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Resumen

La modulación de la respuesta inflamatoria e inmune en el pa-
ciente crítico ha sido objeto de múltiples investigaciones en la 
última década, debido a sus posibles efectos en el mantenimien-
to del funcionamiento del epitelio intestinal, del tejido linfoide 
asociado al intestino, mejora de la función de las células T, inhibi-
ción de factores pro-inflamatorios, disminución de la respuesta a 
la injuria, optimización de la cicatrización, mejora del balance ni-
trogenado y reducción de las complicaciones infecciosas y de la 
estancia hospitalaria. Por tal motivo, se realizó una revisión de la 
literatura del 2005 al 2016 a fin de evaluar la evidencia científica 
sobre el uso de inmunonutrientes (glutamina, arginina, ácidos 
grasos omega 3 y antioxidantes) en el paciente crítico. Aunque 
los primeros estudios han demostrado algunos beneficios clíni-
cos, los estudios multicéntricos recientes no han logrado definir 
un beneficio consistente en términos de mortalidad o de otras 
medidas de resultado clínicas, por lo tanto, la evidencia actual 
muestra que la administración de inmunonutrientes no debe 
ser recomendada de forma rutinaria en el paciente crítico.

Palabras clave: inmunonutrición, paciente crítico, glutamina, 
arginina, ácidos grasos omega 3, antioxidantes.

Abstract

In the past decade, the modulation of the inflammatory and 
inmune response in the critically ill patient has been the main 
subject of multiple investigations, mainly due to its possible 
effects upon maintaining the tropism of the intestinal epithe-
lium and the gut-associated lymphoid tissue, improving the T 
cells function, inhibiting pro inflammatory factors, diminishing 
injury stress response, improving the nitrogen balance, optimi-
zing wound healing and, above all, reducing the nosocomial 
infections rate and the length of hospital stay. 
Therefore, we carried out a literature review between 2005 and 
2016 to analyze and evaluate the scientific evidence for the use 
of immune nutrients (such as glutamine, omega-3 fatty acids, ar-
ginine and antioxidants) in the critically ill patients. Although the 
first studies have shown some clinical benefits, the latest multi-
centre studies have failed to define benefits in terms of mortality 
or other clinical results. Therefore, the current evidence shows 
that the administration of immune nutrients to the critical ill pa-
tients should not be recommended routinely.
  
Keywords: immunonutrition, critically ill, glutamine, arginine, 
omega-3 fatty acids, antioxidants.
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Introducción

El paciente crítico presenta una situación de 
estrés metabólico caracterizada por un intenso ca-
tabolismo proteico con importantes alteraciones 
metabólicas que aumentan sus necesidades ener-

géticas y proteicas, pudiendo desarrollar rápida-
mente desnutrición proteica. Se produce un esta-
do inflamatorio caracterizado por un aumento en 
las concentraciones plasmáticas de citoquinas pro-
inflamatorias [Factor de Necrosis Tumoral (TNF), In-
terleuquinas 6 (IL-6) y 8 (IL-8)], disminución de las 
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citoquinas reguladoras [Interleuquinas 1 (IL-1), 2 
(IL-2), 10 (IL-10) e Interferón γ (IFG)], desmedida ac-
tivación del sistema monocito/macrófago, descen-
so de la proliferación linfocitaria y menor potencia 
bactericida de los neutrófilos. Como consecuencia, 
el estado pro-inflamatorio y la desnutrición protei-
ca, afectan el sistema inmunológico y las defensas 
antibacterianas, se perturba la ecología normal de 
la microflora residente, y se producen cambios en 
la arquitectura de la mucosa (1). 

La inmunonutrición surge con el objetivo de 
modular la respuesta inmunológica, mediante la 
incorporación de nutrientes específicos, ya sea 
en forma individual o conjunta, seleccionando 
de manera minuciosa las diferentes vías de admi-
nistración para lograr así un resultado más eficaz, 
considerando que su uso va más allá de mejorar 
el estado nutricional. Sus potenciales efectos, ta-
les como mantener el buen funcionamiento del 
epitelio intestinal, del tejido linfoide asociado al 
intestino y mejorar la función de las células T (2); 
como así también lograr la inhibición de los facto-
res pro-inflamatorios, disminución de la respuesta 
a la injuria, optimización de la cicatrización, mejo-
rar el balance nitrogenado, reducción de las com-
plicaciones infecciosas, y conseguir una menor 
estancia hospitalaria, han generado importantes 
expectativas. 

