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RESUMEN DE LA INFORMACION PRESCRIPTIVA

1. INDICACIONES DE USO

Segin el Instituto Australiano del deporte (AIS) el glicerol es un suplemento de
rendimiento de categoria A, el cual es una sustancia permitida en el deporte por la
Agencia Mundial Antidopaje (WADA) desde enero de 2018.

Se usa para Hiperhidratacion, es decir par incrementar el contenido de agua en la
composicion corporal antes de la practica deportiva y para mitigar la deshidratacion
durante el ejercicio, lo que mantiene el volumen plasmatico y favorece el bombeo
muscular.

2. DOSIS Y ADMINISTRACION

2.1. Dosis recomendada

Para lograr la hiperhidratacién: Antes del entrenamiento, la dosis recomendada de
glicerol por el AIS (Instituto Australiano del Deporte) es de 1.2 g (1.5 mL) por cada kg de
peso junto con 25 ml por Kg de peso del deportista en agua.

Durante la actividad fisica se recomienda 0.126 g (0.15 mL) de glicerol por cada Kg de
peso por hora de entrenamiento, junto con 5 mL de agua por hora por cada Kg de peso
para reponer las pérdidas.

Para favorecer el bombeo muscular se recomienda una dosis estandar de 42 g de
Glicerol (50 mL), mas 800 mL de agua, 30 minutos antes del entrenamiento.

Cuando la sesion de entrenamiento dure mas de 1 Hora, se recomienda emplear la misma
solucion de mantenimiento que para hiperhidratacion.

2.2. Instrucciones importantes de administracién

Para preparar la bebida a partir de la solucion concentrada, se debe agregar 16 partes de
agua por cada parte de glicerol concentrado al 80%. Es decir, si se emplean 10 mL de
glicerol concentrado al 80%, se deben agregar 160 ml de agua para un volumen final de
170 ml de bebida. Una vez preparada la bebida, debe ser administrada en un tiempo de 60
minutos, iniciando 90 minutos antes de la actividad deportiva y terminar 30 minutos antes
de la misma. Por ejemplo, en un deportista de 70 Kg se requiere un volumen final de
1785 ml, los cuales se preparan con 105 ml de glicerol concentrado al 80% y 1680 ml de
agua. Ver la tabla de dosificacion en la informacion prescriptiva completa.

Para mejorar el bombeo, se prepara una solucion con 50 ml de glicerol concentrado al
85% y 800 ml de agua para un volumen total de 850 ml. Esta solucién se administra
durante los 30 minutos previos al inicio de la practica deportiva.

Para compensar las pérdidas de fluido, se debe agregar 33.3 partes de agua por cada parte
de glicerol concentrado al 80%. Es decir, si se emplean 10 mL de glicerol concentrado al
80%, se deben agregar 333 ml de agua para un volumen final de 343 ml. Una vez
preparada la bebida con esta concentracion, se debe consumir la cantidad adecuada cada
hora, tanto en hiperhidratacién como para mantener el bombeo muscular en rutinas que
duren mas de 1 hora.

3. PRESENTACION COMERCIAL Y CONCENTRACIONES

El glicerol concentrado 80% se encuentra en presentacion de 500 mL. Tras la
reconstitucion 1:16 la concentracion de sodio es de 650 mg/l; con la dilucion 1:33.3 la
concentracion de sodio es 322 mg/l.

4. CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad a los componentes
5. ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

El glicerol es sustrato para la gluconeogénesis, por lo que existe un riesgo tedrico en
personas con diabetes, no se dispone de suficiente informacion de seguridad en personas
con falla cardiaca o insuficiencia renal por lo que se recomienda precaucion en estas
poblaciones.

5.1. Riesgo de Hiponatremia

Debido a la pérdida de electrolitos asociada con la practica deportiva mediante la
traspiracién y a un consumo desbalanceado de sodio, los deportistas pueden presentar
hiponatremia asociada con el ejercicio, una condicion rara pero incluso fatal en casos
Severos.

El glicerol a aumentar la cantidad de agua en la composicion corporal puede disminuir la
concentracion de sodio en la sangre si no se compensa adecuadamente con un aporte
adicional de éste. Tras la reconstitucion 1:16 la concentracion de sodio es de 650 mg/l;
con la dilucion 1:33.3 la concentracion de sodio es 322 mg/l. La ISSN recomienda el uso
de soluciones con mas de 570 mg/l de sodio, por lo que no se recomienda el uso de la
dilucion 1:33.3 en atletas que no hayan consumido previamente una solucion 1:16.

6. REACCIONES ADVERSAS

El glicerol en general es bien tolerado, es un componente que se usa frecuentemente en la
industria de alimentos. La hiperhidratacion con grandes volumenes de liquido puede
asociarse con sensacion de llenura, malestar gastrointestinal, nausea e incluso vomito. La
sensacion de llenura y pesadez desaparece normalmente tras 15 — 20 minutos de la
ingesta y generalmente esta ausente al momento del inicio de la actividad deportiva.

7. INTERACCIONES CON MEDICAMENTOS

Al aumentar el volumen de distribucion podria disminuir las concentraciones de algunos
medicamentos hidrosolubles, sin embargo, este es un efecto de baja magnitud y de
caracter transitorio. No se espera ningtin efecto después de 3 horas posterior al protocolo
de hiperhidratacion.

8. USO EN POBLACIONES ESPECIALES

Los estudios de hiperhidratacion en atletas se han realizado unicamente en adultos.

El Codex alimentario considera al glicerol como un aditivo alimentario (E 422),
empleado en la elaboracion de bebidas saborizadas, helados, salsas o productos de
pasteleria. En nifios se ha documentado un consumo diario maximo de 0.94 g/Kg al dia
en preescolares y 0.91 g/Kg al dia en escolares, el Cddex considera que el glicerol es
seguro en esta poblacion y no establece un limite de consumo.

