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Los resultados de los estudios de investigacion indican que los pacientes
con distintas dificultades para la alimentacion pueden mejorar su estado
clinico y lograr las metas nutricionales con el uso de dietas semielementales
con hidrolizado de proteinas del suero lacteo.

Introducciéon y objetivos

La nutricion juega un papel significativo para lograr una salud
optima. Los pacientes con enfermedades crénicas graves tienen
muchas veces dificultades para lograr una nutricién adecuada
mediante la alimentacién oral convencional, debido a dificulta-
des con la tolerancia a los alimentos, con su digestiéon o con su
absorcion.

Numerosos estudios han demostrado beneficios clinicos
significativos con la utilizacion de dietas semielementales
(DSE), debido a su mejor absorcién y su mayor tolerabili-
dad en pacientes con enfermedades malabsortivas y por su
sabor mas aceptables que los preparados elementales. Los
beneficios incluyen mejores patrones de crecimiento y de desa-
rrollo, menor niumero de complicaciones gastrointestinales, me-
jor concentracion de proteinas viscerales y menor morbimortali-
dad. Las DSE mejoran la tolerabilidad al reducir la regurgitacion,
el tiempo de vaciamiento gastrico y las nduseas. Los estudios
clinicos sobre DSE hallaron resultados similares en pacientes con
enfermedad de Crohn, con pancreatitis y con infeccién por virus
de la inmunodeficiencia humana (VIH).

En los pacientes con vulnerabilidad nutricional, es habitual
recurrir a la administracion de nutrientes por via parenteral
(nutricion parenteral: NP). Cuando es posible, sin embargo, se
prefiere la nutricion enteral (NE), debido a que ofrece menor
tasa de complicaciones infecciosas, menores costos, recupera-
cién intestinal mas rapida y menor tiempo de internacién. La NE
con dietas elementales (DE) aporta nutrientes liquidos en una
forma facilmente asimilable, para pacientes en transicion desde
la NP o con enfermedad gastrointestinal grave. Las DE aportan
aminodacidos individuales y grasas en forma de triglicéridos de
cadena media (TCM). Por su parte, las DSE contienen péptidos
de cadena variable y TCM.

El objetivo de esta revision sistematica fue analizar de
manera exhaustiva los estudios existentes y los datos cli-
nicos disponibles sobre los beneficios nutricionales y clini-
cos de las DSE con hidrolizado de proteina de suero lacteo
(HPSL) en diferentes poblaciones en riesgo nutricional.

Materiales y métodos

Se efectué una busqueda sistematizada de la bibliografia
en las bases de datos Medline, PubMed y Embase. Se utilizé
una estrategia de busqueda dinamica, que permitiera multi-
ples comparaciones entre diferentes férmulas (DSE con HPSL
frente a férmulas de aminoacidos), diferentes variables de re-
sultado (estado nutricional, mortalidad, impacto econémico)
y distintas poblaciones de pacientes (enfermedad de Crohn,
pancreatitis, accidente cerebrovascular [ACV]). Se analizaron
trabajos de diferente metodologia, con interés especial en
ensayos clinicos controlados y aleatorizados y en estudios
prospectivos de intervenciéon, aunque también se incluyeron
investigaciones observacionales, informes de casos y series
de casos.

La busqueda bibliografica se limit¢ a estudios en inglés, sin
restriccion de fechas. Se excluyeron los trabajos sobre trata-
mientos combinados de DSE con otros farmacos y los ensayos
en pacientes menores de un afo. No se realizd un metandlisis de
los estudios debido a las variaciones entre ellos.

Resultados
Enfermedad de Crohn

Los estudios con DSE/HPSL en pacientes con enfermedad de
Crohn mostraron incrementos significativos de la velocidad de
peso y de la velocidad de talla, mejoria en la actividad de la
enfermedad y aumento de los valores de albumina y de soma-
tomedina C. En un estudio piloto sin enmascaramiento realiza-
do en dos centros pediatricos, se observd buena tolerancia a la
DSE/HPSL durante seis semanas, en pacientes pediatricos con
enfermedad de Crohn (promedio de edad + desviacién estan-
dar [DE]: 11.4 £ 2.3 afos). Los pacientes mostraron mejoria
significativa del estado nutricional y disminucion de la activi-
dad inflamatoria de la enfermedad.

Varios estudios controlados y aleatorizados indicaron que las
dietas basadas en péptidos eran igualmente eficaces que aque-
llas basadas en aminoacidos, en pacientes con enfermedad de
Crohn activa y, a la vez, eran mejor toleradas.
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Tabla 1. Beneficios nutricionales y clinicos de las dietas semielementales.

