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Resumen

El sindrome de realimentacion es un proceso fisiopatoldgico
asociado a trastornos de la glucosa y desequilibrio hidroelec-
trolitico que involucran principalmente a los iones intracelula-
res (fosfato, potasio y magnesio). Este sindrome se asocia con
el soporte nutricional (oral, enteral o parenteral) en pacientes
con riesgo de desnutricién o con desnutricion severa. Es muy
importante valorar la presencia de factores de riesgo, estudiar
los iones séricos € iniciar la alimentacion de manera progresi-
va. El apoyo nutricional correcto es fundamental, con la super-
vision diaria de los electrélitos séricos, los signos vitales y el
equilibrio de liquidos, asf como un correcto disefio del soporte
nutricional.
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Abstract

Title: Refeeding syndrome in children: symptoms, diagnosis,
prevention and management

Refeeding syndrome (RFS) is a term that describes the meta-
bolic and clinical changes that occur on aggressive nutritional
rehabilitation of a malnourished patient. A shift from carbohy-
drate metabolism to fat and protein catabolism occurs. Hy-
pophosphatemia is the hallmark of RFS. Other electrolyte abnor-
malities are associated with RFS, however, such as hypokalemia
and hypomagnesemia. RFS is associated to any nutritional sup-
port (more frequently to parenteral nutrition) in malnourished
patients’. A proper nutritional support is required to avoid RFS,
checking daily liquid balance, electrolytes and vital signs.
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Introduccion

El sindrome de realimentacion (SR) es una complicacion grave
asociada a la rehabilitacion nutricional intensiva. EI SR se re-
fiere a las consecuencias metabélicas y fisiolégicas de una
administracion répida o masiva de nutrientes en presencia de
desnutricién e incluye principalmente las alteraciones en los
niveles de iones intracelulares (potasio, magnesio y fdsforo),
aunque también deficiencias vitaminicas, sobrecarga de liqui-
dos y disfuncién cardiaca, hematolégica, neuromuscular y pul-
monar. En esencia, el SR refleja el cambio de un metabolismo
catabdlico a uno anabdlico.

Es complicado establecer una definicién precisa del SR, ya
que existe un espectro de gradacién en la expresién de esta
situacion, desde casos asintomaticos a casos de desnutricion
grave con riesgo de presentar sintomas criticos, incluso con
compromiso vital. El punto de corte en el cual se puede decir
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que el SR estéd presente es arbitrario. Una opcién es adoptar
los términos SR sintomatico y SR potencial o analitico’.

El SR se da principalmente en pacientes que reciben nutri-
cion parenteral, si bien puede aparecer con cualquier tipo de
nutricion?. La principal herramienta para su prevencion radica
en la correcta identificacion de los pacientes con riesgo de de-
sarrollar SR, previa a la instauracién del soporte nutricional.

Epidemiologia

La prevalencia del SR es desconocida, pues esta claramente
infradiagnosticado. En adultos hospitalizados existe una alta
incidencia de desnutricion, que afecta hasta a un 50%3, y los
escasos estudios publicados muestran una variacién de la inci-
dencia de SR del 0,43 al 34% de los pacientes hospitalizados®.
La incidencia de SR en pediatria es desconocida. Si bien la in-
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cidencia de desnutricién hospitalaria no es tan elevada como
la publicada en adultos, ésta no es despreciable (se estima en
un 7,3-17,9%)°.

Fisiopatologia

Es necesario revisar algunos de los procesos fisiolégicos que
tienen lugar durante una situacion de ayuno, ya que ayudaran
a explicar la fisiopatologia del SR. Con el ayuno, los niveles de
glucosa comienzan a caer dentro de las primeras 24-72 horas,
haciendo que las concentraciones de insulina desciendan,
mientras se incrementan las de glucagén; eso produce una ra-
pida conversion del glucégeno en glucosa, que no suele durar
mas de 72 horas. Posteriormente se pone en marcha el uso de
proteinas y grasas como fuente de energia. Mediante la gluco-
neogénesis, los aminoacidos (fundamentalmente los de origen
muscular) se metabolizan en glucosa, mientras que con la lipo-
lisis se generan cuerpos cetdnicos, que se convierten en acetil-
coenzima-A, generadora de glucosa y energia®.