9. SOBREDOSIS

No se han reportado casos de sobredosis con soluciones 1:16 o 1:33.3 de glicerol, lo cual
es poco probable por el volumen de fluido requerido. Existe un caso reportado de
sobredosis en la literatura tras la administracion de una solucion 1:1 con una sobredosis
accidental de ~4g/Kg para la realizacion del test de Klockhoff en un paciente con
enfermedad de Menicére, en el cual se presenté alteracion neurologica transitoria, asociada
con un estado de hiperosmolaridad plasmatica, el cual no sucede con las soluciones 1:16
o 1:33.3 al estar compensada la carga osmoética con el volumen de agua adicionada.

10. DESCRIPCION

El glicerol es un compuesto organico liquido e incoloro con un sabor dulce. Es un alcohol
con tres grupos hidroxilo, presente en forma natural en muchas grasas y aceites y como
parte del metabolismo enddgeno de triglicéridos.

11. FARMACOLOGIA CLINICA

11.1. Mecanismo de accién

El glicerol aumenta el gradiente osmético renal disminuyendo la diuresis por vias no
hormonales y aumentando transitoriamente la retencion de liquidos.

11.2. Farmacodinamia

Los estudios demuestran que el consumo de glicerol junto con liquidos aumenta la
cantidad de agua libre en la composicion corporal, al facilitar su retencion.

11.3. Farmacocinética

Tras una dosis de 1.2 g/Kilogramo de glicerol, el volumen de distribucion es de 0,18 —
0,34 L/Kilogramo. La concentracion maxima se alcanza entre los 60 — 120 minutos, con
valores entre 1285-2238 mg/L con una mediana de 1770 mg/l. La vida media de
eliminacion fue de 142.8 minutos.

12. TOXICIDAD NO CLINICA

12.1. Carcinogénesis y mutagénesis

No relacionado con carcinogénesis o mutagénesis
12.2. Alteraciones de la fertilidad

No relacionado con alteraciones de la fertilidad
13. ESTUDIOS CLiNICOS

13.1. Hiperhidratacion

Mediante una revision meta analitica se determind que el glicerol empleado en un
protocolo de hiperhidratacion aumenta en 951 ml, lo cual es 495 ml mayor a lo alcanzado
sin glicerol.

13.2. Temperatura central final

El uso de glicerol favorece la termorregulacion, lo cual se evidencia por una menor
temperatura central después de la actividad fisica

13.3. Rendimiento fisico

Al mantener el estado de hidratacion durante la actividad fisica, la hiperhidratacién con
glicerol comparada con otros liquidos mantiene el rendimiento fisico aumentando el
tiempo en la actividad fisica, la potencia y el trabajo realizado en mayor magnitud que el
control.

La disminucién de tiempo total en un triatlén olimpico fue de 2 minutos con 52 segundos
menos en promedio y de 7 minutos con 54 segundos en clima calido en ambiente
humedo.

13.4. Resistencia

La administracion de glicerol en protocolos de hiperhidratacion aumenta
significativamente el tiempo de resistencia fisica de los deportistas.

13.5. Recomendaciones de uso en ejercicio

Segtn el Instituto Australiano del deporte (AIS) el glicerol es un suplemento de
rendimiento de categoria A

14. ALMACENAMIENTO Y MANIPULACION

Manténgase en lugar fresco a temperatura ambiente, alejado de fuentes intensas de luz o
calor



INFORMACION PRESCRIPTIVA COMPLETA

1. INDICACIONES DE USO

Seglin AIS (Instituto Australiano del Deporte) el glicerol es un suplemento categoria A de rendimiento, ya que la evidencia que lo
soporta ha demostrado seguridad y eficacia para mejorar el desempeilo deportivo, por lo que se usa para Hiperhidratacion (Pre-
hidratacion), hidratacion durante la practica deportiva y rehidratacion después del deporte. Su uso estd permitido en el deporte de
competencia desde el 1 de enero de 2018, cuando la WADA (Agencia Mundial Anti-Dopaje) lo removid de la lista de sustancias
prohibidas en el deporte.

El consumo de glicerol por via oral junto con un volumen significativo de liquido facilita la retencion de agua, un elemento importante
en practicas prolongadas o en ambientes que favorezcan la deshidratacion, lo cual ocurre en las siguientes situaciones:

- Cuando se anticipan grandes pérdidas de liquidos

- Competencias en ambientes calidos

- Deportes en los que el consumo de liquido no es practico o las regulaciones limitan el acceso de los atletas a los liquidos

- Partidos consecutivos con tiempo limitado entre partidos para reemplazar la pérdida de liquido

- Cuando la ingesta voluntaria de liquidos de un atleta se reduce debido a un malestar gastrointestinal o a una disminucién del

deseo de beber

2. DOSIS Y ADMINISTRACION
2.1. Dosis recomendada

El Instituto Australiano del Deporte recomienda una dosis de glicerol de 1.2 - 1.4 g/kilogramo de peso acompaiiado de 25 ml de
fluido/kilogramo, consumido 90 — 180 minutos antes del inicio de la practica deportiva. Esto se logra mezclando 1.5 mL de glicerol
concentrado al 80% mas 24 mL de agua por cada kilo de peso del deportista.

2.2. Instrucciones importantes de dosificacion
Para hiperhidratacion en actividades fisicas que lo requieran, se calcula la dosis administrando 1.5 mL/Kg de peso de glicerol
concentrado 80%, los cuales se adicionan a 24 mL de agua/Kg de peso. El consumo de la bebida debe iniciarse 90 minutos antes de la
practica deportiva y administrarse durante 60 minutos, con 30 minutos de reposo entre la finalizacion de la ingesta y en inicio de la

practica deportiva. A continuacion, se presenta una tabla de dosificacion para atletas:

Dosificacion para hiperhidratacion (dilucién 1:16)

Peso Corporal Glicerol concentrado (mL) Agua (mL) Volumen final (mL)
60 Kg 90.0 1440 1530.0
65Kg 97.5 1560 1657.5
70 Kg 105.0 1680 1785.0
75Kg 112.5 1800 1912.5
80 Kg 120.0 1920 2040.0
85Kg 127,5 2040 2167.5
90 Kg 135 2160 2295.0
95Kg 142,5 2280 2422.5
100 Kg 150 2400 2550.0
Por cada 5 Kg adicionales, adicionar 7.5 mL de Glicerol concentrado y 120 mL de agua

