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RESUMEN

Antecedentes. La utilizacion de nutricion parenteral (NP) como herramienta para el

soporte nutricional es frecuente en situaciones hospitalarias de tercer nivel de atencion,
debido al tipo de patologias que se atiende; sin embargo, una de sus complicaciones es
el sindrome de realimentacion (SR), el cual ha recibido poco reconocimiento o estudio en
la practica clinica, especialmente en la poblacién pediatrica en cuanto a su prevalencia 'y

factores de riesgo involucrados.

Objetivo. Identificar los factores de riesgo asociados a SR en pacientes pediatricos que

reciben soporte con NP.

Material y Métodos. Se realiz6 un estudio de casos y controles, retrospectivo,

observacional, incluyendo a pacientes pediatricos que requirieron NP, entre 1 mes-17
afos, en un periodo comprendido entre enero 2018 a diciembre del 2019. Se calcularon
los OR e intervalos de confianza al 95% para identificar los factores de riesgo asociados,

considerando estadisticamente significativo un valor de p < 0.05.

Resultados: Se analizaron un total de 76 casos con SR y 126 controles sin SR, con una
prevalencia de SR del 23.9%, un tiempo promedio de 3.8 dias para su desarrollo. Las
variables asociadas con un mayor riesgo de SR fueron: tiempo de ayuno (OR=1.32 ; IC
95% : 1.15-1.51), la presencia de patologia infecciosa, (OR=9.6 ; IC 95%: 4.61-19.9),
administracion de diurético (OR=4.21; IC 95%: 2.30-7.71), de esteroide sistémico(OR=
3.44 ;1C 95%: 1.88 —6.29) y de catecolaminas (OR=3.82 ; IC 95%: 2.03 -7.20 ) asi como
el cursar con desnutricion (OR= 3.07; IC 95%: 1.66-5.66).

Conclusiones: Los principales factores de riesgo asociados al SR en pacientes con NP

fueron el tiempo de ayuno, la desnutricion, la presencia de sepsis, el uso de farmacos
como diurético, esteroide y catecolaminas; por lo que, consideramos importante como
estrategia en la prevencion del SR y sus complicaciones subsecuentes, tomar en cuenta
estos factores de riesgo en nuestros pacientes, desde su ingreso a hospitalizacion y

previo a la introduccion de soporte nutricion parenteral.



ANTECEDENTES

Generalidades. El sindrome de realimentacion (SR),se describié por primera vez a

principios de la década de 1940, durante la Segunda Guerra Mundial, al observarse que
en aquellos prisioneros liberados en campos de concentracion que permanecieron en un
periodo prolongado de inanicion y posteriormente recibieron alimentacion presentaron
complicaciones cardiacas y neuroldgicas, con un incremento en su mortalidad hasta en
un 20% 1; asi durante los afios 60’s se defini® como edema de realimentacién, en los
afos 70°s sindrome de hiperalimentacion hipofosfatemica, al correlacionar alteraciones
electroliticas?; y finalmente en los afios 80°s por Weinsier y Krumdieck se nombré

sindrome de realimentacion.?

A lo largo de la historia ha sido una enfermedad poco reconocida y diagnosticada, debido
a la dificultad para llevar a cabo una definicion universal* especialmente en la poblacion
pediatrica, lo que nos conlleva a una situacion alarmante, debido a que es una condicion
potencialmente mortal durante su diagnéstico tardio®; siendo la principal herramienta para
su prevencion la correcta identificacion los factores de riesgo, previo a la instauracion del

soporte nutricional.*?

Definicién Actualmente se define al SR, como una alteracion electrolitica con disminucién
de iones intracelulares, fésforo (P), potasio (K) y magnesio (Mg), asociada a alteracion
en la homeostasis de la glucosa, deficiencia de vitamina B1, retencién de sodio y agua®;
gue se encuentran asociadas a la reintroduccién rapida o masiva del soporte nutricional
(oral, enteral o parenteral)®, principalmente en pacientes con algun grado de desnutricién,
involucrando el cambio de un metabolismo catabdlico a uno anabdlico, que conlleva a
disfuncion organica mdultiple con el consecuente incremento en la morbimortalidad;
siendo una condicion médica que se puede presentar pese a la identificacion correcta de
los principales factores de riesgo, del inicio de terapia nutricional hipocaldrica y del

tratamiento oportuno.”

Por otra parte, el soporte nutricional especializado es la administracién de nutrimentos de
forma oral, enteral o parenteral con fines terapéuticos, que se emplea principalmente en
pacientes con desnutricion o con riesgo de desnutricion secundario a una patologia

digestiva o extra digestiva, aguda o cronica, con la finalidad de satisfacer los



requerimientos del organismo con mejoria en el estado nutricional y la clinica, asi como
la reduccion de complicaciones y mortalidad.” La nutricién parenteral es la técnica que
permite administrar macro nutrimentos y micronutrientes por via intravenosa, por lo que
todo paciente pediatrico que sea clasificado con un riesgo nutricional o datos de
desnutricion debera contar con una evaluacion inicial que incluya: indicadores clinicos,
dietéticos, antropométricos y bioquimicos; el propésito de la nutricion parenteral es
prevenir las deficiencias nutricionales cuando la nutricibn enteral adecuada se ve
impedida por deterioro o inmadurez de la funcion gastrointestinal, a su vez manteniendo
una balance energético positivo que permita un crecimiento y desarrollo adecuados,

evitando tanto la infra como la sobre nutricion.427

Sin embargo,_el empleo de la NP no esta exento de complicaciones las cuales se pueden
clasificar en: 1) Mecéanicas secundarias a la insercion de catéter central: Neumotorax,
hemotoérax, hematoma puncion arterial, al uso prolongado de catéter: trombosis venosa,
sindrome de vena cava superior, embolia pulmonar, extravasacion de nutricién. 2)
Infeccidn asociada a catéter venoso central 3) Metabdlicas: enfermedad metabdlica 6sea,
sindrome colestasico, sindrome de realimentacién,* centrando nuestro estudio en esta

altima patologia.

Epidemiologia: Debido a la dificultad en la definicién e identificacion de esta enfermedad

(siendo de aspecto clinico y bioquimico), asi como su poco campo de estudio, no existe
un panorama epidemioldgico concreto de incidencia y prevalencia?®; los escasos estudios
publicados muestran una variacion de la incidencia en poblacién de adultos, que va del
0.43 al 34% de los pacientes hospitalizados.® Vargas et al, realizaron un estudio
observacional de cohortes retrospectivo y prospectivo entre el 2015 y 2018, en pacientes
mayores a 18 afios con NP, encontrando una incidencia alta del 43.3%.%? En poblacién
pediatrica, aun es mas limitada la investigacion; un informe de Dunn et al en 2003, que
es uno de los pocos estudios de este tipo; notificaron en su cohorte de 164 pacientes
consecutivos en una unidad de cuidados intensivos en los que se utiliz6 administracion
de NP, utilizando criterios unificados en su institucion para el diagnéstico de SR, se
reportd una incidencia del 15%, a pesar del adecuado cuidado en la inclusion de los
pacientes para este tipo de soporte nutricional.® Otro estudio de Galera?, et al, asocio un
grado de desnutricién al sindrome de realimentacién entre un 7.3-17,9%. ' Finalmente

Stephanie Blanc!3,et al, en Francia, realizaron investigaciéon en un estudio prospectivo,



con un total de 1261 pacientes entre O y 18 afios, en riesgo de realimentacion,

identificando una incidencia general 46.7%.

Fisiopatologia del paciente en ayuno y con sindrome de realimentaciéon enteral.

