro. Se puede aportar como cloruro de sodio y
potasio. Para disminuir el aporte de este ion en acidosis
metabdlica hiperclorémica, se utiliza acetato de sodio
en vez de cloruro de sodio"’. Su maxima concentracion
descrita es de 180 mEq/L'?, segtn lo aportado por las
sales de sodio y potasio de acuerdo a sus requerimien-
tos diarios.

Acetato. Fl acetato de sodio, el mas utilizado en
nuestro medio es equimolar con el bicarbonato de so-
dio (1 mEq de bicarbonato es equivalente a 1 mEq de
acetato) y se utiliza en reemplazo del bicarbonato de
sodio, el cual no se puede agregar a la NP porque forma
una sal insoluble calcio carbonato. Su méxima concen-
traciéon descrita es de 85 mEq/L", no hay disponible
recomendaciones de requerimientos diarios méximo.
También se puede utilizar acetato de potasio en caso
de no disponibilidad de acetato de sodio, teniendo en
consideracién el aporte de potasio en vez del sodio.
Ambeas son sales con uso especifico, como en acidosis
metabdlica para lo cual hay que considerar el valor de
exceso de base, bicarbonato y estado de hidratacion.
No se debe corregir considerando el valor neto de ex-
ceso de base.

Oligoelementos y elementos traza. Son metales con
requerimientos minimos y niveles en sangre extraor-
dinariamente bajos (ppm), los cuales varian segun la
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edad, indicacién clinica y patologia de base®. Para su
dosificacién hay que considerar las deficiencias por
pérdidas gastrointestinales o cutdneas, o al contrario
acumulacién debido a la disfuncién hepatica o renal®.
El suministro por NP evita la barrera homeostatica del
tracto gastrointestinal, por lo que se genera un riesgo
de sobrecarga con cantidades excesivas si no se consi-
dera el estado basal del paciente, especialmente en NP
prolongada. Ademds las soluciones pueden contener
de forma involuntaria cromo, manganeso y aluminio
en cantidades no cuantificadas.

Los oligoelementos se pueden dividir en tres gru-
pos de riesgo i) riesgo de deficiencia, como el selenio y
zing, especialmente en prematuros debido a las reser-
vas limitadas y rdpido crecimiento postnatal; ii) riesgo
de exceso, como el cromo y manganeso® y iii) riesgo de
deficiencia/exceso, como el cobre?.

Existen distintas formulaciones de oligoelementos
disponibles en Chile, Tracelyte®, Peditrace® Tracutil®
y Addaven® (tabla 2). Contienen 4 elementos (zing,
cobre, manganeso y cromo) o 6-9 elementos (ademds
yodo, selenio, molibdeno y flior). Las recomendacio-
nes sugeridas por los fabricantes son variables, y deben
ajustarse en los neonatos, considerando un contenido
adecuado de selenio y zinc, sin excederse en manga-
neso y cromo, y en enfermedad hepética, considerar
la acumulacién de cobre, cromo y manganeso®. No se
han reportado problemas de estabilidad, ya que los ca-
tiones +2 y +3 en su formulacién, son adicionados en
bajas dosis.

Zinc. El mayor requerimiento de zinc es en neo-
natos (400-600 ug/kg/dia) y es necesario adicionar un
aporte extra con sulfato de zinc, ya que las preparacio-
nes de oligoelementos no contienen lo suficiente. De-
bido a la valencia +2 existe un riesgo potencial de inte-
raccién con los lipidos, sin embargo éste disminuye por
la pequetia cantidad aportada y que es una sal soluble”.

Tabla 2. Oligoelementos de adultos y pediatricos disponibles en Chile.