Poblaciones en riesgo nutricional
Enfermedad de Crohn

Beneficios nutricionales y clinicos

- Incrementos significativos de la velocidad de peso y de la velocidad de talla.

- Mejoria en la actividad de la enfermedad.
- Aumento de los valores de albumina y de somatomedina C.

Sindrome del intestino corto e insuficiencia intestinal

- Menor excrecién de cobre y de azufre en materia fecal.

- Menor tiempo en alcanzar el aporte nutricional completo que con la férmula de aminoacidos.

Pancreatitis
estandar.

- Menor pérdida de peso, tiempo de internacion y riesgo de infecciéon que la férmula polimérica.

- Reduccion de los valores de proteina C-reactiva.
- Menores complicaciones infecciosas.

- Reduccién en la mortalidad.

- Disminucion de los costos sanitarios.

Fibrosis quistica

- Aunque se observo en un estudio mejoria a largo plazo en el aporte calérico, el aporte

proteico y el mantenimiento de anabolismo neto, ain no hay una recomendacién firme en
relacién con el tratamiento prolongado.

ACV - Disminucién de interleuquina-6.
- Menor tasa de mortalidad intrahospitalaria en comparacién con la férmula estandar.

Pacientes con VIH

- Mejoran el estado funcional.
- Reducen la diarrea.

- Evitan la caquexia asociada con el VIH.

Pacientes criticamente enfermos en unidades de
cuidados intensivos

Pacientes geriatricos

- Menor numero de deposiciones que con la formula de aminoacidos libres.
- Hay datos que indican que puede reducir la incidencia de Ulcera péptica por estrés.

- Superior a la formula de aminoéacidos libres en términos de la concentracién plasmatica

alcanzada de proteinas totales y de albumina.

En otro ensayo controlado, 22 pacientes con enfermedad de
Crohn fueron asignados en forma aleatoria para recibir DSE/HPSL
o corticoides. Los resultados mostraron que la DSE/HPSL fue
similar a los corticoides en todas las variables de resultado y
con menores efectos adversos. En general, los estudios de-
mostraron que en pacientes con enfermedad de Crohn
activa de moderada a grave, la DSE es una alternativa al
tratamiento con corticosteroides para inducir la remisiéon
clinica, mejorar la masa corporal magra, reducir el riesgo
de fallas en el crecimiento y aumentar la probabilidad de
mantener la remision clinica.

Sindrome del intestino corto e insuficiencia intestinal

Varios estudios evaluaron el papel de las DSE como tratamiento
nutricional primario en pacientes con grandes resecciones intestinales.

Un analisis retrospectivo en pacientes pediatricos con intesti-
no corto y con trasplante intestinal (media de edad al momento
del trasplante: 2.7 afos) mostré que los individuos que recibie-
ron DSE/HPSL alcanzaron el aporte nutricional completo antes
que los pacientes que recibieron férmula de aminoacidos, vy,
ademas, con mejor tolerancia.

La excrecion de grasas y de electrolitos por materia fecal fue
similar con las dos formulas, pero la excrecién de cobre y la de
azufre fue significativamente mayor con la férmula de aminoa-
cidos, lo que indica un beneficio nutricional de la DSE/HPSL en
la absorcién de micronutrientes.

Pancreatitis

La DSE/HPSL ha sido utilizada en pacientes con pancreatitis.
En un estudio prospectivo de pancreatitis aguda grave con re-
querimiento de alimentacién nasoyeyunal, los enfermos fueron
asignados aleatoriamente para recibir DSE/HPSL o una férmula
polimérica estandar. Los pacientes que recibieron DSE/HPSL tu-
vieron una evolucién clinica mas favorable, con menor pérdida
de peso, tiempo de internacion y riesgo de infeccion.

Otro estudio controlado comparé los resultados de la
DSE/HPSL con la NP en pacientes con pancreatitis aguda. Si

bien ambos tratamientos proporcionaron aportes nutriciona-
les adecuados, se notd en los sujetos con DSE/HPSL reduccion
de los valores de proteina C-reactiva, menores complicaciones
infecciosas, reduccion en la mortalidad y disminucion de los
costos sanitarios.

Los estudios sugieren que las DSE tienen mayores efectos
antiinflamatorios y promueven una resolucién més rapida de la
respuesta al estrés asociada con la pancreatitis aguda.