Existe una descripcion de la fisiopatologia en aquellos pacientes desnutridos o que
presentan un periodo de inanicion prolongado, observdndose cambios de un
metabolismo principalmente catabdlico a uno anabdlico cuando se reintroduce de forma
no controlada la alimentacién via oral, enteral o parenteral.* Durante periodos de ayuno
la supervivencia depende de la capacidad de utilizar y conservar de manera eficiente las
reservas de energia disponibles, sin embargo, si se prolonga, el metabolismo cambia de
un estado anabdlico, con la utilizacion prevalente de carbohidratos en donde se ve
depletada la concentracién de glucosa durante las primeras 24-72 horas mediante la
glucolisis, generando a su vez disminucion en las concentraciones de insulina, lo que
genera la no utilizacion de glucosa a nivel de tejido celular subcutdneo y muscular;
posteriormente a nivel hepéatico aumenta la secrecién de glucagén mediante el inicio de
la glucogendlisis manteniéndose sus reservas Unicamente en las primeras 24 horas lo
gue genera el cambio metabdlico a un estado catabdlico, las células musculares y
hepéticas cambian el sustrato por la utilizacion de acidos grasos mediante la lipdlisis,
para generar niveles adecuados de glucosa en sangre y a su vez produccién de energia
mediante adenosina trifosfato (ATP) suficiente para mantener en equilibrio a los 6rganos
vitales'4, el metabolismo de proteinas se reserva el mayor tiempo posible para evitar la
pérdida muscular y su funcion; a nivel cardiaco y cerebral se utilizan cuerpos ceténicos y
se reduce la tasa metabdlica aproximadamente un 25%; a nivel hepético se disminuye
la gluconeogénesis, asi también comienza la deplecidon de electrolitos intracelulares
(potasio, fésforo, magnesio)?!®, de vitaminas y de oligoelementos, exacerbado ain mas
por condiciones tales como diarrea, pérdida del contenido intestinal, o el uso crénico de

diuréticos, que causan pérdidas adicionales.®

Durante periodos de inanicion en los que no existe una respuesta de estrés externa como
por ejemplo en pacientes en estado critico, procesos infecciosos, anorexia nerviosal’, se
genera un incremento en el metabolismo de lipidos como fuente de energia, mientras que
las proteinas se reservan para mantener la masa corporal magra durante el mayor tiempo
factible. A su vez también se induce un estado hipermetabdlico con activacion hormonal

a través del eje hipotalamico- hipofisario-suprarrenal con liberacion de cortisol y



catecolaminas, generando también incremento en la secrecion de glucagon, resistencia
a la insulina, movilizacion de electrolitos del espacio intracelular al espacio plasmatico
principalmente fésforo, magnesio y potasio'8, asi como inicio de la lipdlisis que a su vez
disminuyen las hormonas anabdlicas (hormona de crecimiento y testosterona) y la
utilizacion de proteinas con la finalidad de generar rapidamente energia, sin tener como
objetivo su reserva, existe un aumento en la tasa metabdlica y en la conversion de
aminoacidos (alanina y glutamina) a glucosa a través de gluconeogénesis, esta
modificacion induce pérdida gradual de la masa muscular, asi como alteraciones

estructurales y funcionales celulares.

Durante la fase de realimentacion el metabolismo cambia de la utilizacion de lipidos y
proteinas a la de carbohidratos (con su reintroduccién)?, se incrementan los niveles de
insulina generando un efecto antinatriuretico con retencion de sodio y agua, asi como el
cambio en las concentraciones de electrolitos al compartimiento intracelular con el
objetivo de la utilizacion del fosfato inorganico para la sintesis de ATP'°, el potasio para
el transporte intracelular de glucosa y el magnesio para las reacciones de sintesis,
generando se deplecion extracelular traduciéndose en hipopotasemia, siendo el principal
ion intracelular quien se utiliza en la generacion y mantenimiento del potencial de
membrana, en la regulaciéon de la sintesis de glucégeno y proteinas!®> aumentando el
riesgo de arritmias cardiacas potencialmente letales, debilidad, hiporreflexia, depresion
respiratoria y paralisis.?® La hipomagnesemia que es el segundo ion intracelular mas
abundante, que actla como cofactor enzimatico y en la recaptura de potasio en la
nefrona, involucrado en la conduccidn nerviosa, la relajacién muscular y la estabilizacién
de la membrana, participa en la fosforilacion oxidativa, un estado severo de deplecion
también puede inducir a hipocalcemia debido al a inhibicion de la secrecién de

paratohormona y el aumento en su resistencia.?!

La hipofosfatemia es la principal alteracion electrolitica asociada a SR y su correlacion
con el incremento de morbimortalidad; el fosfato es el esencial en funciones metabdlicas
y como componente de acidos nucleicos que conforman el &cido desoxirribonucleico
(ADN) y el acido ribonucleico (ARN), asi como en el ATP para el transporte de energia
necesaria en la funcién celular??, por otra parte promueve la disociacién de oxigeno de la
hemoglobina siendo parte del 2,3 difosfoglicerato (DPG), promoviendo la quimiotaxis, la

fagocitosis, la agregaciéon plaguetaria, asi como la conduccién del sistema nervioso; su



deplecion puede conducir a disminucion de la contractilidad cardiaca, provocando
arritmicas cardiacas e hipoxia tisular, asi como la disfuncién muscular respiratoria que
progrese a insuficiencia respiratoria aguda en casos graves. °Las concentraciones
sanguineas normales de los electrolitos intracelulares de acuerdo a grupo etario se

resumen en el anexo 2. %3

En cuanto a la utilizacion de vitaminas, principalmente el incremento en la demanda de
tiamina, coenzima esencial (pirofosfato de tiamina) para la oxidacion de carbohidratos y
aminoéacidos siendo importantes en la produccion de ATP, los humanos no podemos
sintetizar esta vitamina y su vida media es corta, por lo que los niveles séricos dependen
en gran medida de su ingesta. Durante la desnutricién y el ayuno prolongado las reservas
se agotan generalmente en 15-20 dias, su deficiencia aguda puede ser inducida por la
administracion de carbohidratos en pacientes desnutridos lo que incrementa su utilizacion
a nivel celular, existe deterioro en el metabolismo aerdbico, con una generacion
insuficiente de ATP, el piruvato se convierte en lactato lo que resulta en hiperlactatemia
y acidosis lactica, también puede empeorar la hipomagnesemia, la hipocalcemia y la
hipofosfatemia asociadas con el aumento de las pérdidas renales, debido a la generacion
insuficiente de ATP y el estrés oxidativo que dafia estas células; como las vias
metabdlicas que son dependientes de esta vitamina se encuentran en la mayor parte de
las células, existe una gran afectacion multisistémica, pudiendo conducir a la aparicién
de encefalopatia de Wernicke, sindrome de Korsakov e insuficiencia cardiaca lo que

incrementa la morbimortalidad.?4

Se ha observado edema subagudo o de realimentacibn como manifestacion tardia
asociada a la SR en pacientes con inanicion, pero se cree que se debe a fuga capilar o
inactivacion del péptido natriurético por hiperinsulinemia mas que a sobrecarga de

volumen?2>-

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas del sindrome de realimentacion se derivan de los efectos
de las alteraciones hidroelectroliticas y déficits vitaminicos descritos sobre los distintos

sistemas y 6rganos. 26

A) Cardiovascular: Una de las manifestaciones mas significativas es la insuficiencia

cardiaca que puede resultar letal, se presenta en la primera semana después de



B)

C)

D)

E)

F)

iniciado el soporte nutricional, debido a que durante el ayuno se genera deplecion
de ATP en la célula miocardica, lo que conlleva a hipocinesia ventricular. El efecto
antinatriuretico que genera el incremento de insulina produce retencién de sodio y
agua que junto con mayor demanda de ATP favorece la descompensacion; se ha
reportado muerte subita asociada a arritmias letales e incluso infarto al miocardio
asociadas a la hipopotasemia e hipomagnesemia, asi como prolongacion del
intervalo QT. La hipomagnesemia puede causar hiperaldosteronismo que
incrementa la excrecion renal de potasio y puede afectar su distribucién celular. °
Musculo esquelético: La deplecion de ATP en el miocito resulta en debilidad
muscular y alteracion del sarcolema con rabdomidlisis, asi como disminucién en
la contractilidad diafragmatica caracterizada por disminucion de la capacidad vital
forzada e insuficiencia respiratoria especialmente en pacientes con enfermedades
pulmonares. La rabdomidlisis y la hipofosfatemia pueden precipitar ademas dafio
renal por necrosis tubular aguda, mioglobinuria y hemoglobinuria. 18

Sistema nervioso central: Las manifestaciones son secundarias a hipoxia celular
por disminucion de los niveles de 2-3 DPG y ATP, que consisten en alteracion en
el estado de alerta, confusion, delirio, crisis epilépticas, alucinaciones y
parestesias.?*

Hematoldgico: se genera disfuncion de la medula ésea debido a hipofosfatemia,
se ha descrito anemia hemolitica atribuible a disminucion de ATP eritrocitario y
rigidez de membrana, lo que disminuye la vida media y promueve la hemolisis.
Puede presentarse trombocitopenia y disminucion de la actividad de granulocitos,
lo que aumenta el riesgo de sepsis. 18

Respiratorio: causa de insuficiencia respiratoria aguda por disfuncion
diafragmética y de musculos intercostales debido a la deplecion de ATP y 2-3
difosfoglicerato.?!