Tracelyte ® Tracutil® Addaven® Peditrace®
Presentacion 2mL 10 mL 10 mL 10 mL
Hierro (mg) - 2 1,1 -
Zinc (ug) 2.000 3.270 5.000 2.500
Manganeso (ug) 400 550 55 10
Cobre (ug) 1.000 760 380 200
Cromo (ug) 10 10 10 -
Molibdeno (ug) - 10 19
Selenio (ug) - 24 79 20
Fltor (ug) - 570 950 570
lodo (ug) - 127 130 10
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Hierro. Las sales de hierro no se agregan de for-
ma rutinaria a la mezcla, ya que por su valencia +3
se unen a los lipidos y pueden favorecen su agrega-
ci6én y/o floculacién. Sélo algunas formulaciones de
oligoelementos (Tracutil® y Addaven® en Chile) lo
contienen en baja cantidad y como cloruro férrico,
por lo cual es estable en la NP. No se recomiendan
sales como dextran/sucrosa u otros utilizados para el
tratamiento de anemia, ya que se ha visto cambios en
la coloracién y aumento del tamafio de particulas de
los lipidos®*'.

Multivitaminicos. Son unos de los nutrientes mds
labiles, que se afectan por las condiciones ambientales
y logran estabilidad durante las 24 horas de adminis-
tracion, a través de insumos y estrategias para mini-
mizar su degradacién. Ante la sospecha de un déficit
de vitamina especifica, se sugiere analizar en forma
individual. La vitamina riboflavina es particularmente
sensible a la luz y acttia como catalizador de reacciones
de oxido-reduccién a longitud de onda 420 mn, dado
principalmente por colores anaranjados/granates que
actian disminuyendo su degradacién®”.

Estabilidad fisicoquimica de la nutricién
parenteral

pH

El pH de mayor estabilidad de la mezcla es ~5 (le-
vemente 4cido), lo cual favorece la solubilidad de la sal
calcio-fosfato, y también disminuye el fenémeno de
coalescencia de los glébulos de lipidos****. Al pH ha-
bitual < 6,4 predomina el ion fosfato monobdsico, que
da lugar al fosfato célcico monobdsico, forma mas so-
luble (solubilidad de 18 g/L) a diferencia de mayor pH
donde predomina el fosfato célcico dibasico, el cual es
casi insoluble (0,3 g/L).

Calcio-fésforo

Depende de varios factores como; tipo de sal (or-
génico o inorgédnico); concentracién de los macro-
nutrientes que influyen en el pH final; adicién de
magnesio®; aumento de temperatura, que favorece la
interaccion entre las particulas y su precipitacion, y
finalmente el orden de adicién®?*. Las concentracio-
nes maximas de cada uno se determinan mediante las
siguientes ecuaciones, las cuales deben asociarse a los
requerimientos diarios maximos en adultos de calcio
(10-15 mEq/dia) y fésforo (20-40 mmol/dia)®.

Ecuaciones de estabilidad calcio-fésforo

Para la preparaciéon estin disponibles diferentes
ecuaciones dependiendo de la combinacion de sales y
las més descritas son sumatorias de los iones de calcio y
fosforo en relacion a la concentracién de aminodcidos.
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Gluconato de calcio 10% - Mono y Bifosfato
de Potasio 15%

Esta ecuacién depende de la sumatoria entre los
mEq/L de calcio y mmol/L de fésforo segin la con-
centracién de aminodcidos por volumen total (gramos
por 100 mL) (tabla 3) para calcio orgénico/f6sforo in-
orgdnico'"¥. Existen otros valores méds flexibles como
la sumatoria de 10 mEq/L de calcio + 30 mEq/L de fos-
fato con rangos de 35-45 hasta 60 mEq/L'®. Sin embar-
go, se sugiere utilizar las opciones mds estrictas o con
mayor solubilidad!!#2242731,35.36,

Gluconato de Calcio 10% - Glicerolfosfato de Sodio
21,6%

Es una combinacién de ambos componentes en sa-
les orgénicas, la cual es utilizada en condiciones clini-
cas de alto requerimiento de calcio y f6sforo, limitado
por pequefios voliimenes.