Cuando sea previsible que la duracion de la actividad fisica sea mayor a 2 horas, se debe administrar 1.5 mL/ 10 Kg x hora durante la
actividad fisica, los cuales se adicionan a 50 mL de agua/ 10 Kg de peso x hora. A continuacion, se presenta una tabla de dosificacion
para atletas:

Dosificacion por hora durante actividad fisica mayor a 2 horas o con pérdidas de liquidos mayores al 2% (dilucién 1:33.3)

Peso Corporal Glicerol concentrado (mL) Agua (mL) Volumen final (mL)
60 Kg 9.0 300 309.0

70 Kg 10,5 350 360.5

80 Kg 12.0 400 412.0

90 Kg 13.5 450 465.5

100 Kg 15.0 500 515.0

Por cada 10 Kg adicionales, adicionar 1.5 mL de Glicerol concentrado y 50 mL de agua




Para incrementar el bombeo muscular en actividades fisicas que lo requieran, se calcula la dosis administrando 50 mL de glicerol
concentrado, diluidos en 800 mL de agua, para un volumen total de 850 mL. El consumo de la bebida debe iniciarse 30 minutos antes
de la practica deportiva y no requiere un tiempo de reposo entre la finalizacion de la ingesta y el inicio de la practica deportiva.

Para mantener el bombeo, se debe administrar 1.5 mL por cada 10 Kg x hora durante la actividad fisica, los cuales se adicionan a 50
mL de agua por cada 10 Kg de peso del deportista x hora. A continuacion, se presenta una tabla de dosificacion para atletas:

Dosificacion por hora para mantener el bombeo muscular (Dilucion 1:33.3)

Peso Corporal Glicerol concentrado (mL) Agua (mL) Volumen final (mL)
60 Kg 9.0 300 309.0

70 Kg 10,5 350 360.5

80 Kg 12.0 400 412.0

90 Kg 13.5 450 465.5

100 Kg 15.0 500 515.0

Por cada 10 Kg adicionales, adicionar 1.5 mL de Glicerol concentrado y 50 mL de agua

3. PRESENTACION COMERCIAL Y CONCENTRACIONES

El glicerol concentrado se encuentra en presentacion de 500 mL, con una concentracion de 80% P/V, es decir que cada 100 mL de
solucién aportan 80 g de Glicerol

4. CONTRAINDICACIONES
No consumir en caso de hipersensibilidad a alguno de los componentes listados como ingredientes.

5. ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
El glicerol es sustrato para la gluconeogénesis, por lo que existe un riesgo tedrico en personas con diabetes, no se dispone de suficiente
informaciéon de seguridad en personas con falla cardiaca o insuficiencia renal por lo que se recomienda precaucion en estas
poblaciones.

5.1. Riesgo de Hiponatremia

La hiponatremia inducida por ejercicio es una condicion asociada a la pérdida de electrolitos mediante la transpiracion, acomparfiada
de una sobrecompensacion en la ingesta de liquidos hipotonicos. El glicerol puede aumentar la reserva de agua, por lo que podria
asociarse con disminucion de la natremia.

Una revision sistemadtica de la literatura demostrd que la administracion de glicerol mas agua, en comparacion con la administracion
de agua sola, se asociaba con una menor concentracion de sodio en sangre (ANa* = - 2.30 £ 0.29 mmol/L), debido a que genera una
reserva funcional de agua libre, sin embargo, dicha disminucion no alcanzé en ningun estudio una concentracion de sodio menor a 135
mEq/L, que es el punto de corte de hiponatremia.

Los estudios sobre hiponatremia inducida por el ejercicio han demostrado que la cantidad de sodio incluida en las bebidas hidratantes
para deportistas (400 mg/L) no es adecuada para prevenir la hiponatremia, por tal razén la Sociedad Internacional de Nutricion
Deportiva recomienda administrar una concentracion de sodio de 575 mg/L. En su presentacion comercial el glicerol concentrado
aporta 650 mg/L a fin de disminuir el riesgo de hiponatremia en los atletas, al tiempo que genera una reserva funcional de liquidos.

6. REACCIONES ADVERSAS

El glicerol es una sustancia bien tolerada que se emplea en la industria de alimentos; el glicerol tiene una muy baja toxicidad al ser
ingerido; la dosis letal 50 (DL50%) en ratas es de 12 g/Kilogramo y en ratones de 4 g/Kilogramo, en seres humanos la dosis a la cual
no se observa ningtin efecto adverso (NOAEL, por su sigla en inglés) es de 1,4 g/Kilogramo.

En los ensayos clinicos sobre hiperhidratacion se reportaron molestias gastrointestinales como sensacion de llenura, nausea e incluso
vomito cuando se administrd el glicerol con grandes volimenes de fluido en periodos de tiempo muy corto; la sensacion de llenura y
pesadez disminuye en 15 — 20 minutos y estd ausente al momento de iniciar la actividad deportiva.



Adicionalmente se han reportado casos transitorios de cefalea (Dolor de cabeza), los cuales remiten rapidamente tras la estabilizacion
de liquidos en los compartimentos corporales. En datos clinicos provenientes de 132 pacientes, no se encontraron eventos adversos
serios asociados con el uso de glicerol.

7. INTERACCIONES CON MEDICAMENTOS

El glicerol aumenta transitoriamente la cantidad de agua corporal, por lo que puede aumentar el volumen de distribucion de farmacos
hidrosolubles, por lo que potencialmente puede disminuir su concentracion plasmatica y disminuir el efecto terapéutico durante el
estado de hiperhidratacion. Dicha disminucion es tedrica y su duracion no superaria las 3 horas que dura el incremento en el volumen
de agua libre inducida por la hiperhidratacion.

8. USO EN POBLACIONES ESPECIALES

El uso de glicerol con fines de hiperhidratacion ha sido ampliamente estudiado en adultos, sin embargo, no hay investigacion
especifica en nifios, adultos mayores o gestantes.