Metabdlico: la administracion de glucosa suprime la gluconeogénesis y disminuye
la utilizacion de aminoacidos predominantemente alanina, lo que lleva a mejorar
el balance nitrogenado. La hiperglucemia eleva riesgo de estado hiperosmolar no
cetdsico, cetoacidosis, acidosis metabdlica, diuresis osmatica y deshidratacion. La
lipogénesis genera hipertrigliceridemia, higado graso, y alteracion en las pruebas

de funcionamiento hepatico. 2



G) Gastrointestinal: La presencia de hipopotasemia, puede generar ileo metabdlico;
algunos estudios reportan la asociacion de hipopotasemia grave a dafio hepatico
agudo.?!

H) Deficiencia de tiamina: importante cofactor de actividades enzimatica, que puede
resultar en encefalopatia de Wernicke o sindrome de Korsakov, cuyas
manifestaciones son alteraciones oculares, confusion, ataxia, pérdida de memoria

a corto plazo y coma?*
Las principales alteraciones metabdlicas y clinicas se resumen en el Anexo No 4. 14

Criterios diagnésticos del sindrome de realimentacion

En poblacion pediatrica existe una gran dificultad para unificar los criterios diagndsticos
para SR, de forma rutinaria se basaba en alteraciones metabdlicas, especialmente al
déficit en fésforo, magnesio, y potasio (clasificandose para cada grupo etario) y las

manifestaciones clinicas asociadas.

El Instituto nacional para la salud y excelencia clinica (NICE) propuso mediante la
elaboracion de una guia de practica clinica los criterios de alto riesgo para sospechar del
desarrollo de sindrome de realimentacion, de acuerdo al consenso realizado por la
Sociedad europea de nutricion clinica y metabolismo (ESPEN)® se consideraron

importantes para la deteccién del sindrome de realimentacién los siguientes criterios:

A) Uno o més de los siguientes criterios: 1) IMC < 16 kg/m2, 2) Pérdida no
intencionada de peso >15% en los ultimos 3-6 meses, 3) Ingesta nutricional
minima o nula durante mas de 10 dias, 4) Niveles bajos de fosfato, potasio,
magnesio antes de iniciar la realimentacion

B) Dos 0 mas de los siguientes criterios: 1) IMC < 18.5 kg/m2, 2) Pérdida no
intencionada de peso >10% en los ultimos 3-6 meses 3) Ingesta nutricional
minima o nula durante mas de 5 dias 4) Historia de alcoholismo o uso de

farmacos como insulina, quimioterapia, antiacidos o diuréticos

Sin embargo, este consenso, ha obtenido puntajes bajos en cuanto a sensibilidad y

especificidad en los andlisis de validacion de estudios retrospectivos, por lo que



actualmente la Sociedad americana de nutricion enteral y parenteral (ASPEN) en su

consenso del 2020, 4 recomienda unificar los criterios diagnésticos en los siguientes:

Una disminucion en 1, 2 o 3 de los niveles séricos de fosforo, potasio y/o magnesio en
un 10 %—-20 % (leve), 20 %—-30 % (moderado) o >30 % (severo), por debajo del limite
inferior de la normalidad, y/o disfuncién de 6rganos por disminucion de alguno de ellos
y/o por déficit de tiamina (grave) y que ocurra dentro de los primeros cinco dias de

reiniciar o aumentar sustancialmente el suministro de energia.

Por otra parte, se realizé en este mismo consenso, la evaluacion del riesgo de en la
poblacidon pediatrica, sin embargo, esta lista no puede considerarse exhaustiva, ni se

conoce la fuerza de impacto de cada una o multiples caracteristicas.

Criterios del consenso de ASPEN para la identificacion en pacientes pediatricos en riesgo

de sindrome de realimentacion.?

Z Score Peso/Talla
(1-24 meses)

Z Score del IMC
para edad (2-20
afios)

Pérdida de peso

Ingesta caldrica

Concentraciones
séricas bajas de
potasio, fosforo y
magnesio previo a
nutricion
Comorbilidades de
mayor riesgo

Pérdida de grasa
subcutanea

Riesgo leve: 3 criterios

-1 a-1.9, cambio
respecto a valor inicial

< 75% de lo normal
para el aumento
esperado

3-5 dias consecutivos,
< 75% de la necesidad
estimada

Levemente anormal o
disminuido > 25% del
limite inferior de la
normalidad

Riesgo leve

Puntaje z de la

circunferencia del brazo

-1a-1.9

Riesgo moderado:
2 criterios

-2 a-2.9, cambio con
respecto a valor inicial

< 50% de lo normal
para el aumento
esperado

5-7 dias consecutivos,
< 75% de la
necesidad
estimada

Moderadamente o
significativamente
anormal entre un 25-
50% por debajo del
limite inferior

Riesgo moderado

Puntaje z de la
circunferencia del
brazo -2 a-2.9

Riesgo severo:
1 criterio

-3 0 >, cambio con
respecto a valor inicial

< 25% de lo normal
para el aumento
esperado

>7 dias consecutivos,
< 75% de la
necesidad estimada

**

Riesgo severo

Puntaje z de la
circunferencia del
brazo > -3



_ Puntaje z de la Puntaje z de la
Pérdida de masa circunferencia del brazo circunferencia del
muscular medio -1 a-1.9 brazo medio -2 a -2.9

Puntaje z de la
circunferencia del
brazo medio > -3

A) No esta disefiado para su uso en pacientes con < 28 dias de vida o < 44 semanas
de edad gestacional corregida.

B) Tenga en cuenta que los electrolitos pueden ser normales a pesar de la deficiencia
total del cuerpo, que se cree que aumenta el riesgo de SR.

C) **Esta celda se dejo intencionalmente en blanco.

Poblaciones potencialmente en riesgo de desarrollar sindrome de realimentacion:

En el entorno hospitalario, donde la atencion cuidadosa de la patologia de base del
paciente, del soporte nutricional y de los niveles de electrolitos es el estandar de atencion,
las complicaciones de la realimentacion pueden, de hecho, ser raras?® Hasta que se
utilice una definicién unificada para esta patologia en los estudios, la incidencia de los
pacientes en riesgo es un desafio, sin embargo, la caracteristica constante de riesgo
incluye la desnutricion prolongada, particularmente frente a la pérdida continua de

electrolitos.

En Ultimo consenso realizado por la ASPEN en el 2020* identifica las siguientes
patologias, como las principalmente asociadas a SR: sindrome de inmunodeficiencia
adquirida, trastorno cronico por consumo de alcohol o drogas, pardlisis cerebral infantil,
disfagia y dismotilidad esofégica, trastornos de la alimentacién, inseguridad alimentaria/
falta de vivienda, retraso en el crecimiento, vomito prolongado, como principales factores
estresantes 0 cirugia sin nutricion durante periodos prolongados, estado de
malabsorcién, céncer, deterioro neurolégico avanzado o incapacidad general para
comunicar necesidades, cirugia posbariatrica, pacientes postoperatorios con

complicaciones, ayuno prolongado, refugiados y desnutricién proteica.

A continuacion, se describen las poblaciones que han sido identificadas como

potencialmente en riesgo.*

Anorexia nerviosa: asociada con la restriccion energética auto infligida que resulta en
pérdida de peso y desnutricion, es uno de los grupos de poblacion mas estudiados para

la incidencia de SR; estos pacientes tienen inanicion aislada, en su mayoria en ausencia



de otras comorbilidades, distinguiéndose de otros pacientes hospitalizados. Los autores

informan una incidencia hasta del 38 % de hipofosfatemia en estos pacientes.?°

Trastornos de la salud mental: los pacientes con trastornos mentales graves pueden tener
un riesgo elevado, debido a la mala alimentacion como resultado del descuido de si
mismos, los efectos secundarios de los medicamentos, la evitacion de alimentos debido
a las alucinaciones, ansiedad social, la falta de habilidades de la vida diaria y personas

sin hogar con acceso inconsistente a una nutricién balanceada. 4

Malabsorcion: los pacientes adultos y pediatricos con sindromes de malabsorcion, como
la enfermedad celiaca, también pueden tener un riesgo elevado, ya que las reservas de
electrolitos y vitaminas pueden agotarse rapidamente en una crisis aguda. Se han

descrito casos adicionales en pacientes pediatricos con enfermedad celiaca.®

Enfermos en estado critico: el paciente en estado critico a menudo carece de la nutricion
adecuada durante largos periodos de tiempo y, por lo tanto, se puede suponer que corre
el riesgo cuando se reintroducen las calorias, tanto para estados médicos como

quirargicos.*

Trastornos hemato/oncologicos: los pacientes pueden estar en riesgo, debido a la
inanicion prolongada y/o pérdidas de electrolitos. La quimioterapia induce nauseas,
vomitos, anorexia, mucositis y diarrea, todo lo cual aumenta las pérdidas de electrolitos.
La radiacién induce toxicidad gastrointestinal y mucositis, asi como anorexia; las
comorbilidades especificas del tipo de malignidad (como las obstrucciones intestinales)

también pueden contribuir a la desnutricién global.3!