Dependiendo de la concentracién de aminoacidos
los niveles méximos de mEq/L de calcio y mmol/L de
fésforo varia segtin tabla 3 para calcio organico/fosforo
organico™.

Cloruro de Calcio 10% - Glicerolfosfato de sodio
21,6%

El cloruro de calcio es una sal inorganica por lo
que no se recomienda utilizar con fésforo inorgdni-
co por su solubilidad y alta capacidad de interaccién.
El cloruro de calcio se utiliza excepcionalmente en la
actualidad®, sin embargo existen estudios incipien-
tes por su bajo contenido de aluminio, en relaciéon a
gluconato'.

Orden de adicién

Existen varias recomendaciones sobre el orden de
adicién, siendo relevante destacar el rol protector de
los aminodacidos. Estos actian como un buffer, mante-
niendo las fluctuaciones de pH, y formando complejos
con calcio y/o fosfato, lo que disminuye su interaccién
y precipitacion®. Se sugiere iniciar con los macronu-
trientes, especificamente con los aminodcidos junto al
calcio o fosfato. Nunca se deben adicionar calcio y fés-
foro en la misma jeringa ni consecutivamente; por lo
tanto, uno de ellos debe quedar para el final. Posterior-
mente los cationes en orden creciente de valencia (+1,
+2). El magnesio, por ejemplo, es un factor protector
ya que forma complejos con el fésforo, disminuyendo
asi su interaccion con el calcio®*. Luego se afiaden los
oligoelementos, los firmacos y los productos colorea-
dos y opalescentes'®”. Es importante considerar que
no se deben mezclar de manera consecutiva compo-
nentes con pH extremadamente dcido (como la gluco-
sa y los oligoelementos) con el extremo bdasico (como
los lipidos)?'.
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Tabla 3. Resumen de rangos de estabilidad fisicoquimica en nutricion parenteral para macronutrientes y compatibilidad

calcio-fosforo

Componentes

Rangos

Observaciones

% Aa/ vol. total

% Lipidos/ vol. total

Sumatoria de calcio orgénico/
fésforo inorgénico

% Aa/ vol. total (asociado
a calcio organico/ fésforo
inorganico)

> 2% pediatria
>2,5% adulto

>1-2%

Varios rangos

< 30-45 hasta 60 mEg/L

> 1,5% Aa: Ca mEg/L + P mmol/L < 30
1-1,5% Aa: Ca mEg/L + P mmol/L <20

< 1% Aa: solo Ca o solo P

Factor protector de estabilidad de NP,
estabiliza el pH a levemente acido.

Valores menores favorecen la
inestabilidad de la emulsion.

Aa no inferior a 2%.

Ecuacion recomendada

Sumatoria de calcio organico/ <160
fésforo organico

% Aa/ vol. total (en relacion
calcio orgénico/ fésforo

< 0,5% Aa: Igual a los fosfatos inorganicos.

Ecuacién recomendada

0,5-1,25% Aa: 20 mmol/L (40mEg/L) de Ca'y 25 mmol/L de P

1,25-2,5% Aa: 35 mmol/L (70mEg/L) de Ca'y 30 mmol/L de P.

>2,5% Aa: 56 mmol/L (112 mEg/L) de Ca 'y 48 mmol/L de P.

organico)
pH Alrededor de 5
Mg+? < 15-20 mEg/L

Favorece la solubilidad calcio-fosforo

insoluble per ser.

Favorece estabilidad lipidica con
repulsiéon de goticulas.

Abreviaciones: Aa, aminoacidos; vol, volumen

Osmolaridad

Es la suma de la osmolaridad de todos los com-
ponentes en relacion al volumen final y se expresa en
mOsm/L?. Los componentes con mayor osmolaridad
son los aminodcidos que aportan 10 mOsm/gr, la glu-
cosa 5 mOsm/gr y los electrolitos I mOsm/mEq, a di-
ferencia de los lipidos 1,3-1,5 mOsm/gr, y del agua que
no aporta osmolaridad sino volumen. Esto determina-
rd su via de administracidn si es central o periférica®.