En resumen, en situacion de ayuno se produce una adapta-
cién metabdlica para asegurar la supervivencia, que tiene co-
mo resultado una pérdida de grasa corporal y proteina, y que
lleva asociado un agotamiento acompafante de potasio, fosfa-
to y magnesio, cuyas concentraciones se mantienen en suero
a expensas de las reservas intracelulares.

Si en una situacién de desnutricion tras un ayuno prolonga-
do se inicia una alimentacion brusca aparentemente adecua-
da, ésta va a ser percibida por el organismo como estresante,
dando lugar al SR (figura 1), en el que se produce un cambio
metabdlico, pasando de la utilizacion de las grasas como fuen-

’ Situacién de inanicién ‘

’ Introduccion brusca de alimentacion \

Hiperglucemia
Aumento de insulina

Alteraciones electroliticas
Deficiencia vitaminica
Retencion de liquidos

I

Debilidad
Fallo orgénico
Arritmias

Figura 1. Secuencia de aparicion del sindrome de realimentacion.
Adaptada de Byrnes y Stangenes®

te de energia a la utilizacién predominante de hidratos de car-
bono. La reintroduccién répida de la nutricién produce un au-
mento de la glucosa que estimula la lipogénesis, asi como una
situacion hiperosmética. En respuesta al incremento de gluco-
sa se produce una liberacién de insulina, que causa una rapida
retencion de agua y sodio, con el consecuente estado hipervo-
[émico. Igualmente, la insulina provoca un desplazamiento
transcelular de iones con paso intracelular de glucosa, fésforo,
potasio y magnesio, que se consumen en el anabolismo celular
de manera réapida, lo que produce una répida caida de la con-
centracion extracelular de estos iones con los consecuentes
signos y sintomas®2,

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas metabdlicas y hemodinamicas del
SR son consecuencia de los cambios fisiopatolégicos descri-
tos. La clinica fundamental que debe hacer sospechar un SR es
la combinacién de edema, confusién y taquicardia en reposo,
junto con una hipofosfatemia®.

La hipofosfatemia es el hallazgo analitico més caracteristico del
SR, aunque no siempre esta presente. El consumo rapido
del fésforo intracelular en la situacién de anabolismo produce
un defecto del fésforo inorganico de los hematies, que da lugar
a hemolisis, anemia y una inadecuada distribucién de oxigeno,
lo que conlleva la aparicidn de isquemia tisular, sobre todo en
el sistema nervioso central y gastrointestinal. Igualmente, la
menor disponibilidad de fésforo sin capacidad de produccidn
de energia mediante la sintesis de ATP es responsable de los
sintomas musculares y renales’. Muchas veces, los sintomas
de la hipofosfatemia se asemejan a los del SR, e incluso se
recomienda referirse al cuadro como hipofosfatemia de reali-
mentacion'?.

La hiperglucemia altera la funcién de los neutréfilos, que
pasan a una situacién de neutropenia funcional. Ademéas pro-
duce hiperosmosis, que puede derivar, tras la liberacion de in-
sulina, en un coma hipoglucémico no cetdsico’.

Otras alteraciones electroliticas, como la hipomagnesemia,
la hipopotasemia y la hipocalcemia, pueden producir graves
alteraciones cardiacas y musculares, cuya manifestacion méas
tipica son las arritmias®’.

El consumo rapido anabélico da lugar a deficiencias vitami-
nicas. El déficit mas claro y caracteristico del SR descrito en
pacientes adultos es el de tiamina, que puede dar lugar a la
encefalopatia de Wernicke.