Estudios realizados acerca de sindrome de realimentacién

En cuanto a sindrome de realimentacion en el afio 2010, el comité de consulta nacional
confidencial sobre resultados del paciente y mortalidad de Reino Unido publico los
resultados de una investigacion en 877 registros de pacientes adultos que recibieron NP
durante tres meses durante el afio 2008, de los cuales el 39.3% presentaron
complicaciones metabdlicas, siendo la hipofosfatemia la mas comuin en un 13.3%,
hipopotasemia 8% e hipomagnesemia 7%; el 50% se encontraban con factores de riesgo
identificables por médicos que prescribieron la NP, de los que el 14.7% desarrollaron

signos y sintomas relacionados con SR.3?



En Brasil, Vargas et al, realizaron un estudio observacional de cohortes retrospectivo y
prospectivo en pacientes >18 afios con prescripcion de NP, encontrando una incidencia
para sindrome de realimentacion de 43.3 % y los factores de riesgo asociados
positivamente fueron: el uso de NP estandar (p < 0,01), y la cantidad de energia total
administrada, que fue de 25,6 kcal/kg/dia frente a 23,6. kcal/kg/dia para pacientes con y
sin sindrome de realimentacion, respectivamente (p < 0,01). Una comparacion de
pacientes con y sin SR reveld diferencias estadisticamente significativas (p < 0.01), en
relacion con la: patologia infecciosa (50%); uso de diuréticos (10%), catecolaminas (11%)
y glucocorticoides (19%); uso estandar de NP (72%); consulta del equipo de apoyo

nutricional (96%) y duracién de la estancia hospitalaria 12 dias.'?

En cuanto a poblacion pediatrica, a nivel internacional un informe de Dunn et al en 2003,
notifico en su cohorte de 164 pacientes consecutivos de la unidad de cuidados intensivos

en los que se utilizd NP, se reporté una incidencia del 15% de SR.°

En Francia Stephanie et al, realizaron un estudio en donde incluyeron a un total de 1.261
nifos, clasificandose 199 nifios (15,8%) como desnutridos, que estaban en riesgo de SR.
De estos, 93 nifios fueron identificados con SR probable, lo que da una incidencia general
del 7,4%. La tasa de incidencia entre los nifios en riesgo fue del 46,7%. La mayoria de
los pacientes (58,1%) fueron clasificados con sindrome de realimentacién grave. La
frecuencia de trastornos electroliticos significativos (P, K y/o Mg) fue del 67,3% en la
muestra basal, cuarenta y cuatro nifios (47,3%) tuvieron una, trastorno en uno de los tres
electrolitos (P, K o Mg), 42 (45,1%), en dos electrolitos. Setenta y cuatro nifios (79,6%)
tenian un trastorno importante de fosfato, la mayoria grave (55,4%). Un total de 61 nifios
(65,6%) tuvieron trastorno significativo del potasio, la mayoria del cual también fue grave
(39,3%) y 14 nifios (15,1%) tenian hipomagnesemia leves (64,3%).33

En poblacion pediatrica mexicana, se realizo un estudio observacional prospectivo, en el
Hospital Infantil de México para determinar la incidencia de pacientes con desnutricién
grave y su relaciéon con sindrome de realimentacion en nutricion enteral, teniendo como
pacientes de estudio en edad de 1-17 afos concluyendo que la hipofosfatemia fue la
alteracion electrolitica mas frecuente hasta en un 45%, hipopotasemia 36% e
hipomagnesemia en un 19%, la incidencia en este tipo de pacientes con diagndstico de
desnutricién grave y sin alteraciones electroliticas previo al inicio de terapia nutricional
fue del 27%34



En el hospital 20 de Noviembre en la unidad de cuidados intensivos pediatricos se llevo
a cabo un estudio observacional, prospectivo, descriptivo para determinar la incidencia
de pacientes con sindrome de realimentacién que recibieron NP, analizdndose 16
pacientes de 1-17 afios encontrando como incidencia un 56.3% con predominio en
pacientes hematoncoldgicos, reportandose en las primeras 24-72 horas de iniciado el
aporte calorico y siendo los principales factores de riesgo relacionados un ayuno mayor

a 5 dias, padecimiento oncol6gico 87% y pérdida de peso mayor a 10% en 1-2 meses.*®



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La utilizacibn de NP como herramienta para el soporte nutricional de pacientes
hospitalizados, que se encuentran en ayuno prolongado, es frecuente en situaciones
hospitalarias de tercer nivel de atencidn, debido al tipo de patologias que se atiende. Sin
embargo, dentro de las complicaciones mas relevantes tanto por su frecuencia como por
el impacto en el prondstico de los pacientes se encuentra el SR, hasta el momento ha
recibido poco reconocimiento o estudio en la practica clinica, especialmente en la
poblacion pediatrica; quedando preguntas al respecto ya que no todos los pacientes
sometidos a NP desarrollan este sindrome; se han descrito diversos factores de riesgo
asociados al desarrollo de esta complicacion en pacientes con NP, no obstante, se han
reportado que su prevalencia y factores de riesgo involucrados pueden variar entre

poblaciones.
PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cuales son los factores de riesgo asociados a SR en pacientes pediatricos con soporte

nutricional a través de NP de esta unidad hospitalaria?
JUSTIFICACION

Con los resultados del presente estudio tras conocer los factores de riesgo asociados a
SR en pacientes que reciben NP se podran identificar subgrupos de pacientes con mayor
riesgo de desarrollar dicho desenlace y con ello se podrian sentar las bases para instaurar
nuevas medidas preventivas y de deteccion y tratamiento oportunas. Todo lo anterior con
la finalidad de evitar o disminuir en la medida de lo posible la frecuencia de presentacion
de tales complicaciones en pacientes atendidos en nuestro hospital.

HIPOTESIS

Los principales factores de riesgo asociados al SR en pacientes con NP seran: el tiempo
de ayuno, niveles séricos de fosforo, potasio y magnesio al inicio de NP, asi como la

presencia de desnutricion previo al soporte de NP.



OBJETIVOS
OBJETIVO GENERAL

e Identificar los factores de riesgo asociados a sindrome de realimentacion en

pacientes con nutricion parenteral

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar la prevalencia de SR en pacientes con NP

e Describir el tiempo promedio en el que se presenta el SR posterior al inicio de la
NP

e Describir la frecuencia de desequilibrio electrolitico, de cada elemento que
compone el SR (hipopotasemia, hipofosfatemia, hipomagnesemia) en el grupo de
casos.

e Describir la relacion del SR con la patologia aguda por la cual reciben soporte

nutricional parenteral en el grupo de casos.

MATERIAL Y METODOS
DISENO:
e Estudio de casos y controles, retrospectivo, observacional, analitico
POBLACION DIANA

e Pacientes pediatricos que requirieron de soporte nutricional con NP, entre 1 mes
a 17 afnos en un periodo comprendido entre enero del 2018 a diciembre del 2019

LUGAR DE ESTUDIO

e UMAE. Hospital de pediatria Centro Médico Nacional Siglo XXI “Dr. Silvestre Frenk

Freund”. Servicio de Nutricién parenteral.



CRITERIOS DE SELECCION

1. CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes entre 1 mes y 17 afos de edad

e Cualquier sexo

e Pacientes con criterios para inicio de soporte nutricional con nutricién parenteral

e Pacientes que cuenten con medicion de electrolitos séricos (potasio, fésforo,
magnesio) previo al inicio de soporte nutricional y al menos dos mediciones en los
primeros 5 dias de inicio NP

e Valoracion antropométrica (peso, talla) al inicio de NP

2. CRITERIOS DE EXCLUSION
e Pacientes que cursen con desequilibrio hidroelectrolitico previo al inicio de

nutricion parenteral.