Los autores concluyen que la NE precoz con formulas se-
mielementales puede ser utilizada preferentemente sobre
la NP en pacientes con pancreatitis aguda, ya que reducen
los costos en salud y mejoran los resultados clinicos.

En el caso de la pancreatitis créonica, la DSE/HPSL ha mos-
trado que produce minima estimulacion del pancreas ex6-
geno, medida por las concentraciones de colecistoquinina.
Esta importante observacién apoya el papel de la DSE/HPSL
en los pacientes con pancreatitis cronica.

Parélisis cerebral con disfuncion gastrointestinal

Los estudios en nifios con paralisis cerebral y disfuncion in-
testinal han mostrado los beneficios de las DSE/HPSL sobre el
vaciamiento gastrico. Un estudio aleatorizado de grupos cru-
zados, con doble enmascaramiento, evalud la influencia de la
composicion proteica de la dieta sobre la tasa de vaciamiento
gastrico, en 15 pacientes pediatricos (4 afios a 15 afos) con
paralisis cerebral y gastrostomia. Cada nifio fue asignado en
forma aleatoria para recibir un alimento liquido isocalérico en-
tre cuatro posibles. Las férmulas contenian una base estandar
de hidratos de carbonos y grasas, con uno de los siguientes
maoédulos proteicos: caseina 100%, suero lacteo hidrolizado,
aminodacidos, o caseina 40%/suero lacteo 60%.

Esta Ultima férmula fue la que registrd el tiempo de vacia-
miento géstrico mas corto (mediana: 63.3 minutos) y la que se
asocié con mayor prevalencia de sintomas adversos pospran-
diales (ndusea, vomitos, diarrea, sudoracién). Los autores con-
cluyen que la composicién proteica del alimento influye en
el vaciamiento gastrico y en los sintomas posprandiales de
los nifios con paralisis cerebral; la formula ideal debe lograr



Dietas Semielementales

Tabla 2. Sugerencias para los futuros estudios sobre dietas semielementales con hidrolizado de proteinas de suero lacteo.

Etapas de procesamiento del estudio Sugerencias

Desarrollo e iniciacién del estudio

Comparaciones analiticas

Resultados

Discusion

- Definir claramente la poblacién de estudio.

- Informar las tasas de respuesta y la pérdida de datos en el seguimiento.
- Incluir un numero suficiente de participantes para tener la potencia esta-
distica necesaria para las variables en estudio seleccionadas. Incluir los

célculos del tamafio muestral en la seccion “Métodos”.

- Consignar las metas y los objetivos de la investigacion. Dada la multi-
plicidad de resultados posibles, los investigadores deben esforzarse para
definir claramente las variables de resultado.

- Definir claramente la composicion de las férmulas utilizadas y los
nombres de los productos comerciales para permitir la comparacién de
resultados entre estudios.

- Presentar los resultados con sus niveles de varianza para que las revisio-
nes sistematicas o los metanalisis puedan, en el futuro, combinar los datos
de diferentes estudios.

- Identificar las limitaciones del estudio (disefio metodolégico, andlisis,
otras limitaciones). Especificar los desafios no resueltos para que puedan
servir de base a futuros investigadores.

un ligero retraso en el vaciamiento géastrico para disminuir los
sintomas posprandiales. Por otro lado, los nifios con paralisis
cerebral y retraso del vaciamiento gastrico pueden beneficiarse
con una férmula a base de suero lacteo, ya que estas formulas
aceleran el transito gastrico y reducen los episodios de vémi-
tos, cuando se las compara con las férmulas a base de caseina.

Fibrosis quistica

Un problema frecuente en los pacientes con fibrosis quistica es
el deterioro del crecimiento y de la ganancia adecuada de peso.
En un estudio en pacientes pediatricos (4 afios a 20 afos) con fi-
brosis quistica, se comparé una DSE/HPSL sin administracion de
enzimas pancredticas con una férmula polimérica con reempla-
zo de enzimas pancreaticas. No hubo diferencias en la absorcion
de grasas entre los dos grupos. Otra investigacion en pacientes
con fibrosis quistica y desnutricion hallé mejoria a largo plazo en
el aporte caldrico, el aporte proteico y el mantenimiento de ana-
bolismo neto luego de un afio de administracion de DSE/HPSL.

Los autores de la revision concluyen que los estudios en esta
area son limitados y que aun no pueden configurar una reco-
mendacién firme en relacién con el tratamiento prolongado.