El cuadro completo con todas las caracteristicas clinicas
aparece recogido en la tabla 1"'2. Los sintomas de SR son
variables e imprevisibles, y pueden ser tardios, en funcién del
tipo y la gravedad de la alteracion bioquimica presente. Si las
alteraciones son leves, puede no haber sintomas. El deterioro
clinico puede producirse rapidamente si no se establece la cau-
sa 'y no se instaura un tratamiento adecuado.
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Signos y sintomas clinicos del sindrome de realimentacion

Situaciones requeridas para la aparicion
del sindrome de realimentacion en adultos

Una de las siguientes:

* IMC<16

 Pérdida no intencionada de peso >15% en los Gltimos 3-6 meses

* |ngesta minima o no significativa en los Gltimos 10 dias

* Concentraciones bajas de potasio, fésforo o magnesio antes de
la alimentacion

0 dos de las siguientes:

* IMC<18,5

 Pérdida de peso no intencionada >10% en los Gltimos 3-6 meses
* Ingesta minima o no significativa en los dltimos 5 dias

e Historia de adiccion al alcohol o las drogas

IMC: indice de masa corporal.

Prevencion

La principal herramienta para evitar el SR es realizar una pre-
vencién adecuada. Para ello, en primer lugar es necesaria una
correcta identificacién de los pacientes en riesgo de desarro-
llar SR, previa a la instauracion del soporte. En general, se
debe tener precaucion con cualquier situacién de desnutricion
cronica o subaguda. Las situaciones que pueden favorecer el
SR en adultos se describen en la tabla 2. En los nifios se han
descrito una serie de situaciones asociadas a la aparicion de
SR, como la enfermedad celiaca, la hospitalizacién o un peso
bajo para la talla?'2'* que, junto con las recomendaciones

Hipofosfatemia Hipopotasemia Hipomagnesemia Deficiencia  Retencién  Hiperglucemia
de tiamina de sodio
Cardiacos Hipotensién Arritmias Arritmias Insuficiencia Hipotensién
Disminucién del volumen cardiaca
sistélico
Respiratorios Afectacion de la contractibilidad  Fallo respiratorio Edema Hipercapnia
del diafragma pulmonar Fallo respiratorio
Disnea
Fallo respiratorio
Neuroldgicos Parestesias Debilidad Debilidad Encefalopatia
Debilidad Paralisis Temblor de Wernicke
Confusién Tetania
Desorientacion Convulsiones
Letargia Encefalopatia
Paralisis arrefléxica Coma
Convulsiones
Coma
Hematoldgicos Disfuncién leucocitaria Disfuncién inmune
Hemolisis
Trombocitopenia
Gastrointestinales Nauseas Nauseas
Vémitos Vémitos
Estrefiimiento Diarrea
Otros Muerte Rabdomiolisis Acidosis lactica ~ Sobrecarga Cetoacidosis
Muerte de liquidos Coma
Edema Deshidratacion

Situaciones de riesgo de sindrome
de realimentacion en pediatria

® Anorexia nerviosa

© Menos del 80% del peso ideal para la talla

 Pacientes con un aporte energético por debajo de lo
recomendado en los dltimos 10-14 dias (incluidos aportes i.v.
inadecuados de proteinas o energia)

o Pérdida brusca de peso >10% en los Gltimos 1-2 meses
(incluidos los pacientes obesos)

e Kwashiorkor y marasmo

e Enfermedades crdnicas que cursan con desnutricion (diabetes
mellitus mal controlada, caquexia cancerosa, cardiopatia
congénita moderada-grave, enfermedad hepatica cronica...)

o Sindromes de malabsorcion con mal control (incluida la
enfermedad inflamatoria intestinal, la fibrosis quistica y el
sindrome de intestino corto)

e Pardlisis cerebral y otras enfermedades que cursan con disfagia

* Nifios desatendidos

 Pacientes en periodo postoperatorio

para adultos, han permitido desarrollar una descripcion de las
situaciones de riesgo pediatrico (tabla 3)".