3. CRITERIOS DE ELIMINACION

e Pacientes que no cuenten con informacién sobre las variables de estudio

e Pacientes en los que se suspendio la NP por un motivo distinto al desarrollo de SR
(colonizacién de catéter, choque séptico), en los primeros 5 dias de inicio de

soporte nutricional.

TAMANO DE LA MUESTRA

Se realiz6 un tipo de muestreo: no probabilistico de casos consecutivos. Se incluyeron
al total de pacientes atendidos por el servicio de nutricion parenteral que cumplieron
con los criterios de seleccién para obtener el mayor poder estadistico en el estudio.

Por lo cual, no calculamos un tamafo de muestra minimo.



Variables

Edad

Sexo

Dias en ayuno
previos al inicio de
NP

Niveles de fésforo
al inicio de la NP

Niveles de potasio
al inicio de la NP

Niveles de
magnesio al inicio
de la NP

Definicién conceptual

Tiempo transcurrido desde
el nacimiento del paciente
hasta el momento presente
del estudio.

Condicion anatémica vy
biol6gica que distingue al
hombre de la mujer,
evaluado por su aspecto
externo (fenotipico).

Tiempo transcurrido desde
el ayuno hasta el inicio de
NP

Elemento no metalico
esencial en una amplia
variedad de reacciones
bioquimicas

Metal alcalino y electrolito
importante en la regulacién
del equilibrio
hidroelectrolitico

Elemento metalico con
actividad enzimatica
importante principalmente
en la fosforilacion
oxidativa

VARIABLES DE INTERES

Definicion operacional

Edad en meses dato
obtenido a partir el
expediente clinico,
mediante la fecha de
nacimiento y el momento
del estudio

Agrupado de acuerdo a
etapas de la edad
pediatrica por meses

cumplidos al momento de
la evaluacion:

1-23meses: Lactantes
24-71meses:Preescolares
72-119meses:Escolares

120-203meses
Adolescente

Condici6on anatomica y
biolégica que distingue al
hombre de la mujer,
evaluado por su aspecto
externo (fenotipico).

Dato obtenido a partir del
expediente clinico

Dato obtenido a partir del
sistema de laboratorio del
momento inmediatamente
anterior al inicio de NP

Dato obtenido a partir del
sistema de laboratorio del
momento inmediatamente
anterior al inicio de NP

Dato obtenido a partir del
sistema de laboratorio
del momento
inmediatamente anterior
al inicio de NP

Tipo de
variable

Descriptiva

Descriptiva

Independiente

Independiente

Independiente

Independiente

Escala de
medicion

Cuantitativa
continua

Cualitativa
nominal
dicotomica

Cuantitativa
continua

Cuantitativa
continua

Cuantitativa
continua

Cuantitativa
continua

Unidades de
medicion

NUmero de meses

1.Masculino

2.Femenino

Dias

mg/dl

mmol/L

mg/dL



Patologia aguda
que presento el
paciente previo al
inicio de NP

Diagnostico
antropomeétrico

Diagnostico
sindrome
realimentacion

de
de

Comorbilidad que
presente el paciente
previo al inicio de soporte
nutricional parenteral

Indicador de la densidad
corporal determinada por
la relacion entre el peso y
la altura. Permite
determinar si el paciente
se encuentra con estado
nutricional adecuado,
desnutricion, sobrepeso u
obesidad

Alteracion electrolitica
causada por disminucién
de iones intracelulares
(fésforo, potasio y

Dato obtenido del
expediente clinico previo
al soporte de NPque
motiva a su indicacion,
emitido por médico
tratante

Es el resultado del analisis
del z score, del peso para
la talla y talla para la edad
con base a las tablas de la
CDC en menores de 2
afios; y en mayores de 2
afios, acorde a z score del
indice de masa corporal
con base a las tablas de la
OMS.

Clasificacion estado
nutricional OMS
Normal: peso/talla, talla

para edad z (-1 y 0.99 DE)

Desnutriciéon aguda:
alteracion del pesof/talla o
IMC < -1 DE Z score

Desnutriciéon crénica:
alteracion de la talla/edad
<1DE

Desnutriciéon crénica
agudizada, alteracion
pesol/talla, IMC y
talla/edad

Z score <1 DE leve, <2DE
moderado <3 DE grave

Sobrepeso: peso/talla o
IMC < 2DE z score

Obesidad: peso/talla o
IMC >3 DE z score

Identificacién de sindrome
de realimentacion en los
pacientes con criterios de
inclusiéon, posterior al

Descriptiva

Descriptiva

Dependiente

Cualitativa
nominal

Cualitativa
ordinal

Cualitativa
nominal
dicotomica

1.Gastropatia
2.Manejo quirargico

3.Exacerbacion
neumopatia

4.Descompensacio
n cardiolégica

5.Proceso
infeccioso

6.Descompensacio
n metabdlica

7. Alteracién
neurolégica

8.Falla renal
1. Adecuado

2. Desnutricién
aguda leve

3. Desnutricién
aguda moderada

4. Desnutricién
aguda grave

5. Desnutricion
crénica leve

6. Desnutricién
crénica moderada

7.Desnutricion
cronica grave

8. Desnutricion
cronica agudizada
leve

9.Desnutricion
cronica agudizada
moderada

10. Desnutriciéon
cronica agudizada
grave

11. Sobrepeso

12. Obesidad

1.Si

2.No



Diagnéstico de
patologia infecciosa

Administracion de
diuréticos

Administracion de
esteroides

Administracion  de
catecolaminas

Diagndstico de
paralisis  cerebral
infantil

Diagndstico de

malabsorcion

Diagnostico
hemato/oncoldgico

magnesio), alteracion en
la homeostasis de la
glucosa, deficiencia de
vitaminas, retencion de
sodio y agua; asociado a la
consecuente  traduccién
clinica, que se encuentran
asociadas a la
reintroduccion répida o
masiva del soporte
nutricional

Disfuncién organica que
amenza la vida, causada
por una respuesta
desregulada del individuo
ante un proceso
infeccioso. Posterior a las
72 horas del ingreso
hospitalario

Farmaco que promueve la
diuresis

Farmaco que reduce o
suprime la inflamacion

Farmaco compuesto por

un grupo un amino
(dopamina, adrenalina,
noradrenalina), con

funcion simpaticomimetica

Grupo de trastornos que
afectan la capacidad de
una persona para
moverse, mantener el
equilibrio y la postura

Enfermedad caracterizada
por la incapacidad de
absorber nutrientes,
vitaminas y minerales del
tubo digestivo al torrente
sanguineo.

Proceso de crecimiento y
diseminacion incontrolada
de células. Puede

inicio de NP, con andlisis
retrospectivo en el
expediente clinico.

Identificacion  patologia
infecciosa previo o]
durante NPI, diagnoéstico

emitido por médico
tratante.

Administracién de
diuréticos de asa,
antagonistas de
aldosterona, ahorradores
de potasio, osmoticos,

inhibidores de anhidrasa,
de manera cronica previa
0 durante administracién
de NP, dato obtenido del
expediente clinico

Administracion de
esteroides sistémicos
previo o durante la
administracion de NP ,
dato obtenido del
expediente clinico

Administracion de
catecolaminas durante la
administracion de NP,
dato obtenido del
expediente clinico

Dato obtenido del
expediente clinico, emitido
por médico tratante.

Dato obtenido del
expediente clinico, emitido
por médico tratante.

Dato obtenido del
expediente clinico, emitido
por médico tratante.

Independiente

Independiente

Independiente

Independiente

Independiente

Independiente

Independiente

Cualitativa
nominal
dicotomica

Cualitativa

Nominal
dicotomica

Cualitativa
nominal
dicotomica

Cualitativa
nominal
dicotomica

Cualitativa
nominal
dicotomica

Cualitativa
nominal
dicotomica

Cualitativa
nominal
dicotomica

1.Si
2.No

1.Si

2.No

1.Si

2.No

1.Si

2.No

1.Si

2.No

1.Si

2.No

1.Si

2.No



aparecer en cualquier
parte del cuerpo.
Diagnostico de Dato obtenido al clasificar Independiente  Cualitativa 1.Si
desnutricion a los pacientes que nominal
cumplieron criterios de dicotémica 2.No
inclusion, acorde al
diagnostico
antropomeétrico.
Especialidad médica que Tipo de evento quirdrgico Independiente  Cualitativa 1.Si
L utiliza técnicas manuales e  mayor o menor, inmediato nominal
Evento  quirdrgico  jnstrymentales operativas ~ al inicio de NP, emitido por dicotémica 2.No
(periodo en un paciente con el médico tratante.

postoperatorio)

objetivo de tratar
enfermedades o lesiones.