Recomendaciones generales

Prescripcion

Se recomienda disefar una planilla de prescripcién
electrénica que permita calcular el porcentaje de ami-
nodcidos y lipidos en el volumen final de la mezcla, su-
matoria de calcio-fosfato con sus respectivos puntos de
corte segun la sal utilizada, concentraciones méaximas
de electrolitos y célculo de osmolaridad. Rangos y va-
lores en tabla 3 y 47,

Administracién

Mantener a temperatura ambiente 30-60 minutos
previo a la administracién, identificar al paciente y su
preparado, visualizar la homogeneidad de la mezcla al
inicio y al menos cada 12 horas, sin separacién de fases
o cuerpos extranos, verificar acceso venoso funcionan-
te, via de administraciéon y goteo, registrar hora de ini-
cio y término, conciliar indicacién médica, registro de
enfermeria y goteo real. Si se desconecta no se puede
reconectar a la via venosa, se debe desechar y esperar
hasta la llegada de la nueva NP. En caso de procedi-
miento se debe ciclar (bajar goteo a la mitad para luego
suspender), con el objetivo de disminuir paulatina-
mente la carga de glucosa y evitar hipoglicemias.

Insumos

Factores externos como la temperatura, la luz y el
oxigeno, actian como catalizadores de reacciones 6xi-
do-reduccién, generando compuestos oxidantes como
lipo e hidroperé6xidos entre otros. Por lo tanto, para
prevenir y minimizar la degradacién de nutrientes, los
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Tabla 4. Resumen de rangos de estabilidad fisicoquimica en nutricion parenteral para electrolitos

Componentes Rangos Observaciones

Na* < 154-180 mEg/L Se puede aportar sodio como cloruro, acetato y glicerolfosfato.

K+ < 80-100 mEg/L Se puede aportar como cloruro, acetato, monofosfato o bifosfato.
Cl < 180 mEg/L Se puede aportar como cloruro de sodio y potasio.

Acetato < 85 mEq/L Se puede aportar como acetato de sodio y de potasio.

Electrolitos Aniones -1 No esta descrito efecto deletéreo.

Cationes +1vy +2

Cationes +3

Estables en la micela a dosis recomendadas.

No se recomienda adicionar a excepcion de los bajos contenidos en los oligoelementos.

Tabla 5. Recomendaciones generales

Componentes

Rangos

Observaciones

Tiempo de
administracion

Temperatura

Conservacion

Caducidad

Insumos

No administrar > 24 horas a temperatura
ambiente

<28°C en la bolsa de NP

Refrigeracion entre 2-8 °C

9 dias refrigerada + 24 horas de T°
ambiente?

4 dias refrigerada + 24 horas a T° am-
biente™®

Bolsa EVA

Bolsa Multicapa

Por potencial riesgo microbiolégico y degradacion de nutrientes mas labiles.

A mayor temperatura aumenta cinética de particulas y potenciales precipitados
calcio-fosforo v lipidicos.

En caso de haber mayor T° ambiental a la indicada, esto no necesariamente es
equivalente en la bolsa.

Minimiza degradacion de nutrientes mas labiles y desfavorece potencial creci-
miento microbiolégico.

Con bolsas multicapa, fotoproteccién y refrigeracion.
Con bolsas multicapa, fotoproteccion y refrigeracion.

NP elaborada y administrada mismo dia (maximo 24 hrs administracion a
temperatura ambiente).

No se recomienda en NP prolongadas por mayor tiempo de exposicién y acu-
mulacién de lipoperdxidos.

Se recomienda utilizar en neonatologia de forma diaria.

Si no es administrada el mismo dia de elaboracion (ver caducidad), mantener
refrigerada. Una vez instalada en el paciente, no administrar > 24 horas a T°

ambiente.

636

insumos deben contar con caracteristicas especificas

(tabla 5).