Históricamente, varios estudios han documen-
tado que el paciente crítico posee bajos niveles de 
nutrientes claves involucrados en los mecanismos 
de defensa antioxidante, y que estos niveles se co-
rrelacionan inversamente con la severidad de la 
enfermedad y mortalidad (3). 

Los nutrientes más estudiados a la fecha son la 
glutamina, arginina, ácidos grasos omega 3 y anti-
oxidantes. Por tanto, el propósito de esta revisión 
fue examinar la literatura publicada en los últimos 
12 años, sobre la utilización y efectos de la inmuno-
nutrición en el paciente crítico.

Metodología

Se realizó una búsqueda bibliográfica en MED-
LINE, EMBASE, LILACS, Cochrane, en el periodo 
comprendido de 2005 a 2016, que respondieran a 
las palabras clave: inmunonutrición, paciente crí-

tico, glutamina, arginina, ácidos grasos omega 3, 
antioxidantes. 

Resultados

A continuación se presenta la evidencia cientí-
fica considerada sobre el uso de inmunonutrientes 
en el paciente crítico. 

Glutamina

La glutamina es un aminoácido condicional-
mente esencial en situaciones críticas, donde las 
necesidades exceden la producción endógena del 
organismo. Durante el estrés catabólico (trauma, 
sepsis, quemaduras) es rápidamente liberada des-
de los depósitos musculares y el suero, y los niveles 
intracelulares decrecen (4). Es el principal nutriente 
usado como combustible por parte del enterocito. 
Presenta una acción importante en el tejido linfoi-
de asociado al intestino, modulando la respuesta 
inmunológica y además de mejorar las funciones 
del sistema inmunológico en general (2). La ad-
ministración vía parenteral es más fiable, debido 
a que no se producen pérdidas por la utilización 
como sustrato energético de las células de la mu-
cosa intestinal, sin embargo, la vía enteral puede 
ser más útil para restaurar la funcionalidad de la 
misma, en el caso de mucositis o de lesión intesti-
nal por isquemia-reperfusión (5).  

En los últimos años, varios estudios se publica-
ron sobre la utilización de glutamina en el pacien-
te crítico. El estudio SIGNET, evaluó el efecto de la 
administración de nutrición parenteral con 20,2 g/d 
de glutamina (0,1 – 0,2 g/kg/d) en pacientes críticos, 
sin encontrar beneficios sobre nuevas infecciones, 
mortalidad y estadía hospitalaria (6). El estudio RE-
DOXS demostró que la administración precoz de 
glutamina en altas dosis (0,35 g/k/dia vía parente-
ral y 30 g/día vía enteral) en pacientes críticos con 
fallo multiorgánico fue perjudicial, presentando  
una tendencia hacia una mayor mortalidad a los 
28 días y un aumento significativo en la mortalidad 
hospitalaria y en la mortalidad a los 6 meses (3,7,8). 
Los efectos adversos observados fueron atribuidos 
parcialmente a las altas dosis utilizadas. Más recien-
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temente, en el ensayo MetaPlus (9), pacientes con 
asistencia respiratoria mecánica (ARM) fueron asig-
nados a recibir una fórmula enteral hiperproteica, 
con 30 g/d de glutamina, antioxidantes y ácidos gra-
sos omega 3 o una fórmula hiperproteica estándar, 
no observando diferencias para la incidencia de in-
fecciones, duración de la ARM y estadía hospitalaria. 
La mortalidad a los 6 meses, fue significativamente 
superior en el grupo que recibió inmunonutrientes. 
En una revisión sistemática en pacientes críticos con 
suplementación parenteral de glutamina realizada 
por Wischmeyer et al, muestra una tendencia hacia 
la reducción de la mortalidad general, de la morta-
lidad hospitalaria, de las complicaciones infecciosas 
y de la estadía en la Unidad de Cuidados Intensivos 
(UCI) y hospitalaria, con el uso de glutamina pero en 
los estudios de un solo centro, no observando efec-
tos beneficiosos en los ensayos multicéntricos (10). 
En una revisión Cochrane reciente (11), los autores 
concluyeron con evidencia moderada el efecto de 
la suplementación sobre la reducción de la tasa de 
infecciones y los días de ARM y con bajo nivel de 
evidencia para la reducción de la estancia hospita-
laria. No encontrando ningún efecto sobre el riesgo 
de mortalidad y duración de la estadía en UCI. En 
concordancia, en 2015, van Zanten et al, concluye-
ron que la suplementación enteral con glutamina 
no confiere un beneficio clínico significativo en pa-
cientes críticos, a excepción de una reducción de la 
estancia hospitalaria (12).