ASPECTOS ETICOS

El presente estudio se apegé a los lineamientos éticos contemplados en la declaracién
de Helsinki de la Asociacibn Médica Mundial sobre principios éticos para las
investigaciones médicas en seres humanos. Adoptada por la 182 Asamblea Médica
Mundial en Helsinki, Finlandia en junio 1964 y enmendada por la 642 Asamblea General,
en Fortaleza, Brasil de Octubre 2013; asi como también con lo establecido la Ley General
De Salud En Materia De Investigacion Para La Salud y conforme a los aspectos éticos
de la investigacion en seres humanos, Titulo Il, Capitulo I, articulo 17, el presente estudio
se considera una investigacion sin riesgo (categoria I) ya que es un estudio analitico, en
donde no se realiz6 ninguna intervencion ni modificacién intencionada en las variables
fisiolégicas, psicolégicas y sociales de los individuos, como investigadores, solo nos
limitados a la recoleccion de la informacion generada y capturada en el expediente clinico,
la investigacibn por si  misma ningln riesgo para el

no representa

paciente. Contribuciones y beneficios del estudio para los participantes y la sociedad:
si bien no existe ningun beneficio directo a los sujetos de investigacién, es un estudio de
riesgo minimo. Por otro lado, los beneficios para la sociedad que brind6 esta investigacion
fue identificar los factores de riesgo asociados al soporte nutricional parenteral con la
finalidad de evitar o disminuir en la medida de lo posible la frecuencia de presentacion de

tales complicaciones en pacientes atendidos en nuestro hospital.



DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se sometio este proyecto de investigacion a evaluacion por el comité local de ética e
investigacion, y una vez aprobado con el nUmero de registro R-2020-3603-04, se reviso
la base de datos del servicio de nutricion parenteral en donde se cuenta con el registro
de todos los pacientes que durante el periodo de estudio del presente proyecto fueron
atendidos para apoyarlos con NP, y en donde se encuentra registrado el seguimiento de

cada paciente hasta el término del mismo.

Considerando como casos aquellos pacientes que cumplieron con los criterios de SR
acorde al consenso ASPEN 2020% una disminucién en 1, 2 o 3 de los niveles séricos de
fésforo, potasio y/o magnesio en un 10 %—-20 % (leve), 20 %—-30 % (moderado) o >30 %
(severo), por debajo del limite inferior de la normalidad para cada grupo etario, dentro de
los primeros cinco dias de inicio de soporte nutricional y que contaran con al menos 2
mediciones de electrolitos séricos durante este periodo de tiempo; y como controles se
eligieron aquellos pacientes con criterios de seleccion e inclusién que no presentaron
ningun criterio de SR durante los primeros cinco dias de inicio de NP, que contaran
también con al menos 2 mediciones de electrolitos séricos durante este periodo de tiempo
; posteriormente se realizd una revisién sobre las variables de estudio, tanto en la base
de datos del servicio de NP como en el expediente clinico de cada paciente. Se disefié
una base de datos especifica para el proyecto y posteriormente se traslad6 al programa

estadistico SPSS version 25, para llevar a cabo el andlisis estadistico.

ANALISIS ESTADISTICO

Para el andlisis estadistico se utilizo el programa SPSS version 25. Se calculd estadistica
descriptiva y analitica. Se realizé analisis comparativos mediante el céalculo de Chi
cuadrada o prueba de Fisher segun corresponda para variables categoricas, asimismo,
se calcularon los odds ratios (OR) e intervalos de confianza al 95% (IC 95%) para
identificar los factores de riesgo asociados a SR, considerando estadisticamente

significativo un valor de p menor 0.05.



Para las variables cuantitativas se obtuvieron la media, mediana, medidas de tendencia
central y sus medidas de dispersion y se calcularon desviaciones estandar cuando la
distribucion de los datos fue de tipo paramétrico, mientras que en distribuciébn no
paramétrica se utilizaron rangos intercuartilicos. Para la comparacion de variables se
utilizé T de student o U-Mann Whitney de acuerdo a distribucién de tipo paramétrico o no

paramétrico respectivamente



RESULTADOS

Se identificaron un total de 816 pacientes que recibieron NP durante el periodo de estudio
de enero 2018 a diciembre del 2019, de los cuales 499 fueron menores de 1 mes por lo
cual se excluyeron y 317 contaban con criterios de inclusion por edad entre 1 mes y 17
afios. De este Ultimo grupo, se identificaron 112 pacientes con diagndéstico SR de los
cuales 76 contaron con criterios de inclusion formando parte del grupo de casos y se
excluyeron 11 al contar con todas las variables de interés, de los cuales 7 presentaron
defuncion no asociada al soporte nutricional. Por otra parte, del grupo de 317 pacientes
entre 1 mes y 17 afos se identificaron 205 pacientes sin SR, de los cuales 126 contaban
con variables de interés completas formando el grupo de casos y finalmente se
excluyeron 79 pacientes que no contaban con esta informacion y de estos se idéntico
defuncion en 11 pacientes. (Figura 1). Con la recopilacion de estos datos se pudo

determinar la prevalencia de SR en nuestra unidad, siendo del 23.9%.

Figura 1. Flujograma de seleccion de pacientes, universo de estudio, casos y

controles.
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En la Tabla 1, se resumen las caracteristicas generales de los pacientes, en donde se
puede observar el predominio de la poblacion de sexo masculino tanto en casos como
en controles. En cuanto al sexo en el grupo de casos 42 (55.3%) fueron masculinos y 34
(44.7%) femeninos, observando una relacion hombre: mujer de 1.2:1. Mientras que en el
grupo de controles 68 (54%) fueron masculinos y 58 (46%) femeninos, con una relacién
1.1:1. La media de la edad al momento de inclusion al protocolo de estudio para los casos
fue de 56.3 meses (4.6 afios) con un minimo de 1 mes y un maximo de 16 afios y para
los controles una media de 81.3 meses (6.7 afios) con un minimo de 3 meses y un
méaximo de 16 afios. La distribucion por grupos etarios quedo de la siguiente manera para
los casos: lactantes (n=36) 47.3%, preescolares (n=16) 21%, escolares (n=8) 10.5 %,
adolescentes (n=16) 21%; mientras que para los controles quedo de la siguiente manera:
lactantes (n=32) 25.3%, preescolares (n=30) 23.8%, escolares (n=20) 15.8 %,
adolescentes (n=44) 34.9% observando una mayor distribucion de lactantes en grupo de

casos en comparacion con los adolescentes en el grupo control.

En cuanto a la evaluacidn antropométrica para establecer el estado nutricional, se
utilizaron las tablas de referencia de la OMS (peso/talla 0-2 afios) y de la CDC (indice de
masa corporal 2-20 afios, acorde al z score. Encontrando que en el grupo de casos el
17.1% de los pacientes (n= 13) tuvieron un estado nutricional normal, versus el 82.9%
(n=63) que obtuvo una alteracién del mismo, siendo lo mas frecuente la desnutricion
72.4% (n=55), subclasificandose acorde a su severidad en: aguda leve 3.7% (n=2), aguda
moderada 9% (5), aguda grave 14.5% (n=8), cronica moderada 9% (n=5) crdnica grave
14.5% (n=8), asi como crénica agudizada leve 5.5% (n=3), crénica agudizada moderada
21.9% (n=12) y finalmente crénica agudizada grave 21.9% (n=12), presentando mayores
porcentajes en estas Ultimas dos categorias. Figura 2; 7 pacientes presentaron
sobrepeso 9.2% y un paciente presento obesidad.

Con respecto al grupo de controles, el 41.3% de los pacientes (n=52) tuvieron un estado
nutricional normal, versus el 58.7% (n=74) que obtuvo una alteracion del mismo, siendo
lo mas frecuente la desnutricion 46.8% (n=59), subclasificandose acorde a su severidad

en: aguda leve 13.5% (n=8), aguda moderada 17% (n=10), aguda grave 17% (n=10),



cronica leve 1.7% (n=1), cronica moderada 3.4% (n=2) cronica grave 6.7% (n=4), asi
como cronica agudizada leve 15.2% (n=9), cronica agudizada moderada 13.5% (n=8) y
finalmente crénica agudizada grave 12% (n=7), destacando en mayor porcentaje la
desnutricion aguda. Figura 2; 11 pacientes presentaron sobrepeso 8.7 % y 4 pacientes
obesidad 3.1%. Encontrando un mayor porcentaje mayor de desnutricion 72.4% en el

grupo de casos versus el 46.8% de los grupos control.