Dado que la naturaleza del SR imposibilita la realizacién de
estudios clinicos aleatorizados, las recomendaciones de las
guias clinicas se basan en opiniones de expertos'®. Asi, en los
casos en que exista un riesgo de desarrollar SR, se recomienda
realizar previamente una correcta valoracién médica y nutricio-
nal del nifio, asegurar la estabilidad hemodinamica y corregir
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Estrategia sugerida para la prevencion del sindrome
de realimentacion

1. Antes de iniciar |a realimentacion, hay que evaluar la
hidratacidn, los electrélitos séricos, el magnesio y el fosfato
2. Iniciar lentamente la alimentacién (un 50-70% de las calorias)
3. Realizar comidas pequefias frecuentes. Densidad calérica
>1 keal/mL
4. Administrar 4 mmol/kg de potasio, 0,6 mmol/kg de magnesio,
1 mmol/kg de sodio y hasta 1 mmol/kg de fosforo
5. Monitorizar diariamente las cifras de electrdlitos
6. Monitorizar |a hidratacion y |a situacion cardiaca
7. Intentar eliminar las medicaciones que contribuyan
a la aparicion de defectos electroliticos

los posibles trastornos. Las principales recomendaciones en
pediatria son las siguientes (tabla 4)%1516:

¢ Antes de iniciar la realimentacion (independientemente del
modo) y durante los primeros 3-5 dias, es necesaria una eva-
luacion cuidadosa de los siguientes parametros:

1. Hidratacién y estado nutricional. La ganancia precoz de
peso puede ser secundaria a la retencién de fluidos.

2. Parametros séricos: glucosa y albimina al inicio. No es
necesario monitorizar los niveles de glucosa, salvo que exis-
tan sintomas de hipoglucemia. Diariamente, hay que regis-
trar durante 5 dias los valores de sodio, potasio, urea, crea-
tinina, fosfato, magnesio y calcio. El descenso del fosfato
suele aparecer a las 48-72 horas del inicio de la alimenta-
cion.
3. Situacién cardiaca: pulso (taquicardia compensatoria),
electrocardiograma y ecocardiografia. Se debe vigilar espe-
cialmente la aparicion de un QT corregido alargado por enci-
ma de 460 ms.

e Ademas de lo anterior, es imprescindible iniciar |a alimenta-
cién progresivamente para evitar la aparicién del SR siguien-
do las siguientes recomendaciones:

1. Volumen vy calorias. Se recomienda iniciar la alimentacién
con un aporte de energfa y liquidos del 50-75% de los reque-
rimientos. Se aconseja restringir el aporte hidrico al maximo,
garantizando el mantenimiento de la funcién renal e intentan-
do conseguir un balance neutro. El aporte se ira adaptando en
funcion del estado de hidratacién y la ganancia de peso del
paciente'’. De manera general, y segtn los grupos de edad, el
aporte caldrico inicial se realizara de la forma siguiente:

- <7 afios: 40-60 kcal/kg/dfa.

- 7-10 afios: 35-50 kcal/kg/dfa.

- 11-14 anos: 30-45 kcal/kg/dia.

- 15-18 anos: 25-40 kcal/kg/dia.

Cada nifio debe ser valorado individualmente, por lo que es-
tas recomendaciones pueden llegar a modificarse hasta en

rior a 1 kcal/mL, para minimizar la sobrecarga de volumen.
Se recomienda una distribucion caldrica equilibrada (un 50-
60% de hidratos de carbono, un 30-40% de lipidos y un 15-
20% de proteinas)'>®.

2. Proteinas. Si la alimentacion con proteinas de leche de
vaca produce diarrea, podria emplearse una férmula hidroli-
zada o elemental. Se sugiere un aporte inicial para los nifios
desnutridos de 0,6-1 g/kg/dia. La alimentacién debe ser rica
en aminodcidos esenciales (utilizar formulaciones pediétri-
cas). Es necesario incrementar gradualmente la ingesta pro-
teica hasta un minimo de 1,2-1,5 g/kg/dia para conseguir el
anabolismo'®8,

3. Suplementos. Las recomendaciones generales para el
aporte de electrélitos, en los casos de riesgo de realimenta-
cién en pediatria, son las siguientes'®-'8;

- Sodio: 1 mmol/kg/dia (1 mEq/kg/dia), méximo 150 mEq/dia.

- Potasio: 2-3 mmol/kg/dia (2-3 mEq/kg/dia), maximo 150
mEg/dia.

- Magnesio: 0,6 mmol/kg/dia (1,2 mEq/kg/dia), méximo 10
mEg/dia.