Arginina 

La arginina es un aminoácido condicionalmen-
te esencial en situaciones de estrés. Constituye la 
mayor fuente de urea en el organismo y es funda-
mental para la cicatrización de heridas, mediante 
la incorporación de hidroxiprolina en el tejido de 
cicatrización. Además, modula la respuesta infla-
matoria e inmunológica y mejora la función de las 
células T (13). 

Varios estudios en pacientes críticos han de-
mostrado que la arginina administrada con otros 
inmunonutrientes disminuye las infecciones y la 
estancia hospitalaria. Estos efectos son más apa-
rentes en pacientes con cáncer que van a cirugía 
abdominal selectiva, particularmente en el pre-

operatorio (14). Existe una especulación que indica 
que la arginina puede suponer una amenaza para 
los pacientes críticos, basándose en la frecuente 
inestabilidad hemodinámica de estos pacientes. 
La administración de suplementos de arginina in-
crementa el óxido nítrico, y esto podría dar lugar 
a vasodilatación e hipotensión, lo que conduce a 
mayor inestabilidad hemodinámica. Otro argu-
mento válido, sería que la vasodilatación controla-
da podría ser beneficiosa en enfermedades graves 
y sepsis. La vasodilatación por suplementación 
de arginina, puede resultar en un mecanismo de 
adaptación celular para aumentar el suministro de 
oxígeno a la célula (13). 

Pocos estudios han evaluado la arginina de ma-
nera aislada en pacientes críticos, la mayoría utiliza 
fórmulas enterales que incluyen varios inmunonu-
trientes, por lo que es difícil extraer un beneficio 
claro. Heyland et al, concluyeron que el efecto del 
tratamiento con inmunonutrientes con arginina 
varía de acuerdo al tipo de formula enteral, tipo de 
pacientes y la calidad metodológica del estudio. 
De este modo, en pacientes con síndrome de res-
puesta inflamatoria sistémica (SIRS) severa y sepsis, 
podría causar hipotensión, aumento en el índice 
cardíaco, y disminución en la resistencia vascular 
sistémica y pulmonar (15). 

Las guías de la Sociedad Americana de Nu-
trición Parenteral y Enteral [American Society for 
Parenteral and Enteral Nutrition (ASPEN)] del 2016 
recomiendan que las fórmulas enterales inmuno-
moduladoras con arginina, debieran usarse en pa-
cientes con traumatismo craneoencefálico (TEC) y 
en el perioperatorio de pacientes en UCI y no utili-
zarse de forma rutinaria en el paciente crítico (16). 
Las guías de la Sociedad Europea de Nutrición Pa-
renteral y Enteral [European Society for Clinical Nu-
trition and Metabolism (ESPEN)] (17) recomiendan 
su uso en cirugía digestiva alta electiva, trauma, 
sepsis leve (APACHE <15), desaconsejando su uso 
en sepsis severa. Las Guías Canadienses de Sopor-
te Nutricional en pacientes críticos (18), no reco-
miendan su uso, haciendo la aclaración que esta 
recomendación no es aplicable a los pacientes con 
cirugía electiva, en los cuales estas fórmulas se aso-
ciaron a una reducción de las infecciones. 

Por lo tanto, aunque la mejoría clínica en pa-
cientes con cirugías programadas, preferentemen-
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te cirugías de cáncer digestivo, ha sido reportada, 
los beneficios en los pacientes críticos con SRIS, 
sepsis y falla orgánica son menos claros. 