En nifios el glicerol ha sido investigado como tratamiento adyuvante en meningitis ya que disminuye el edema cerebral, por lo que
previene lesiones neuroldgicas asociadas, incluyendo la hipoacusia ocasionada por el dafio en el nervio auditivo. Los resultados de los
estudios alin son controversiales, aunque no se han encontrado problemas de seguridad asociados con la administracion de glicerol.

El Codex alimentario considera al glicerol como un aditivo alimentario (E 422), empleado en la elaboracion de bebidas saborizadas,
helados, salsas o productos de pasteleria. En nifios se ha documentado un consumo diario méaximo de 0.94 g/Kg al dia en preescolares
y 0.91 g/Kg al dia en escolares, el Codex considera que el glicerol es seguro en esta poblacion y no establece un limite de consumo.

No se dispone de informacion sobre el efecto del consumo de glicerol en madres lactantes. Sin embargo, en modelos animales, la
administracion de glicerol se ha asociado con una mejoria en el balance energético y un aumento en la produccion de leche. Ademas,
se observo una tendencia no significativa hacia el aumento del contenido de grasa de la leche, y se redujo tanto el contenido de
nitrégeno ureico como los conteos de células somaticas en la leche (p < 0.05). También se encontré una mejora significativa en
algunos parametros de digestibilidad de la leche. Es importante destacar que no hay investigacion al respecto en humanos.

9. SOBREDOSIS

De modo general el glicerol se considera una sustancia no toxica y no se dispone de suficiente informacion sobre la administracion
voluntaria o accidental de sobredosis de glicerol.

Para el diagnodstico de la enfermedad de Menicre se emplea el test de glicerol, también llamado test de Klockhoff, para lo cual se
administra una dosis de glicerol de 1.5 g/Kg de peso, una dosis mayor a la empleada en hiperhidratacion (1.2 g/Kg); en un paciente de
72 aios en quien se realizo el test de Klockhoff, se presentd un caso de agitacion, depresion neuroldgica y reduccion de la actividad
motora voluntaria en el hemicuerpo izquierdo, lo cual se debid a la ingesta de una dosis de 4g /Kg de peso. Vale la pena resaltar que
para la prueba de glicerol en enfermedad de Meniére se realiza una dilucion de glicerol 1:1 con lo que se incrementa
significativamente la osmolaridad plasmatica. En el uso de glicerol en los protocolos de hiperhidratacion se realiza una dilucion 1:25,
por lo que no se observa dicha elevacion en la osmolaridad plasmatica. No hay otros casos de sobredosis reportados en la literatura.

10. DESCRIPCION

El glicerol es un aditivo alimentario que se utiliza comunmente como edulcorante, humectante, solvente y agente de textura en una
variedad de alimentos y bebidas. Es un liquido transparente, incoloro e inodoro que tiene un sabor dulce y suave.

El glicerol es considerado seguro para el consumo humano por la FDA (Administracion de Alimentos y Medicamentos de EE. UU.) y
ha sido aprobado para su uso en alimentos en Colombia, los Estados Unidos y en muchos otros paises.

Ademas de sus propiedades como edulcorante y agente de textura, el glicerol también se utiliza como conservante en algunos
alimentos y bebidas, ya que ayuda a prevenir la deshidratacion y el crecimiento de bacterias. También se ha demostrado que puede
mejorar la digestibilidad y la absorcion de nutrientes en algunos alimentos.



11. FARMACOLOGIA CLINICA

11.1.Mecanismo de accion

El mecanismo de accion del glicerol para hiperhidratacion no sea elucidado completamente. Se sabe que la administracion de glicerol
reduce el aclaramiento de agua libre, pero aun existen interrogantes que deben resolverse con investigacion futura.

El glicerol al distribuirse en todos los tejidos induce un gradiente osmotico, lo cual incrementa la capacidad de retencion de agua de
estos. Se asume que existe transporte activo del glicerol en el tibulo proximal de la nefrona y difusion pasiva en el tabulo distal
contorneado, lo que contribuye a su reabsorcion y a la disminucion de la concentracion de glicerol en el ultrafiltrado. Esta diferencia
de concentracion crea un gradiente osmotico que favorece la reabsorcion de agua disminuyendo la depuracion de agua libre. Este
efecto seria el responsable del incremento en la concentracion de la orina y la razon por la cual tras la ingesta de glicerol se elevan las
concentraciones de sodio en orina; este mecanismo es independiente de la regulacion hormonal.

11.2.Farmacodinamia

Debido a que el glicerol se distribuye libremente en todos los compartimentos de agua, el incremento en la osmolaridad plasmatica se
encuentra compensado por un incremento en la osmolaridad celular de los osmoreceptores, esta es la razon por la cual aun con un
incremento significativo en la osmolaridad plasmatica, la elevacion en la concentracion de glicerol no se asocia con elevacion en la
concentracion de hormona antidiurética, cambios en el sistema renina-angiotensina-aldosterona o en la liberacion de péptido atrial
natriurético.

Podria decirse entonces que la accion principal del glicerol radica en incrementar la absorcion de agua a expensas de un incremento en
el gradiente medular, sin la participacion de la regulacion hormonal de la diuresis.

11.3.Farmacocinética

Se asume que cuando se consume glicerol por via oral Este se absorbe rapidamente en el tracto gastrointestinal por difusion pasiva, lo
cual ocurre desde el estdbmago, pero la mayor parte del glicerol se absorbe en el intestino delgado. La distribucion del glicerol ocurre
en todos los compartimentos de agua del organismo, excepcion hecha en el humor acuoso y el liquido cefalorraquideo, debido al
efecto de la barrera hematoencefalica.

Absorcion

La absorcion de glicerol ocurre por difusion pasiva en la mucosa, por tanto, se trata de un mecanismo no saturable y en principio se
considera que la absorcion es total. Sin embargo, en un trabajo publicado por Anderson et al., en 2001 tras una ingesta de glicerol de 1
g/kilogramo en un tiempo de 15 minutos, la tercera parte de los sujetos cursaron con diarrea en las 24 horas siguientes a la
administracion. Lo anterior hace suponer que la velocidad de absorcion si tiene un limite y que el consumo de glicerol en tiempos muy
cortos podria generar la permanencia de una fraccion en la luz intestinal cuyo efecto osmotico seria un cuadro de diarrea como el
observado.