Tabla 1. Caracteristicas generales de los 202 pacientes incluidos al estudio con
soporte nutricional parenteral el Hospital de Pediatria, CMN Siglo XXI, casos y

controles.
Casos Controles
veliilale Total n=76 Total n=126
n (%) n ( %)
Sexo
Femenino 34 (44.7) 58 (46)
Masculino 42 (55.3) 68 (54)
Edad (meses)
Mediana 56.3 82.3
Min-max (1-195) (3-196)
Q1,3 10,84 24,137
Grupos etarios
Lactantes 36 (47.3) 32 (25.3)
Preescolares 16 (21) 30 (23.8)
Escolares 8 (10.5) 20 (15.8)
Adolescentes 16 (21) 44 (34.9)
Estado nutricional
Normal 13(17.1) 52 (41.3)
Desnutricién 55(72.4) 59 (46.8)
Sobrepeso 7(9.2) 11 (8.7)
Obesidad 1(1.3) 4 (3.1)

n= namero de pacientes, Q =cuartil



Figura 2. Distribucion de grados de desnutricion en los 114 pacientes identificados con

esta alteracién nutricional, Hospital de Pediatria, CMN Siglo XXI, casos y controles.
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Dentro de nuestra poblacion que presento SR (n= 76), se analizaron las enfermedades
agudas previo al inicio de NP, por la cual se solicité su administracion, obteniendo un
predominio de sepsis en un 35.5% (n=27), seguido de enfermedades que ameritaron
intervencidn quirdrgica 31.5% (n=24) en periodo posquirdrgico inmediato destacando la
reseccion intestinal, asi como enfermedad gastrointestinal en un 22.4 % (n=17)
predominando el sangrado de tubo digestivo alto, pancreatitis aguda severa y estenosis
esoféagica por causticos, asi como 5 pacientes con enfermedad pulmonar 6.6%; un
paciente con enfermedad cardiolégica (1.3%) y finalmente dos pacientes con alteracion
neuroldgica, uno con Sindrome de Guillan Barre y otro con estatus epiléptico (2.6%).
Figura 3.

De los 76 pacientes con SR el 53.9 % (n=41) se encontraban recibiendo atencién en
unidad de terapia intensiva pediatrica, independientemente de la patologia aguda con la

que cursaron.
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Figura 3. Distribucién de las enfermedades agudas previo al inicio de NP, casos.
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Tabla 2. Clasificacion de las enfermedades por las cuales se solicité inicio
de NP, en los 76 pacientes que cursaron con SR

n %
Enfermedad infecciosa 27 35.5
Coldn neutrépenico 7 9.2
Neumonia grave 6 7.9
Peritonitis 6 7.9
Choque séptico 5 6.6
Mediastinitis 1 13
Pericarditis 1 13
Absceso perianal 1 1.3
Enfermedades que ameritaron las 24 31.5
siguientes intervenciones quirtrgicas
Reseccidn intestinal 4 5.2
Derivacidn intestinal 3 3.9
Perforacion esofagica 1 1.3
Perforacion intestinal 1 1.3
Dilatacién esofagica 2 2.7
Sustitucion esofagica 1 1.3
Funduplicatura + gastrostomia 3 3.9
Desprendimiento de gastrostomia 1 1.3
(gastrorafia)
Cirugia de Jatene 2 2.7
Cierre de CIV 2 2.7
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Plastia pulmonar 1 1.3

Reseccidn tumoral 2 2.7
Trasplante hepatico 1 1.3
Enfermedad gastrointestinal 17 22.4
Pancreatitis aguda severa 2 2.7
Sindrome de intestino corto 1 1.3
Fistula enterocutanea de alto gasto 1 1.3
Sangrado de tubo digestivo alto 2 2.7
Sangrado de tubo digestivo bajo 1 1.3
Estenosis esofdgica secundaria a 2 2.7
guemadura de causticos

Atresia de vias biliares 1 1.3
Fistula tragueoesofagica 1 1.3
Atresia esofagica 1 1.3
Apendicitis complicada 1 1.3
Alteracion en la mecénica de la deglucion 1 1.3
Oclusién intestinal 1 1.3
Enterocolitis necrotizante 1 1.3
Falla hepdtica aguda 1 1.3
Enfermedad pulmonar 5 6.6

Fibrosis quistica con exacerbacién
pulmonar grave 2 2.7
Neumonitis por aspiracién a la via aérea 2 2.7
Crisis hipertensiva pulmonar 1 1.3
Enfermedad neuroldgica 2 2.6
Sindrome de Guillain Barré 1 1.3
Estatus epiléptico 1 1.3

Enfermedad cardioldgica

Falla cardiaca aguda descompensada 1 13
Total 76 100

n= numero de pacientes

En nuestra poblacion de casos con SR, el tiempo promedio desde el inicio de la NP hasta
su identificaciéon fue de 3.8 dias, con un minimo de un dia y un maximo de 5 dias. Figura
4



Figura 4. Grafica de dispersion, de los dias a la identificacion de sindrome de

realimentacién en el grupo de casos.
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Lo que encontramos en nuestro estudio en cuanto al aporte energético, fue que al inicio
de la NP el aporte energético promedio fue del 35.5% de requerimiento energético total
(RET), siendo del 38.6% en menores de 1 afio de edad, 32.8% en nifios de 1 a 7 afios,
32.3% en nifios de 7 a 12 afios y del 30.3% en mayores de 12 afios de edad; encontrando
que se inici6 un soporte nutricional por debajo del 40-50% del RET acorde a lo
recomendado por las guias de prevencion y tratamiento de SR*. Por otro lado analizamos
el aporte energético de la NP al presentarse el SR y el promedio fue del 54.9% del RET,
siendo del 67% en menores de 1 afio de edad, 61.2% en nifios de 1 a 7 afios, 44.7% en

nifios de 7 a 12 afos, y del 47% en nifios mayores de 12 afios. Figura 5

Figura 5. Distribucion del porcentaje del RET al inicio de soporte con NP y al
identificar el SR en el grupo de casos n=76.
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Por otra parte, al realizar el analisis metabdlico de electrolitos en los casos, cuando se
identifico el SR, se obtuvo un promedio de potasio 3.1 mmol/L, con un minimo de 2
mmol/L y un maximo de 4.2 mmol/L, para fésforo un promedio de 2.4 mg/dL con un
minimo de 1.2 mg/dL y un maximo de 3 mg/dL y finalmente para el magnesio un promedio

de 1.7 mg/dL con un minimo de 1 mg/dL y un maximo de 3.7 mg/dL.

En relacion a la frecuencia de cada deficiencia electrolitica que compone el SR
(hipopotasemia, hipofosfatemia, hipomagnesemia), se identifico lo siguiente en el grupo
de casos; la hipopotasemia se presento en el 90.8% (n=96) de los pacientes, mientras
gue la hipomagnesemia se presentd en el 78.6% (n=60) de los casos y finalmente el

100% de los pacientes (n=76) presentaron hipofosfatemia. Figura 5.

Figura 6. Frecuencia de cada deficiencia electrolitica en los 76 pacientes con SR

gue recibieron NP.
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Se evalu6 el nUmero de pacientes que contaron con 1, 2 o 3 alteraciones electroliticas
incluidas en los criterios diagndsticos resultando: 3 pacientes con una alteracion (3.9%),
16 pacientes con 2 alteraciones (21%); siendo evidente con un mayor porcentaje los

pacientes con 3 alteraciones electroliticas (n=57) 75%. Figura 7



Figura 7. Distribucion en porcentaje de los 76 pacientes que presentaron 1,2 0 3

alteraciones electroliticas para integracion del diagnostico de SR
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De igual manera, en el grupo de casos, se evalud el % caida de electrolitos respecto a
su valor iniciar, para clasificar el grado de severidad en SR considerandose leve (10-
20%), moderada (20-30%), severa (>30%). Para potasio se encontré en el total de la
muestra que 6 pacientes no presentaron caida significativa,7.8%, siendo leve (n= 28)
36.8%, moderada (n=22) 28.9% y severa (n=20) 26.3%; para el magnesio, 16 pacientes
no presentaron caida significativa 21%, siendo leve (n=22) 28.9%, moderada (n=19) 25%
y severa (n=19) 25%; sin embargo para el fésforo, todos los pacientes presentaron caida
significativa y con un mayor grado de severidad respecto a los otros dos electrolitos,
siendo leve (n= 16) 21%, moderada (n=18) 23.6%, severa (n=42) 55%. Observamos una
mayor frecuencia para el porcentaje de caida leve tanto para el potasio como para el

