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Emulsión lipídica exclusiva de
ácidos grasos omega-3
(Omegaven®) en  el tratamiento
de la hepatopatía asociada a
nutrición  parenteral: a
propósito de un caso

Exclusively  based  parenteral fish-oil  emulsion
(Omegaven®)  in  the treatment of  parenteral
nutrition associated liver disease: Report  of  a
case

Las  emulsiones  lipídicas  que  se incorporan  en la  nutrición
parenteral  (NPT)  permiten  aportar  los  ácidos  grasos  esen-
ciales  y cubrir  el  requerimiento  energético  sin  un  aporte
excesivo  de  hidratos  de  carbono.  Asimismo,  tanto  la  com-
posición  de  estas  emulsiones  como  la  dosis  aportada  se
relacionan  con  el  desarrollo  de  la hepatopatía1,2.

Recientemente  se han  publicado  varios  artículos  relacio-
nados  con  el  efecto  de  emulsiones  lipídicas intravenosas
basadas  exclusivamente  en ácidos  grasos omega-3  (AGW3),
en  el  tratamiento  de  esta  enfermedad  en  el  paciente
adulto3---7.

Presentamos  el  caso  de  un paciente  adulto,  con  el  período
de  tratamiento  más  largo  comunicado  en  España,  con  datos
de  mejoría  analítica  y  funcional  con este  tipo  de  emulsión
lipídica.

Mujer  de  44  años,  con  NPT  desde  2010,  tras  resec-
ción  intestinal  masiva  por tumor  desmoide,  quedando  un
intestino  residual  de  12  cm  de  duodeno,  medio  colon trans-
verso  y  colon  izquierdo.  Además del soporte  nutricional
administrado  de  forma  cíclica,  desde  un  inicio  recibió  tra-
tamiento  con  ácido  ursodeoxicólico  y  antibióticos  para  el
sobrecrecimiento  bacteriano,  para  evitar  el  desarrollo  de
hepatopatía.  La  longitud  del  intestino  delgado  remanente
imposibilitó  la administración  de  nutrición  por vía ente-
ral.

Durante  los  años  2010  y 2011  se administró  una  fórmula
lipídica  compuesta  por  triglicéridos  de  cadena  media  (TCM),
aceite  de  soja y  AGW3 (proporción  5:4:1),  con  dosis  1,1-
1,4  g/kg/día,  relación  calórica  hidratos  de  carbono:lípidos
60:40  y  una  solución  nitrogenada  con  alta  concentración  de
aminoácidos  ramificados  (16  g nitrógeno/día).  Ante  la  eleva-
ción  de  enzimas  hepáticas,  en  octubre  de  2011  se sustituyen
los  oligoelementos  por  otro producto  con  menor  aporte  de

manganeso,  con  mejoría  de la  función  hepática  a finales  del
mismo  año.

Tras valoración  en centro  de referencia  de  trasplante
intestinal  se realiza  biopsia  hepática  en  abril de  2012,  con
datos  de parénquima  hepático  con colestasis  parenquima-
tosa  y canalicular,  compatible  con  alteraciones  post-NPT.
Con  bilirrubina  previa  de 5,1 mg/dl  alcanza  cifras  de
15,4  mg/dl  tras  la  biopsia  hepática  (complicada  por  hema-
toma  y  hemoperitoneo).  Ante este  empeoramiento  brusco
de la  función  hepática  se  suspende  la  administración  de  lípi-
dos  durante  3  semanas,  reiniciándose  en  junio  con  aporte
de  otra  emulsión  lipídica  (mezcla  física  de aceites  de  soja,
TCM,  oliva  y  AGW3 en  proporción  3:3:2,5:1,5)  25  g/día, con
aumento  progresivo  en los siguientes  meses llegando  a man-
tener  pauta  de  administración  de 50  g/48  h,  con  mejoría
parcial  de las  cifras  de bilirrubina  al  finalizar  el  año.  Al
disminuir  el  aporte  de lípidos  precisó suplementación  con
vitaminas  K  y  A.

Durante  el  año 2013,  ante  mejoría  de  la  función  hepá-
tica  y la  pérdida  de peso  progresiva  (peso  mínimo  alcanzado
en  abril,  44,5  kg;  IMC  16,6  kg/m2) se  aumentó  el  aporte  de
lípidos  llegando  a  administrar  65  g/día  4 días  por semana  y
40  g/día  los días  restantes  (fig.  1).

Durante  el  seguimiento  se realizaron  ecografías  perió-
dicas  con hallazgo  de hígado  de  tamaño,  morfología  y
ecogenicidad  normal,  esplenomegalia  y  barro  biliar.  En la
realizada  en octubre  de 2013  se  constatan  datos  de  hiperten-
sión  portal  (sin  datos  de varices  esofágicas  en  gastroscopia)
con  porta  discretamente  aumentada  de calibre  que  presenta
un flujo hepatófugo.  En  los  Fibroscan® realizados  en  2012  y
2013  no  se detectaron  datos  de fibrosis  hepática  (dureza
4,8  KPA, equivale  a niveles  de  fibrosis  0-1  en  biopsia).