- Respecto al fosforo, las dosis basales son de 0,5 mmol/kg/
dia (1 mEg/kg/dia) en el primer afio, y 0,2 mmol/kg/dia (0,4
mEq/kg/dia) posteriormente. Algunos autores recomiendan
suplementar hasta 1 mmol/kg/dia (2 mEq/kg/dia) por via
intravenosa o administrar suplementos orales hasta 100
mmol/dia en nifios mayores de 5 afios de edad, corrigiendo
la hipocalcemia con la administracion de fosforo'™ '8 Pare-
ce prudente administrar una dosis mayor de la basal en si-
tuaciones de riesgo de SR. No siempre es necesaria una
elevada suplementacién de fésforo, que debera hacerse de
manera personalizada, aunque si debe tenerse muy en
cuenta cuando existan antecedentes de SR, si concurren
varios factores predisponentes o si es preciso iniciar la ali-
mentacion con aportes totales en un nifio en riesgo de SR,

- La tiamina, el 4cido félico, la riboflavina, el cido ascérbico
y la piridoxina, asf como las vitaminas liposolubles A, D, E
y K, deberfan administrarse con la alimentacion. Los ele-
mentos traza, como el selenio, también pueden ser defici-
tarios, por lo que deben incluirse en la alimentacion'™. En
la préctica no siempre se recomienda la administracion
profilactica en dosis altas de tiamina en pediatria (200-300
mg/dia) para la prevencion de la encefalopatia de Wernic-
ke, salvo en situaciones de inanicién exageradamente
prolongadas (més de 1 afio). En general, todos los nifios
con riesgo de SR deben suplementarse con 800 Ul/dia de
vitamina D, mientras se reciben los niveles de vitamina®.

Tratamiento

Las alteraciones electroliticas son los principales problemas en
el SR. Si se detectan antes del inicio de la alimentacidn, éstas
se deberian corregir previamente.

un 30%. Si el aporte inicial es bien tolerado, sin producir
alteraciones hidroelectroliticas, se debe incrementar en los
3-5 dias siguientes. Se recomienda una alimentacién fre-

cuente en pequefias cantidades, con una densidad no infe- Podemos encontrar un SR en dos situaciones diferentes:
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Dosis de tratamiento para las deficiencias de electrélitos en el sindrome de realimentacion pediatrico

1. Paciente asintomatico con niveles bajos de fésforo (la situa-
cién més frecuente). En este caso no se deben aumentar los
aportes nutricionales hasta que el fésforo se haya normaliza-
do. Si se ha realizado un rapido incremento de estos aportes
en los dias anteriores, se deberia volver a la situacion previa.
Hay que valorar la deficiencia de otros electrélitos y realizar
un electrocardiograma. Se considera la presencia de hipofos-
fatemia, medida por un método calorimétrico, a partir de un
nivel de fosforo <3,8 mg/dL en nifios menores de 2 afios, y de
3,5 mg/dL en los mayores de 2 afios™. Si los niveles de fosfo-
ro se encuentran ligeramente disminuidos, se podria plantear
un tratamiento con fosfato oral®, si bien existen dudas sobre
su eficacia administrado oralmente, y ademas puede producir
diarrea™. Si la hipofosfatemia es moderada o grave, si se de-
cide no iniciar tratamiento oral o éste no es eficaz, es necesa-
rio el aporte de fésforo intravenoso. Las dosis deben ajustarse
al peso (tabla 5).

2. Paciente con signos clinicos de SR (combinacién de ede-
ma, confusion y taquicardia de reposo) y fésforo bajo (aun-
que puede ser normal). Si se constata cualquiera de estos
datos clinicos aisladamente, se debe descartar un SR, no
aumentar los aportes nutricionales, realizar un electrocar-
diograma y registrar los niveles de electrdlitos®. Ante un
cuadro clinico establecido, se debe valorar el ingreso en una
unidad de cuidados intensivos para su monitorizacion, redu-
cir al minimo (o suspender) el aporte caldrico, comprobar los
niveles de electrélitos, alblmina y glucosa, e iniciar una mo-
nitorizacion cardiaca continua®. Hay que tratar las arritmias
si éstas aparecen, asi como realizar una adecuada correc-
cién electrolitica (tabla 5). I
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