Ácidos grasos omega 3

Los ácidos grasos eicosapentaenoico (EPA), do-
cosahexaenoico (DHA), regulan la función inmune, 
la producción de radicales libres y proporcionan 
los precursores para el metabolismo de los eicosa-
noides, por lo que la función de estos es clave en la 
modulación de la respuesta inflamatoria (2). El DHA 
y EPA son precursores de resolvinas y protectinas, 
los cuales favorecen la resolución de la inflamación 
(19). El ácido ϒ-linolenico (GLA) es un ácido graso 
de la serie 6, presente en el aceite de borraja, que 
compite de manera similar con el ácido araquidó-
nico (AA) como los omega 3. El GLA es un precursor 
de mediadores que son menos inflamatorios que 
los producidos por el AA (20).

En el paciente crítico la conversión del ácido 
α-linolénico en EPA y DHA es despreciable, por 
lo tanto las investigaciones se han centrado en 
el aporte de estos últimos en forma de aceite de 
pescado. Las acciones menos inflamatorias del EPA 
y DHA se cree que se producen por la reducción 
de la producción de mediadores pro-inflamatorios 
como consecuencia de la sustitución de AA en las 
membranas de los macrófagos y neutrófilos, por el 
bloqueo de la síntesis de mediadores pro-inflama-
torios de AA por competir por las enzimas ciclooxi-
genasa y lipoxigenasa, y por último por la produc-
ción de medidores menos inflamatorios (21).

Los resultados de los estudios utilizando aceite 
de pescado complementado las fórmulas enterales 
varían, debido en parte a las diferentes formulacio-
nes y dosis. Las fórmulas enterales que contienen 
EPA y GLA demostraron beneficios significativos 
en pacientes en ARM con injuria pulmonar aguda 
(IPA)/Síndrome de dificultad respiratoria aguda 
(SDRA) o sepsis grave/shock séptico (22,23,24,25). 
El uso de estas fórmulas redujo significativamen-
te el tiempo de ARM, la duración de la estadía en 
UCI y hospitalaria y la incidencia de una nueva falla 
orgánica. Un metaanálisis demostró que el uso de 
una fórmula que contiene aceite de pescado redu-
jo significativamente el riesgo de mortalidad a los 

28 días con respecto a una fórmula control alta en 
grasa (25). Marik et al, mostraron que la inmuno-
modulación con fórmulas que contienen aceite de 
pescado reducen significativamente el riesgo de 
mortalidad, de infecciones secundarias y la estadía 
hospitalaria en pacientes en UCI con IPA/SDRA o 
sepsis grave/shock séptico, pero tales beneficios 
no fueron significativos en pacientes con trauma-
tismos y quemaduras (26). Por otra parte, otro es-
tudio en pacientes críticos en ARM, pacientes sép-
ticos (no todos tenían SDRA) que recibieron una 
fórmula enriquecida con EPA, GLA, y antioxidantes 
redujo la estadía en UCI, pero no mostró beneficios 
en términos de complicaciones infecciosas, inter-
cambio de gases o falla de órganos (27). El estu-
dio OMEGA mostró que los pacientes con SDRA 
que fueron suplementados vía enteral con bolos 
de omega 3, GLA y antioxidantes presentaron una 
tendencia al incremento de la mortalidad. La ad-
ministración en bolos y el mayor contenido de pro-
teínas en el grupo control pueden ser las posibles 
explicaciones de los resultados encontrados (28). 
El estudio MetaPlus no mostró beneficios con la 
administración de una formula enteral con 0,07 g/
kg/d (5,6 g/día) de EPA y DHA (9). Respecto a las 
emulsiones lipídicas de nutrición parenteral a base 
de aceite de pescado, un metaanálisis de Man-
zanares et al, sugiere que pueden ser capaces de 
disminuir la mortalidad y los días de ARM en pa-
cientes críticos, pero al momento no hay pruebas 
suficientes para recomendar de rutina su uso y/o 
como una estrategia terapéutica en pacientes con 
nutrición enteral. Además, la dosis óptima y el mo-
mento de incorporación aún se desconocen (29). 