ACV

Las DSE han sido evaluadas en los pacientes con ACV, frente a
la hipétesis de que las formulas basadas en HPSL disminuyen los
fendmenos inflamatorios, en relacion con las férmulas poliméricas.

En un estudio aleatorizado y con doble enmascaramiento, 31
pacientes mayores de 65 afios con ACV isquémico fueron asig-
nados aleatoriamente para recibir NE precoz con una férmula de
caseina hidrolizada o con DSE/HPSL. Después de cinco dias de
tratamiento, no se encontraron diferencias en la mortalidad o los
niveles de acido lactico, albumina ni proteina C-reactiva entre los
grupos, aunque el estudio no contaba con la suficiente potencia
estadistica. Sin embargo, el grupo con DSE/HPSL presentd con-
centraciones significativamente menores de interleuquina-6 (una
citoguina moduladora de la inflamacion) y concentraciones signi-
ficativamente mayores de glutation-peroxidasa (una enzima anti-
oxidante). Otra investigacion de caracteristicas similares informé
menor tasa de mortalidad intrahospitalaria en los pacientes que
recibieron DSE/HPSL (2.7%) frente a los que recibieron una for-
mula estandar (22.9%). Los datos disponibles indican que las
férmulas enterales con 100% de HPSL tienen efectos antiin-
flamatorios beneficiosos a corto plazo, frente a las formulas
poliméricas, en pacientes internados con ACV isquémico.

©

Pacientes con VIH

El mantenimiento de una nutricién adecuada y el refuerzo de
los pardmetros nutricionales es de particular importancia para
los pacientes con VIH. La pérdida extrema de peso, las infec-
ciones, la diarrea y los cambios en la distribucién adiposa que
presentan los pacientes con VIH pueden ocurrir como efecto
de la misma enfermedad, de sus complicaciones o de los trata-
mientos. Un estudio realizado en pacientes con VIH y diarrea cré-
nica comparo los efectos de una DSE/HPSL y de una dieta oral es-
tandar. La DSE/HPSL produjo disminucién en el nimero de depo-
siciones (-3.6 deposiciones/dia frente a -1.1 deposiciones/dia,
p < 0.01)y reduccién del 53% de la grasa fecal (p < 0.019).

En pacientes con VIH y con sindrome de malabsorcion, la
DSE/HPSL por ocho semanas fue eficaz para el aumento del
peso corporal y para la disminuciéon de la diarrea. En un estu-
dio comparativo con NP, si bien los pacientes con este tipo de
nutricion tuvieron mayor aporte de calorias y mayor ganancia
de peso, aquellos con DSE informaron mejores indicadores de
calidad de vida. Los autores concluyen que las DSE/HPSL me-
joran el estado funcional, reducen la diarrea y evitan la
caquexia asociada con el VIH.

Pacientes criticamente enfermos en unidades de cuidados
intensivos

Los efectos comparativos entre una DSE/HPSL y una férmula
de aminoécidos libres fueron estudiados en un grupo de pacien-
tes (media de edad: 66 anos) criticamente enfermos y con com-
promiso de la funcién intestinal. Los pacientes fueron asignados
aleatoriamente para recibir una de las dos férmulas por sonda.
No se observaron diferencias con respecto a la aceptacién de la
formula, las metas caldricas, la aparicion de diarrea o el dolor
abdominal, aunque el numero de deposiciones fue mayor en el
grupo con la formula de aminoacidos libres. Ademas, hay datos
que indican que la DSE/HPSL puede reducir la incidencia de ul-
cera péptica por estrés en este grupo de pacientes.

Pacientes geridtricos

La desnutricién calérico-proteica es un problema comun
entre los ancianos residentes en hogares geriatricos. En un
estudio de grupos cruzados, sobre pacientes alimentados cré-
nicamente a través de una sonda, se encontré que la DSE/HPSL
fue superior a una férmula de aminoécidos libres en términos
de la concentracién plasmatica alcanzada de proteinas totales
y de albumina.
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Discusion y conclusiones

Las complicaciones para la alimentacion estan presentes en
pacientes con muy diversos trastornos agudos, crénicos o gené-
ticos, lo que lleva a la imposibilidad de lograr la incorporacién
necesaria de calorias, macronutrientes o micronutrientes (o de
mantenerla), debido a la dificultad para tolerar los alimentos,
para digerirlos o para absorberlos. Los resultados de los estudios
de investigacion indican que los pacientes con distintas dificul-
tades para la alimentaciéon pueden mejorar su estado clinico y
lograr las metas nutricionales con el uso de DSE/HPSL. Este tipo
de dietas, compuestas por péptidos, acidos grasos esenciales,
triglicéridos de cadena media, vitaminas y minerales han sido
disefadas para ser facilmente asimiladas y bien toleradas.