De modo adicional al transporte pasivo, en ratones se demostro la existencia de un transportador intestinal dependiente de sodio que
favorece la absorcion de glicerol. De este modo el transporte predominante de glicerol seria pasivo y de modo secundario existiria un
segundo mecanismo de absorcion activo. Se desconoce la relevancia clinica de este hallazgo y si dicho transportador esta o no
presente en la mucosa intestinal humana.

Distribucion

Los grupos hidroxilo del glicerol le permiten hidratarse adecuadamente cuando se encuentra en solucion acuosa, lo cual le permite
distribuirse en todos los tejidos del organismo en los compartimentos de agua. Cuando se administra glicerol el volumen corporal total
de agua se incrementa de modo significativo; en un trabajo experimental en el cual el promedio de incremento de agua corporal total



fue de 710 ml, 385 ml se dirigieron al liquido intersticial y 225 ml a compartimentos intracelulares por lo que 100 ml expandieron el
compartimento intravascular.

La vida media de distribucion del glicerol en los tejidos es de 22.6 minutos; esto, y el hecho que el consumo de glicerol no se asocia
con hemdlisis ni con aumento del volumen corpuscular medio, sugiere un paso libre a través de las membranas biologicas. 90 minutos
después de su administracion, la velocidad de absorcion y la de eliminacion tienen la misma magnitud, por lo cual se obtiene una
meseta que se prolonga hasta dos horas y media después de la ingesta.

Metabolismo

Aproximadamente 70 - 90% del glicerol3-fosfato es oxidado a dihidroxiacetona, la cual es un producto intermediario en la via de la
glucolisis, el cual se convierte en gliceraldehido 3-fosfato en una reaccién de equilibrio dindmico; un intermediario que podria
dirigirse a la via glucolitica o a la gluconeogénesis. El restante 10 - 30% del glicerol 3-fosfato se combina con acidos grasos libres
para formar los triglicéridos. Dado que estas dos vias metabdlicas son lentas, esto hace que la extraccion de glicerol sea baja y que
pueda permanecer en el plasma durante un tiempo prolongado para ejercer su efecto en hiperhidratacion.

Eliminacion

La depuracion plasmatica de glicerol dependiente de metabolismo y eliminacién renal en condiciones normales es de 0,6 g/Hora, sin
embargo, cuando la concentracion plasmatica de glicerol se incrementa por la ingesta, la depuracion puede llegar a 9,6g/Hora; en las
condiciones alcanzadas en un protocolo de hiperhidratacion es muy posible que se supere este valor de depuracion. Por ejemplo,
Riedesel et al., en 1987 encontr6 una depuracion de 52 g/Hora, tras la administracion de 1,5 g/Kilogramo.

Parametros farmacocinéticos

Tras una dosis de 1.2 g/Kilogramo de glicerol, el volumen de distribucién es de 0,18 — 0,34 L/Kilogramo. La concentracién maxima se

alcanza entre los 60 — 120 minutos, con valores entre 1285-2238 mg/L con una mediana de 1770 mg/l. La vida media de eliminacion
fue de 142.8 minutos.

ty, = 0.376h = 22.6 min
20

167 . = 2.38h = 142.8 min
124
Saturation
kinetics

Serum glycerol (mmol/L)

Time (h)

Curva de concentracion Vs. Tiempo tras la administracion de 1.2 g/kg de glicerol Tomado de (Robergs & Griffin, 1998)

12. TOXICIDAD NO CLINICA

Se administraron dosis tnicas de glicerol natural o sintética por via oral a ratas, ratones y cobayos. Se informé una LD50 de 27.2 g/kg
de peso corporal para ratas hembra en uno de los estudios. En otros estudios, se obtuvieron LD50s de >25.3 y >24.0 g/kg de peso
corporal para ratas Sprague-Dawley y ratas hembra Fischer 344, respectivamente. En los estudios con ratones y cobayos, se



informaron LD50s de 23.0 y 10.0 g/kg de peso corporal, respectivamente. Ademads, se informaron valores de LD50 agudos por via
oral para ratas que variaron de >5.0 a 58.4 g/kg y para ratones que variaron de 4.25 a 38.0 g/kg.

12.1.Carcinogénesis y mutagénesis

No se ha indicado carcinogenicidad del glicerol en humanos. No se encuentra reportado como carcinogénico en los listados de la
Agencia Internacional para la investigacion del Céancer (IARC)

12.2. Alteraciones de la fertilidad

En un estudio de dos generaciones en el que se administré glicerol por via oral (NOAEL 2.0 g/kg peso corporal/dia), no se observaron
efectos sobre la fertilidad y el rendimiento reproductivo. En otro estudio de teratogenicidad comparable, no se observaron toxicidad
materna ni efectos teratogénicos en la rata, el raton o el conejo en los niveles de dosis mas altos probados (NOEL 1.18 g/kg peso
corporal/dia).

13. ESTUDIOS CLINICOS

Tras realizar una busqueda bibliografica, sobre glicerol e hiperhidratacién se identificaron 14 articulos relevantes en los cuales se
comparé la administracion de glicerol mas liquidos Vs la administracion de liquidos solos sobre la capacidad de aumentar de modo
transitorio la cantidad de agua corporal total.

Sesgo por asignacion
aleatoria
Sesgo asociado con
efecto residual
Sesgo por desviaciones
en la intervencion
Sesgo por falta de datos
en los resultados
Sesgo en la medicion
del resultado
Sesgo por seleccion de
resultado informado

Articulo (Autor principal, Afio)
Riedsel, 1987

Lyons, 1990

Freund, 1995

Montner, 1996

Latzka, 1997 3
Latzka, 1998
Hitchins, 1999
Montner, 1999
Anderson, 2001 3 3
Coutts, 2002
Magal, 2003
Goulet, 2006 (3]
Nishijima, 2007
Koehler, 2014

Para la evaluacion de sesgos se empled la herramienta Cochrane de evaluacion del riesgo de sesgo (RoB 2) para estudios con diseflo cruzado ya que, tras el analisis, los
articulos seleccionados correspondian a este diseflo. El valor de (1) corresponde a bajo riesgo de sesgo, el valor de corresponde a riesgo medio o indeterminado y el
valor de @) corresponde a riesgo alto de sesgo.