Por su parte, las guías de la ESPEN recomiendan 
que los pacientes con SDRA deben recibir nutri-
ción enteral enriquecida con omega 3, pero no lo 
recomiendan en aquellos con enfermedad severa 
o en quienes no toleran más de 700 ml/día (17). Las 
guías Canadienses, citadas anteriormente (18), in-
dican que el uso de una fórmula enteral con aceite 
de pescado, borraja y antioxidantes en pacientes 
con IPA y SDRA debería ser considerada y que no 
hay datos suficientes para hacer una recomenda-
ción sobre la suplementación de aceites de pesca-
do como estrategia aislada. Mientras, la actualiza-
ción 2016 de las guías ASPEN (16) refieren que no 
pueden realizar una recomendación en relación al 
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uso de fórmulas enterales con aceite de pescado o 
borraja en pacientes con SDRA/IPA debido a que 
los resultados son contradictorios. 

Antioxidantes 

El zinc (Zn) es cofactor de numerosas meta-
loenzimas, deshidrogenasas y carboxipeptidasas 
implicadas en la síntesis de ADN y en diversos pro-
cesos metabólicos, resultando importante para los 
tejidos de rápido crecimiento (30). Así mismo, se 
requiere la homeostasis normal del zinc para un 
sistema inmune funcional, la capacidad adecuada 
antioxidante, homeostasis de la glucosa, y cicatri-
zación de heridas (31). La deficiencia de Zn se ha 
relacionado con involución tímica, reducción de 
la actividad de los linfocitos T, macrófagos y de la 
producción de inmunoglobulinas; lo cual puede 
revertirse con la administración de este oligoele-
mento. La suplementación de Zn es aún contro-
versial en cuanto a dosis y vía de administración. 
La suplementación enteral es más fisiológica en la 
luz intestinal, sin embargo la biodisponibilidad se 
puede ver afectada en un 20-40% en situaciones 
de estrés metabólico, por lo que la vía parenteral 
puede resultar exitosa, siendo 100% biodisponible 
(30). Los requerimientos pueden aumentar por el 
estrés metabólico, pérdidas elevadas en los 20 días 
posteriores a un trauma y las pérdidas por fístulas 
o débitos gastrointestinales. El exceso de Zn puede 
producir efectos adversos asociados con el dete-
rioro del estado nutricional con respecto al Cu y Fe, 
alteraciones en la respuesta inmune y reducción 
de las lipoproteínas de alta densidad (32). 

En un metaanálisis donde analizaron el benefi-
cio de la suplementación de Zn en pacientes críti-
cos con respecto a complicaciones infecciosas, días 
de estancia hospitalaria y mortalidad, se concluyó 
que una dosis enteral de 20 mg/día no es suficien-
te para lograr efectos positivos en la respuesta 
inmunológica, sin embargo, por arriba de 40 mg/
día se ha observado toxicidad (30). Heyland et al, 
realizaron una revisión sistemática sobre la suple-
mentación de Zn en pacientes críticos, permitien-
do generar la hipótesis de que la administración 
sea probablemente beneficiosa, ya que 3 de los 4 
ensayos mostraron reducción de complicaciones 

infecciosas (33). En el mismo año, una revisión siste-
mática observó que sólo 4 estudios han examinado 
el efecto de la suplementación de Zn en los resulta-
dos clínicos, presentando una reducción no signifi-
cativa de la mortalidad y de la duración de la estan-
cia en UCI. Por lo tanto, no hay pruebas suficientes 
para recomendar el uso rutinario de suplementos 
de Zn en altas dosis en el paciente crítico (31). 

El Selenio es un elemento traza esencial para to-
dos los mamíferos; dentro de sus funciones se des-
tacan su poder antioxidante e inmunomodulador. 
Forma parte del aminoácido selenocisteína, cons-
tituyendo las denominadas selenoproteínas con la 
selenocisteína en su centro activo (34). Se han des-
cripto aproximadamente 35 selenoproteínas, que 
funcionan como cofactor enzimático en múltiples 
reacciones biológicas. Dentro de éstas, las más estu-
diadas son la Glutation Peroxidasa y la Selenoproteí-
na P, ambas con función antioxidante (35).   

En la enfermedad crítica, el selenio se encuentra 
deplecionado. Esto se debe a que durante la infla-
mación sistémica ocurre una redistribución del sele-
nio y otros micronutrientes (elementos traza y vita-
minas) disminuyendo su concentración plasmática. 
Por su parte, el descenso de selenio está asociado 
a mayor estrés oxidativo, disfunción orgánica múlti-
ple, complicaciones infecciosas, y el incremento de 
mortalidad en los pacientes críticos (36).