Los autores de la revision sefalan que las DSE/HPSL son bien
toleradas y adecuadamente digeridas y absorbidas en diferentes
grupos de pacientes, incluidos aquellos con enfermedad de Crohn,
pancreatitis aguda o crénica, ACV, VIH o afecciones criticas. Las
DSE/HPSL muestran igual efectividad, o mayor, frente a otras
opciones (férmulas de aminoéacidos, NP, dietas orales normales)
en términos de ganancia de peso, crecimiento, reduccién de la
respuesta inflamatoria sistémica, eficiencia para la asimilacion
de nutrientes, reducciéon de la mortalidad y disminucién de los
costos de salud. Estas ventajas se observan en distintas poblacio-
nes de pacientes, con variadas enfermedades y con diferentes
edades.

Se citan diversas hipdtesis para explicar estos resultados de
las DSE basadas en péptidos, entre ellas la mejor absorcién y
utilizacion del nitrégeno, la preservacion de la integridad intes-
tinal, la reduccion de la translocacion bacteriana, la mejoria en
la sintesis de proteinas viscerales y el fortalecimiento del siste-
ma inmunitario. Las férmulas basadas en péptidos facilitan los
procesos digestivos de manera superior a las férmulas basadas
en aminodacidos y a las férmulas con proteinas intactas. Varios
estudios han sefialado que la absorcion de aminoéacidos en for-
ma de péptidos es superior a la absorcién de aminodcidos libres.

El sistema de transporte PepT1 se localiza en las microvellosi-
dades intestinales y es un eficiente transportador de dipéptidos
y tripéptidos. La expresion del PepT1 es maxima en el intestino
delgado, pero es limitada en el colon. En los pacientes con in-
testino corto, enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa, la expre-
sién colénica de PepT1 aumenta en forma compensatoria. En
las férmulas basadas en péptidos se combina la mayor eficiencia
en la absorcion de dipéptidos y tripéptidos, la baja osmolaridad
y la capacidad de los péptidos para favorecer la retencion de
nitrégeno por medio del mejoramiento de la microcirculacion
intestinal.

Muchos estudios, tanto en seres humanos como en ani-
males, han demostrado los beneficios funcionales y te-
rapéuticos de la proteina del suero lacteo sobre la salud

6sea, el crecimiento muscular, el estado inmunitario, la
respuesta a las infecciones, la cicatrizacion de heridas y la
prevencion del envejecimiento.

Un metanalisis reciente de estudios controlados y alea-
torizados reportaron que el HPSL produjo disminucién de
la grasa corporal, aumento de la masa magra y mayor to-
lerancia a los ejercicios de resistencia.

Estudios en modelos con animales mostraron que la ad-
ministracién de DSE/HPSL en lechones con gastrostomia y
cerclaje de la arteria mesentérica superior para reducir el
flujo sanguineo disminuia la inflamacién intestinal, acele-
raba la reparacion estructural y estimulaba la recuperacion
funcional del intestino. Las DSE/HPSL produjeron una recu-
peraciéon mas rapida de la mucosa en lechones sometidos
a trasplante de intestino, frente a otras formulas. En un
estudio sobre sepsis y shock séptico experimental en ra-
tas, la realimentacion con férmula con HPSL fue superior a
otras férmulas para limitar el catabolismo y para controlar
la respuesta inflamatoria sistémica. Otro estudio mostro
que la DSE/HPSL producia una limitaciéon en la respuesta
lesional en ratas con lesiones cerebrales traumaticas expe-
rimentales, y en comparacion con otras féormulas.

Los autores sefialan que, si bien la calidad metodoldgica de los
estudios incluidos en la revision es adecuada, la generalizacion
de los resultados requiere de investigaciones con caracteristicas
especificas que puedan superar las limitaciones metodolégicas.
Se resumen algunas recomendaciones en la Tabla 2.

Esta revisién es un resumen exhaustivo de la bibliografia
existente sobre DSE/HPSL en diversas afecciones. Los auto-
res expresan que cada una de las entidades clinicas men-
cionadas merece una revisiéon especifica.

En conclusion, diversos grupos de pacientes con dificultades
para digerir o para absorber una dieta estandar pueden lograr
mejorias clinicas y alcanzar las metas nutricionales con el uso de
DSE/HPSL.
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