La calidad en general de la informacion se considerd adecuada ya que la mayoria de los estudios fueron considerados de bajo riesgo de
sesgo.

13.1.Hiperhidratacion

La hiperhidratacion se define como un estado en el que la cantidad de agua corporal total es mayor a la usual, lo que implica aumentar
la capacidad del organismo para retener agua de modo transitorio. La hiperhidratacién con agua consiste en administrar al individuo
un volumen considerable de esta de modo tal que modifique transitoriamente la composicion corporal; no obstante, la depuracion
renal de agua libre es un proceso homeostatico que se opone a la hiperhidratacion, por lo que, al administrar grandes volumenes de
agua, el aclaramiento (depuracion) de agua libre aumenta y la densidad de la orina baja hasta que el organismo logra la compensacion
y el exceso de agua es eliminado.

La administracion de glicerol genera condiciones especiales, en las que el aclaramiento de agua libre se reduce incluso con una mayor
cantidad de agua corporal total, lo que permite mantener la hiperhidrataciéon por mayor tiempo y de este modo prevenir los efectos de
la hipohidratacion en deportistas.

Para verificar este hecho, diferentes protocolos de investigacion administraron soluciones con glicerol en dosis de 0.9 — 1.5 gramos
por kilogramo de peso, acompafiadas de volimenes de fluido que variaban entre 20 mL / Kg hasta 29.1 mL por kilogramo o un
placebo de glicerol acompafiado de la misma cantidad de liquido administrado por via oral. Estos volumenes se administraron en bolo
(30 minutos) o a lo largo de un periodo entre 60 — 120 minutos y se dio un tiempo de reposo para lograr la distribucioén de agua entre
90 — 180 minutos desde el inicio de la hidratacion.

Para determinar la cantidad de agua retenida se pesé a los sujetos desnudos y tras desocupar la vejiga antes del inicio del protocolo, y
después de haber recibido la solucion de hiperhidratacion. Se verifico que al inicio los sujetos se encontraban en un estado de
euhidratacion mediante prueba de osmolaridad urinaria. Al encontrarse en reposo las pérdidas insensibles (respiracion y tasa de
sudoracion en reposo) al igual que la produccion de agua enddgena, se consideraron minimas y por tanto no se incluyeron en los
calculos.

La cantidad de agua retenida se determiné por la diferencia entre el fluido administrado y la diuresis o mediante la diferencia entre el
peso inicial y el peso final con vejiga vacia, que en el caso de la administracion de liquido con glicerol fue de 951 mL [IC 95%: 893 —
1010 mL] y en el caso de la hiperhidratacion con agua fue de 456 mL [IC95%: 398 — 514 mL] La diferencia de agua retenida fue de
495 mL [I1C95%: 412 — 578 mL] (p< 0.0001).

Control
Glicerol (media * Diferencia Diferencia
Autor, afio n (media +1C95%) 1C95%) (media +1C95%) (media +1C95%) Peso
Riedsel, 1987 21 829 +81 407 + 86 - 422 + 114 13,64%
Lyons, 1990 6 1398 + 622 880 + 632 I 518 + 759 3,90%
Freund, 1995 11 1215+ 85 751 + 60 o 464 + 98 7,14%
Montner, 1996 11 800 + 140 70 + 160 —o— 730 + 198 7,14%
Latzka, 1997 8 1400 + 390 1500 + 400 — -100 + 504 5,19%
Latzka, 1998 8 1500 + 150 1420 +£ 110 To— 80 + 169 5,19%
Hitchins, 1999 8 377 £142 -224 + 63 o 601 + 145 5,19%
Montner, 1999 6 900 + 400 300 + 300 — 600 + 428 3,90%
Anderson, 2001 6 326 +133 63+ 170 —o— 263 +185 3,90%
Coutts, 2002 (1) 10 920+ 24 690 + 74 hd 230+ 75 6,49%
Coutts, 2002 (2) 10 1080 + 134 590 + 56 —o— 490 + 139 6,49%
Magal, 2003 11 1509 + 113 168 + 168 —o— 1341 £ 190 7,14%
Goulet, 2006 6 829 + 144 558 + 118 —o— 271 + 159 3,90%
Nishijima, 2007 (1) 6 619 + 251 12 £ 40 — 607 + 242 3,90%
Nishijima, 2007 (2) 6 774 + 268 12 + 40 —— 762 + 258 3,90%
Nishijima, 2007 (2) 6 920 + 229 130 + 239 —— 790 + 283 3,90%
Koehler, 2013 14 680 + 550 340 + 560 L 340 + 745 9,09%
154 951 +58 456 + 58 < 495 + 83 100,00%
-1000 -500 0 500 1000 1500 2000
Favorece al Control Favorece al Glicerol

A
v

Magnitud del efecto: Z: 11,8; p< 0.0001



13.2. Temperatura central final

Disponer de mayor cantidad de agua corporal durante el ejercicio favorece mecanismos de termorregulacion como la vasodilatacion y
la reaspiracion; 5 de los estudios reportaron el efecto del glicerol sobre la temperatura corporal después de la actividad fisica,
encontrando una pequeila disminucion de la temperatura en el grupo que recibié hiperhidratacion, la cual alcanzo significancia
estadistica. La diferencia fue de — 0,15 °C [IC95%: -0,03 —-0,27 °C] en favor de glicerol (p = 0,0098).