Si definimos la dosis segura y la tóxica vía en-
dovenosa del selenio en la inflamación sistémica, 
podemos citar varios estudios. Olson, 1989, revisó 
la toxicidad concluyendo que la dosis máxima se-
gura es 0,05 mg/kg. En el 2008, Vicent y Forceville 
han propuesto que 400 ug/d en perfusión intrave-
nosa continua puede ser beneficioso, sugiriendo 
que las dosis inferiores a 800 ug/d son seguras. He-
yland sugirió que dosis de 1000 ug/d podrían ser 
nocivas en tanto que las dosis inferiores a 800 ug/d 
serían inadecuadas en pacientes críticos (37). En el 
2009, Manzanares W, et al, realizó un estudio don-
de demostró que el aporte de selenito intravenoso 
mediante un bolo inicial y con una infusión intra-
venosa continua durante un periodo de tiempo no 
mayor a 2-3 semanas es una posología segura no 
asociada con la aparición de efectos adversos gra-
ves atribuibles a toxicidad por selenio. Asimismo, 
este esquema de suplementación ha sido capaz de 
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optimizar los niveles séricos de selenio así como la 
actividad de la selenoenzima GPx-3 (38). En el 2009 
las guías ESPEN concluyeron que altas dosis de se-
lenio no deben ser parte de la nutrición parenteral, 
pero sí deben ser consideradas en los pacientes 
críticos, con inflamación sistémica, sobre todo en 
aquellos con sepsis o sepsis grave. Asimismo, la es-
trategia que mejor demuestra los beneficios del se-
lenio en paciente crítico es una dosis diaria de 350 
a 1000 ug, iniciando con un bolo y posteriormente 
con una infusión continua. En 2011, las Recomen-
daciones para el Soporte Nutricional y Metabólico 
del Paciente Crítico de la Sociedad Española de 
Medicina Intensiva, Crítica y Unidades Coronarias y 
Sociedad Española de Nutrición Parenteral y Ente-
ral (SEMICYUC-SENPE), establecieron la necesidad 
de aportar micronutrientes; en los casos de sepsis. 
Además, el consenso concluye que altas dosis de 
selenio no pueden ser rutinariamente utilizadas en 
los pacientes con sepsis, siendo necesarios nuevos 
estudios para definir el rol en el tratamiento para la 
sepsis. La Sociedad de Medicina de Cuidados Crí-
ticos [Society of Critical Care Medicine], en su cam-
paña Sobreviviendo a la Sepsis [Surviving Sepsis 
Campaign], por su parte, recomiendan no utilizar 
selenio intravenoso para el tratamiento de la sepsis 
grave. En 2015, las Guías Clínicas Canadienses, no 
recomiendan la administración intravenosa de su-
plementos de selenio (solo o en combinación con 
otros antioxidantes) en los pacientes críticos, debi-
do a que no se observó ningún efecto sobre la mor-
talidad, estancia en UCI y hospitalaria ni en los días 
de ARM. Solo se asoció con una tendencia hacia la 
reducción de las complicaciones infecciosas (18).

En lo que respecta la suplementación por vía 
enteral, no hay suficiente evidencia para realizar 
recomendaciones.

La vitamina C tiene funciones como cofactor 
enzimático y antioxidante. Disminuye la peroxi-
dación lipídica y mantiene estables los niveles de 
glutatión peroxidasa y de vitamina E, participando 
en su reciclamiento. Los pacientes con sepsis, he-
morragia, fallo multiorgánico, accidente cerebro-
vascular, lesión cerebral traumática o post cirugía 
cardíaca presentan bajas concentraciones de vita-
mina C en plasma, sugiriendo su consumo durante 
el estrés oxidativo. Las dosis altas de vitamina C por 

vía intravenosa (iv), hasta 3 a 6 g/d son necesarias 
para restaurar las concentraciones plasmáticas 
normales en pacientes críticos. Las altas dosis pa-
recen ser bien toleradas pero debe destacarse que 
el ascorbato en dosis bajas también puede actuar 
como pro-oxidante (39).  