Temperatura

La NP no debe exponerse a temperaturas extremas,
fuentes de calor, ni se debe congelar. Después de la
elaboracion hasta 30-60 minutos antes de la adminis-
tracion debe ser almacenada en cadena de frio entre
2-8°C*, La administracién a temperatura ambiente es
la que no debe ser > 24 horas por riesgo microbiol6-
gico y degradacién de nutrientes principalmente de
lipidos y vitaminas'>*2. Por lo tanto, desde la elabo-
racion a la administraciéon pueden pasar mas de 24 ho-
ras, mientras se conserve en cadena de frio e insumos
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adecuados. Se ha reportado que con temperatura am-
biental sobre los 28°C se generan mds lipoperdxidos y
acidos grasos libres, aunque no aumente directamente
la temperatura de la NP.

Luz

La NP no debe administrarse expuesta a luz solar
directa, ni a fototerapia y la fotoproteccion tiene por
objetivo reducir el paso de ambas*’. Existen bolsas
fotoprotectoras de distintos colores como granate,
naranjo, azul y verde, y las mds recomendadas por su
efectividad son las anaranjadas y granates®’. Ademads
existen diferentes set de infusion, tanto transparentes
que permiten el paso de luz y con fotoproteccién de
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color naranjo que la minimizan. Se minimiza también
el paso de luz ultravioleta (UV) y oxidacién de otros
componentes lipidicos, vitaminas y aminodcidos, estos
ultimos con menos impacto clinico*.

Oxigeno

El material de manufactura de las bolsas EVA es
etilvinilacetato. Deben ser utilizadas para elaboracién
y administracién el mismo dia (no exceder 24 hrs), ya
que son permeables al paso de oxigeno lo que produ-
ce degradacion de nutrientes®. Las bolsas multicapa
estdin compuestas de diferentes materiales, presentes
por capa (copolimero Etil Vinil Acetato (EVA) + filtro
U.V. Etilvinil Alcohol (EVOH)) y se diferencian de las
bolsas EVA en que se disminuye en 100 veces el paso
del oxigeno*.

Lipoperoxidacién

La poblacién mds susceptible son los neona-
tos?*. Se han observado aumento de diferentes ti-
pos de perdéxidos en NP, sangre y orina en pacientes
utilizando bolsas EVA versus multicapa y expuestos a
diferentes condiciones ambientales como fototerapia,
luz ambiental y con fotoprotecciéon®*.

Filtros interlinea

Reducen el paso de material particulado de tama-
fo > 2 um (vidrios, tapones de goma, gasas, pldsticos,
etc.), que representa el mayor riesgo y no son de uti-
lidad para el control de infecciones. Existen de dife-
rentes tamafios como de poro 0,2 pm (administracién
sin lipidos 0 2:1) y de 1,2 um (para administracién con
lipidos o 3:1)*°. Actualmente, se recomienda su uso,
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especialmente en NP prolongadas, con riesgo de des-
estabilizarse y que generen particulado.

Segtin recomendaciones internacionales, en pobla-
cién neonatal debe administrarse con fotoproteccién
completa (bolsa y set de infusién), filtros interlinea y
bolsa multicapa diaria**44%31-32,

Conclusiéon

En este articulo se realizé una revisién con el ob-
jetivo de hacer recomendaciones de EFQ en NP, para
reducir los riesgos de incompatibilidades e interaccio-
nes, por lo que los pardmetros mds criticos siempre de-
ben ser considerados. Estas recomendaciones incluyen
rangos para los componentes y se describen como los
insumos y las condiciones ambientales pueden influir
en ellos. Dada la variabilidad en la reproduccién de la
misma mezcla debido a las condiciones clinicas y los
insumos, este campo constituye un drea abierta a la in-
vestigacion por la diversidad metodoldgica empleada
en los reportes.

Uso inteligencia artificial: ChatGPT 3.5 para revi-

sar redaccion de resumen, introduccién y conclusion;
DeepL translate para abstract.
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