Control
Glicerol (media Diferencia Diferencia

Autor, afio n (media £1C95%) 1C95%) (media +1C95%) (media £1C95%) Peso
Lyons, 1990 6 37,3+0,2 38,1+ 0,15 — -0,80+ 0,25 17,65%
Latzka, 1997 8 38,8+0,2 38,7+ 0,4 — 0,10 + 0,45 23,53%
Latzka, 1998 8 38,8+0,2 38,6+0,2 —+—— 0,20 + 0,28 23,53%
Anderson, 2001 6 3876+0,1  39,15+0,1 —o— -0,39+ 0,14 17,65%
Goulet, 2006 6 39,17+0,1  39,22+0,2 —— -0,05 + 0,22 17,65%

34 38,59+ 0,06 38,74+ 0,00 <> 0,15+ 0,12 100,00%

-1,5 1 0,5 0 0,5 1

Magnitud del efecto: Z: 2,579; p=0,0098

13.3.Rendimiento fisico

En la actualidad, ocho articulos han evaluado el desempefio de resistencia en deportistas que han recibido hiperhidratacion con
glicerol, en los cuales se han realizado 73 pruebas en 66 deportistas. Una revision cuidadosa de estos indica que no hay un protocolo
de hiperhidratacion que se acepte como estandar y que las medidas de rendimiento fisico tampoco son uniformes, lo que supone la
necesidad de estandarizar la cantidad de glicerol a administrar, la cantidad de liquido que lo debe acompaiiar, el tipo de liquido de
hidratacion y el tiempo de consumo.

En 7 de los 8 articulos se evidencia mejoria en el desempefio fisico. Es importante considerar que mantener actividad fisica por encima
del 60% del VO2 méx durante periodos entre 60 — 180 minutos requieren de un entrenamiento fisico importante previo a la prueba y
que por tanto el numero de sujetos que participan en este tipo de estudios es pequefio ya que este nivel de rendimiento fisico no es
frecuente.

Hidratacién
Autor, aiio durante la Ejercicio Desenlace
prueba
Cicloergémetro Tiempo en prueba 1: Glicerol: 93,8 + 13,7 min; Control: 77,4 + 8,7
Pruebal: No 61% V02 max, con (21.2% mas resistencia con Glicerol)
Montner, 1996 detencion
Prueba 2: Si voluntaria de la Tiempo en prueba 2: Glicerol: 123,4 + 17 min; Control: 99,3 + 10,7
actividad fisica (24.3% mas resistencia con Glicerol)
Trotadora 55% V02 Tlempcl> de rfe5|ster.1C|a en Ia.prueba. Gllcero!. 33.8 _”1.1 min; Hlfjrataqon. 31,3+ 1,1 min
) ! (8% mas resistencia con Glicerol que con hidratacién convencional)
mdx, con detencidn
Latzka, 1998 No .
voluntaria de la . . . . - . . L
actividad fisica Diferencia de tiempo Vs no hidratacion: Glicerol: 4:07 + 3:30; No hidratacién: 1:21 + 3:20
(207.5% mas resistencia con Glicerol que sin hidrataciéon)
Cicloergédmetro: 30
Hitchins, 1999 No minutos en poder Potencia en la fase variable de la prueba: Glicerol: 475 + 18,7; Control: 451 + 18

fijo y 30 minutos en  (Mayor poder (Watts) en la fase variable: 5,3% con Glicerol)
poder variable

Cicloergémetro
98% del umbral de
lactato por 90

Anderson, 2001 Si minutos, seguido
por prueba de
esfuerzo de 15
minutos

Trabajo en la prueba de esfuerzo: Glicerol: 250 + 23 W; Control: 239,7 + 25 W
(Mayor poder (Watts) 4,3% con Glicerol)



Tiempo de triatldn: Glicerol: 2:19:22 + 2:54; Placebo: 2:22:14 + 3:39
(2,3% menos tiempo en realizar la prueba con Glicerol; 2 min 52 seg menos)
Coutts, 2002 No ;ir:::cr;adslimpica Tiempo en dia célido: Glicerol: 2:20:15; Placebo: 2:28:9 + 3:40
(5,7% menos tiempo en realizar la prueba con Glicerol; 7 min 54 seg menos)
La mayor diferencia se present6 en la prueba final de atletismo: Glicerol: 46:00 + 1:51; Placebo:
48:50 + 1:57

Entrenamiento de
tenis y pruebas
Magal, 2003 Si especificas del
deporte. Duracion
120 min en total

Sin diferencia en carreras de 5y 10 minutos o pruebas de precision especificas del tenis
(Sin diferencia entre grupos)

Cicloergémetro
65% VO2 max por

Goulet, 2006 Si 120 minutos,
seguido por prueba
de esfuerzo

Resistencia en la prueba de esfuerzo: Glicerol: 12.04 + 1.84 min; Control: 11,76 + 1,16 min
(2.4% mas tiempo de resistencia con Glicerol)

Trabajo en la prueba de esfuerzo: Glicerol: 288,18 + 6,73 W; Control:284,55 + 4,18 W
(1.3% mas trabajo (Watts) con Glicerol)

Cicloergémetro: 40

minutos en poder Poder en la fase variable: Glicerol: 315,3 + 34,7 W; Control: 289,17 + 45,9 W
fijo y 30 minutos en (9% mas poder (Watts) con Glicerol en la fase variable)

poder variable

Nishijima, 2007 No

13.4.Resistencia

El tiempo de resistencia es un parametro importante para los eventos de resistencia y ultra-resistencia. Montner y colaboradores llevo
a cabo un experimento en el que realizé dos pruebas con disefio de ensayo clinico controlado cruzado y con asignacién aleatoria de
secuencia. Los sujetos recibian hiperhidratacion con o sin glicerol, tras lo cual realizan un esfuerzo equivalente al 61% de su VO2
max. en un cicloergémetro en el cual permanecian hasta estar exhaustos y no poder continuar. En el estudio se midio el tiempo de
resistencia antes de detenerse voluntariamente.

En el primero de los experimentos los sujetos no recibian hidratacion durante la prueba, mientras que en el segundo se les permitia
consumir 3 mL / Kg cada 20 minutos; un volumen inferior a las pérdidas estimadas por sudoracion (mas de 20 mL / min). En el
experimento 1 sin hidratacion durante la actividad fisica, el tiempo de resistencia asociado con la hiperhidratacion con glicerol fue
21% mayor que con la hiperhidratacion con agua y en el segundo experimento, la diferencia aumento6 a 24.3% (Figura 9).

Combinando los datos de los dos experimentos podemos afirmar que la administracion de glicerol aumenta en 19,4 min. [1C95%: 16 —
23,2 min] el tiempo de resistencia en actividades relacionadas con el ciclismo, diferencia que alcanza significancia estadistica (p<
0.0001).