En  marzo  de  2014  presenta  de nuevo  empeoramiento
progresivo  de la  función  hepática  (bilirrubina  total  máxima
11,4  mg/dl)  y descartadas  otras  causas  de hepatopatía,
rechazada  la  opción  de trasplante  intestinal  por  parte  de
la  paciente  y  revisada  la literatura3---6 se le  ofrece  sustituir
la  fórmula  lipídica  por  otra  exclusiva  en  AGW3  (45  g/día,
0,9  g/kg, hidratos  de carbono:  lípidos  66:33;  calorías  1.605).
Este  tipo  de  emulsión  lipídica  está  aprobada,  aunque  no
comercializada  en  España, para  el  uso  simultáneo  con  otra
emulsión  lipídica  y a una  dosis  máxima  de 1-2 ml/kg  peso.  Se
solicitó  autorización  a la  Agencia  Española  del  Medicamento
y  a la  Dirección  del  Hospital  para  el  uso en condiciones  fuera
de  ficha  técnica,  tal  y  como  se había  hecho  en  las  publica-
ciones  revisadas  (emulsión  lipídica  exclusiva),  y  la  paciente
firmó  el  consentimiento.
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Figura  1 Evolución  cifras  de  bilirrubina  total  y  directa  (semanas  de  tratamiento  con  Omegaven®).

En  las  primeras  4 semanas  del tratamiento  presentó  los
efectos  secundarios  descritos  como  poco  frecuentes  en la
ficha  técnica  del  producto  (cefalea,  astenia,  hipertermia,
náuseas,  plenitud  abdominal),  que  cedieron espontánea-
mente.  A  las  8  semanas  las  cifras  de  bilirrubina  total
disminuyeron  un  50%  (5,7  mg/dl),  alcanzando  en  la  semana
12  el  mínimo  valor  de  bilirrubina  total  (4,6  mg/dl).  Ante
nueva  elevación  de  cifras de  bilirrubina  en  la semana  18
se  decide  administrar  la  misma  dosis pero  a  días  alternos
(45  g/día,  3 días  por semana),  dosis  que  se  mantiene  en  la
actualidad,  con  un peso  48,4  kg,  IMC  18,1  kg/m2. Cuando
se  remite  este  artículo,  se mantienen  cifras  de  bilirrubina
total  inferiores  a 5 mg/dl  en la  semana  50  de  tratamiento
con  Omegaven®, con mejoría  progresiva  en los  valores  de
colestasis.

Se  repite  ecografía  a  los  2  meses  de  haber  iniciado  el
tratamiento,  constatando  vena  porta  en  el  límite  alto de
la  normalidad  con flujo conservado  hepatópeto  (que  se
mantiene  en ecografía  realizada  en  la  semana  28  de  tra-
tamiento).

Asimismo,  en el  Fibroscan® realizado  en septiembre  de
2014,  no  se  objetivan  datos  de  fibrosis  hepática  (dureza
4,6  KPA).

Desde  que  se administra  una  fórmula  lipídica  exclusiva
de  AGW3  se  han  realizado  determinaciones  periódicas  de
ácidos  grasos  esenciales,  con 2  determinaciones  de lino-
leico  por  debajo  de  parámetros  normales,  pero  con sus
metabolitos  (�-linoléico  y  ácido  araquidónico)  dentro  de la
normalidad.

En  conclusión,  hemos  podido  comprobar  que  el  tra-
tamiento  con  una  emulsión  lipídica  intravenosa  exclusiva
de  AGW3  ha  mejorado  de  forma  llamativa  los  valores  de
bilirrubina  total  y directa,  con  una  mejoría  funcional  (cam-
bio  de  dirección  del  flujo  portal  en la  ecografía  como
dato  indirecto  de  mejoría  de  hipertensión  portal)  todavía
más  destacable.  Faltaría  contrastar  estos  resultados  con
una  nueva  biopsia  hepática  pero,  dados  los  anteceden-
tes  y  la  escasa  repercusión  que  tendría  el  resultado  en  la
pauta  de  tratamiento  actual,  la paciente  no  contempla  esta
opción.

Son necesarios  estudios  con  más  pacientes  y  durante
períodos  de  tiempo  prolongados  para  confirmar  si  influye
de  forma  determinante  en  la  evolución/reversión  de la

hepatopatía  el  mayor  o menor  porcentaje  de ácidos  omega-3
y  omega-6  en  la emulsión  lipídica  empleada  en la  NPT.
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