Varios ensayos clínicos en pacientes críticos 
han presentado resultados favorables con dosis 
altas de vitamina C sola o en combinación con 
vitamina E (40,41) o con selenio, zinc y vitamina 
B (7,42). Los principales resultados incluyen re-
ducción de la morbilidad pulmonar y nueva falla 
orgánica, disminución en los días de ARM y esta-
día en UCI y/o hospitalaria. Crimi et al, observaron 
disminución significativa de la mortalidad a los 
28 días en pacientes críticos con nutrición enteral 
suplementada con 500 mg/d de vitamina C y 400 
UI/d de vitamina E (42). El estudio de Berger et al 
(41), evaluó la suplementación con antioxidantes 
(selenio, zinc, vitamina C y B1) por vía intravenosa 
en pacientes críticos con cirugía cardíaca compli-
cada, trauma mayor y hemorragia subaracnoidea, 
no encontrando diferencias en la disminución de 
la disfunción orgánica, en las complicaciones in-
fecciosas ni en la estancia hospitalaria, solo esto 
último en los pacientes con trauma. Heyland et al, 
demostró que la utilización de una combinación 
de antioxidantes incluidos 1500 mg de vitamina C 
vía enteral en pacientes con falla multiorgánica, no 
presentó ningún beneficio en la mortalidad ni en 
la duración de la estadía hospitalaria (7). Por tanto, 
a la fecha no hay suficientes evidencia para hacer 
recomendaciones sobre la administración de su-
plementos de vitamina C en el paciente crítico.    

Conclusiones  

1. El uso de inmunonutrientes (arginina, glu-
tamina, EPA, DHA) en el paciente crítico presenta 
resultados contradictorios, por lo que no puede 
recomendarse su uso de forma rutinaria en la 
UCI, debiendo evaluarse cada paciente en par-
ticular. 

2. La suplementación de glutamina por vía pa-
renteral o enteral, no debe recomendarse en los 
pacientes críticos, de acuerdo a los resultados de 
los estudios REDOXS y MetaPlus. 
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3. Los beneficios de la arginina en pacientes crí-
ticos con SRIS, sepsis y falla orgánica no son claros 
y pocos estudios han evaluado la arginina en for-
ma aislada, no pudiendo establecerse resultados 
concluyentes, por lo que no debe ser utilizada en 
el paciente crítico.

4. Los resultados de los estudios sobre el uso 
de omega 3, vía enteral y parenteral, en pacien-
tes críticos son contradictorios. Algunos muestran 
que las fórmulas que contienen aceite de pescado 
reducen el riesgo de mortalidad, infecciones se-
cundarias y la estancia hospitalaria en IPA/SDRA o 
sepsis grave/shock séptico, mientras que otros no 
obtuvieron beneficios o incluso incrementaron la 
mortalidad, por tanto no se puede realizar una re-
comendación al respecto. 

5. En cuanto a los antioxidantes, la suplemen-
tación intravenosa con selenio no presenta benefi-
cios y por tanto no debe recomendarse. Respecto al 
zinc, no existen pruebas suficientes para recomen-
dar el uso rutinario en altas dosis a fin de mejorar la 

respuesta inmune, excepto su suplementación en 
caso de pérdidas gastrointestinales, cuyo objetivo 
es la reposición y no alcanza un efecto inmunomo-
dulador. Son escasos los estudios que evaluaron el 
efecto aislado de la vitamina C, la mayoría utiliza 
dosis combinadas con vitamina E y otros antioxi-
dantes, lo cual dificulta realizar recomendaciones 
específicas de este nutriente.   

6. Para finalizar, los efectos de los inmunomodula-
dores, principalmente arginina y ácidos grasos ome-
ga 3, son más consistentes en pacientes críticos 
con trauma severo, traumatismo cráneo-encefálico  
y en el perioperatorio. Se desaconseja el uso de 
inmunonutrición en pacientes sépticos.

7. Futuros estudios se deberían focalizar en el 
tipo de fórmula, dosis, vía de administración y dura-
ción. La combinación de inmunonutrientes puede 
tener efectos sinérgicos sobre la función fisiológica 
e inmunológica de los nutrientes individuales. La in-
terconversión e interacción de los nutrientes es un 
tema a ser tenido en cuenta en dichos estudios.
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