Control
Glicerol (media * Diferencia Diferencia
Autor, afio n (media £1C95%) 1C95%) (media £1C95%) (media +1C95%) Peso
Montner, 1996 (Exp 1) 11 93,8+ 13,7 77,4 +8,7 — 16,4 + 2,252 61,11%
Montner, 1996 (Exp 2) 7 123,4 17 99,3 + 10,7 —— 24,1+2,94 38,89%
Total 18 105,31+9,07 8592+5,7 e 19,4 +3,54 100,00%
0 10 20 30
Favorece al Control Favorece al Glicerol

A
v

Magnitud del efecto: Z: 3,54; p< 0.0001

De modo similar, en un trabajo publicado por Latzka y colaboradores, los sujetos realizaron actividad fisica en banda trotadora a una
intensidad equivalente a 55% de su VO2 max. en un esquema similar al empleado por Montner. Los sujetos se detenian
voluntariamente ante la fatiga y la variable desenlace era el tiempo que lograban permanecer en la actividad fisica.

Esta prueba se realizd6 de modo cruzado con tres tratamientos, es decir que cada individuo realizd 3 veces la misma prueba en dias
diferentes, sirviendo asi cada uno como su propio control. La diferencia entre las tres pruebas consistié en que los sujetos iniciaban
una de ellas en estado de euhidratacion sin un aporte adicional de liquido, en las otras dos pruebas recibian hiperhidratacion con agua
y agua con glicerol en otra de las pruebas. El tiempo hasta la fatiga en el caso de la hiperhidratacion con glicerol fue 33.8 min [IC9%:



32,7 — 34,9 min], mientras que el tiempo en la hiperhidratacion con agua fue de 31,3 min [IC9%: 30,6 — 32,4 min]. La diferencia fue
de 2,5 min [IC95%: 1,1 — 3,9 min] con diferencia estadisticamente significativa (p< 0,0001).

Adicionalmente se compard el tiempo hasta la fatiga, comparando la hiperhidratacion Vs la euhidratacion. En el caso de la
hiperhidratacién con agua, 3 de los 8 participantes mejoraron sus tiempos de resistencia, mientras que en el esquema con glicerol
ocurrio en 7 de los 8 casos. La hiperhidratacion con glicerol increment6 el tiempo de resistencia en 4 minutos y 7 segundos [IC 95%:
0:37 — 7:37], mientras la hiperhidratacion con agua no se asoci6 con un cambio significativo en el tiempo hasta la fatiga, 1:21 [IC95%:
-1:59 — 4:41].

13.5.Recomendaciones de uso en ejercicio

El Instituto Australiano del Deporte (AIS) reconoce el papel determinante de los suplementos nutricionales en el desempefio de los
atletas de élite y fundamenta su uso en tres preguntas:

- (Es seguro?
- (Esta permitido en el deporte?
- (Hay evidencia de que “funciona”?

La clasificacion de suplementos del AIS comprende 4 grupos denominados con las letras A, B, C y D, siendo el grupo A el de mayor
recomendacion y definido como aquel que incluye suplementos de fuerte evidencia clinica que son permitidos para el uso por parte de
deportistas de élites en los mejores protocolos. El glicerol esta incluido como suplemento de grupo A.

La evidencia que soporta la recomendacion de uso de glicerol en hiperhidratacion es de nivel I-a y por tanto el grado de
recomendacion es A; en dosis de 0.9 a 1.5 gramos /Kg, el glicerol puede aumentar en casi 1 litro la capacidad de retencion de agua
corporal en un adulto, lo cual practicamente duplica lo que ocurre con las estrategias de hiperhidratacion sin glicerol.

La administracion de glicerol disminuye, la natremia en 1.3 + 0,6 mEq/L. Con ello es posible recomendar que la administracion de
glicerol se acompaiie de sodio segun la recomendacion de la Sociedad Internacional de Nutricion Deportiva para entrenamiento y
competencia en ultramaratones, equivalente a 575 mg / L. Dado que no existe evidencia experimental que correlacione los niveles de
sodio asociados a la ingesta de glicerol con cuadros de hiponatremia sintomatica, que el aporte de sodio antes mencionado es una
recomendacion general, pero no fundamentada en pruebas experimentales para reducir la potencial hiponatremia asociada con la
suplementacion con glicerol. Esta seria una recomendacion basada en un consenso de opinidon de expertos, es decir que corresponde a
un grado de recomendacion D (Tiller et al., 2019), por lo que el glicerol concentrado contiene 650 mg/L de sodio.

En concordancia con la decision de la WADA de excluir al glicerol de la lista de sustancias prohibidas en el deporte desde enero de
2018, La revision de estudios no encontré ninguna diferencia en los niveles de hematocrito, por lo que es posible afirmar que el
consumo de glicerol no enmascara el dopaje con sangre por autotransfusion. Por tanto, la eliminacién de la restriccion es una
recomendacion tipo A, soportada en evidencia de nivel I-a.

Los beneficios potenciales del glicerol dependen de su capacidad para inducir hiperhidratacion. La diferencia en temperatura central
asociada con este hecho alcanz6 significancia estadistica, lo que sugiere un efecto en termo regulacion. Por demads, es importante tener
en cuenta la observacion de (Lyons et al., 1990) segun la cual la tasa de sudoracion aumenta en la hiperhidratacion con glicerol en la
medida que progresa la actividad fisica. Por tanto, el uso de glicerol como termorregulador durante el ejercicio seria una
recomendacion de tipo A, soportada en evidencia I-a y I-b.

Por tltimo, es posible afirmar que la altividad fisica prolongada induce un estado de hipohidratacién y que el glicerol al aumentar la
cantidad de agua corporal transitoriamente previene la hipohidratacion y sus efectos nocivos sobre el desempeno fisico, lo cual se ha
hecho evidente tanto en condiciones de laboratorio como en pruebas reales de desempeiio fisico.

14. ALMACENAMIENTO Y MANIPULACION
Manténgase en lugar fresco a temperatura ambiente, alejado de fuentes intensas de luz o calor
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