magnesio, mientras que fue severo para el fosforo. Figura 8



Figura 8. Grado de severidad en el porcentaje de caida de electrolitos, al identificar

el SR respecto a su valor inicial. Grupo de casos (n=76)
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Finalmente, en cuanto al analisis de factores de riesgo asociados a SR en pacientes con
NP, se obtuvieron un total de un total de 76 casos con SR y 126 controles sin SR. Las
variables asociadas con un mayor riesgo de SR fueron: tiempo de ayuno con 4.8 dias en
los casos versus 3.1 en los controles (OR= 1.32 ; IC 95% : 1.15-1.51 ) , niveles de
magnesio (OR=3.58 ; IC 95%: 1.40 -9.13) previo al inicio de NP, asi como la presencia
patologia infecciosa durante la administracion de NP (OR=9.6 ; IC 95%: 4.61-19.9), la
administracion de diurético(OR=4.21; IC 95%: 2.30-7.71 ), de esteroide sistémico(OR=
3.44 ; IC 95%: 1.88 — 6.29 ), y de catecolaminas, durante administracion de NP (OR=
3.82;1C 95%: 2.03 -7.20 ); asi como el cursar con desnutricion (OR=3.07; IC 95%: 1.66-
5.66). Tabla 3.
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Tabla 3. Asociacion entre las variables de estudio y el riesgo de sindrome de realimentacion en los 202
pacientes estudiados, con soporte de NP en el Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI

Controles Casos
Variable n= 126 n=76 OR (IC 95%) p
n % n %
Sexo
Masculino 68 54.0 42 55.3 0.95 (0.54-1.68) 0.86
Femenino 58 46.0 34 44.7
Dias de ayuno previo a NP
Promedio (DE) 31 132 48 3.67 1.32(1.15-1.51) <0.001
Nivel de Potasio sérico previo a NP
Promedio (DE) 42 04 4.2 0.7 1.15 (0.69-1.91) 0.58
Nivel de Magnesio sérico previo a NP
Promedio (DE) 207 02 221 05 3.58 (1.40-9.13) <0.01
Nivel de Fésforo sérico previo a NP
Promedio (DE) 41 05 338 0.9 0.64 (0.42-0.96) 0.03
Enfermedades que ameritaron manejo quirdrgico
No 38 302 22 29.0 1.06 (0.57-1.98) 0.85
Si 88 69.8 54 71.0
Administracion de diurético
No 91 722 29 38.2 4.21 (2.30-7.71) <0.01
Si 35 27.8 47 61.8
Administracién de esteroide sistémico
No 94 746 35 46.1 3.44 (1.88-6.29) <0.01
Si 32 253 41 53.9
Diagnéstico de malabsorcién
No 88 69.8 44 57.9 1.68 (0.93-3.04) 0.08
Si 38 302 32 42.1
Administracién de catecolaminas
No 102 81.0 40 52.6 3.82 (2.03-7.20) <0.01
Si 24 19.0 46 47.4
Diagnéstico de pardlisis cerebral infantil
No 105 83.3 66 86.8 0.75 (0.33-1.70) 0.5
Si 21 167 10 13.2
Sepsis
No 78 619 11 14.5 9.60 (4.61-19.99) <0.01
Si 48 38.1 65 85.5
Padecimiento hemato/oncoldgico
No 88 69.8 51 67.1 1.13 (0.61-2.09) 0.68
Si 38 302 25 32.9
Diagnostico de desnutricion
No 67 531 21 27.6 3.07 (1.66-5.66) <0.01

Si 59 46.8 55 72.4




DISCUSION

El Sindrome de Realimentacion es una enfermedad que a menudo pasa desapercibida
por personal no especializado en nutricion, lo que contribuye a un elevado indice de
morbimortalidad. A nivel internacional, la evidencia disponible en poblacion pediatrica es
insuficiente para determinar la incidencia, prevalencia y factores de riesgo asociados con
su desarrollo.®® Los resultados de este estudio son dificles de comparar con
investigaciones previas, ya que los datos demogréficos de nuestra poblacién, incluyendo
la edad, patologias, comorbilidades, entre otros, son muy heterogéneos, en especial si

consideramos los criterios utilizados para definir el SR.

Basandonos en los resultados obtenidos en este estudio, con poblacibn mexicana
atendida en el Hospital de Pediatria de CMN Siglo XXI que amerité soporte con NP
durante el periodo comprendido entre enero de 2018 y diciembre de 2019, encontramos
una prevalencia de SR del 23.9%, lo que es mucho mayor en relacién con lo reportado
en la literatura universal. Por ejemplo, Dunn et al.® encontraron una prevalencia del 15%,
Galera et al, del 17.9%. 1! y Stephani Blanc et al*® del 7.4%. Es relevante mencionar que,
en otros estudios realizados en pacientes con patologias especificas, como aquellos con
trastornos de la conducta alimentaria®’, la prevalencia fue mayor, del 32%, asi como en
pacientes con desnutriciéon grave aguda y cronica®*, con una prevalencia del 22%, sin
embargo, en estos estudios el soporte nutricional se recibié solo por via enteral, lo que
los diferencia del nuestro, en donde el soporte nutricional fue exclusivamente por via
parenteral. En contra parte, un estudio realizado en poblacién mexicana, reporté una
prevalencia mayor, del 56.3%, en pacientes con soporte nutricional a base de NP
exclusiva y patologias de tercer nivel que ameritaron atencion en unidad de cuidados
intensivos, lo que podria explicar la mayor frecuencia de SR, destacando que, aunque
nuestro estudio no se enfocd en pacientes en estado critico, el 53.9% fue atendido en la
unidad de cuidados intensivos pediatricos. En estos estudios, los criterios para definir el
SR son muy heterogéneos, lo que constituye una limitante importante. Ademas, hasta el
afio 2020, la ASPEN* publicé un consenso sobre los criterios diagnésticos del SR en la
poblacion pediatrica, basado en todos los estudios reportados en la literatura, y estos

criterios fueron considerados en la realizacion de nuestro estudio.

En relacion a las caracteristicas de nuestra poblacion, no observamos una asociacion

significativa entre el SR y el género, teniendo una distribucion del 55.3% para hombres y



el 44.7% para mujeres, con una relacion hombre: mujer de 1.2:1. Estos hallazgos
contrastan con los resultados del estudio de Porcayo et al. **, que reporté un mayor
porcentaje de casos en hombres, con un 69% y una relacion de 1.7:1. Ademas, en
nuestro estudio el grupo etario mas afectado fue el de lactantes, representando el 43.7%
de los casos, lo que difiere del estudio de Porcayo et al. 34, donde la prevalencia fue mayor
en el grupo de adolescentes. Es importante destacar que, hasta la fecha, no existen
estudios en la literatura que relacionen el desarrollo del SR con factores como el grupo

etario o el género, ni que los consideren como factores de riesgo para su aparicion.

En cuanto al tiempo transcurrido desde el inicio de la NP hasta la identificacion del SR,
encontramos un tiempo promedio de 3.8 dias, con un minimo de un dia y un maximo de
cinco dias. Estos resultados son similares con lo reportado en la literatura, donde se
sefala que el mayor riesgo de desarrollar el SR se encuentra en los primeros cinco dias

de inicio del soporte nutricional. 4

Segun las guias de prevencién y tratamiento del SR#, se recomienda que el soporte
nutricional se inicie suministrando entre el 40% y el 50% del requerimiento energético
total (RET) del paciente, con el fin de prevenir la aparicion del SR. Sin embargo, en
nuestro estudio, al inicio de la NP, el aporte energético promedio fue del 35.5% del RET,
con un 38.6% en menores de 1 afio, un 32.8% en niflos de 1 a 7 afos, un 32.3% en nifios
de 7 a 12 afios y un 30.3% en niflos mayores de 12 afios, lo cual es inferior a las
recomendaciones. Ademas, al momento de presentarse el SR, el aporte energético
promedio que se aporté en la NP, fue del 54.9% del RET, con un 67% en menores de 1
afno, un 61.2% en nifios de 1 a 7 afios, un 44.7% en nifios de 7 a 12 afos y un 47% en
nifios mayores de 12 afos, lo cual consideramos, no fue una progresion acelerada en el
aporte energético, lo que se ha descrito como un factor de riesgo para el desarrollo del
SR. Este aporte energético y su progresion puede correlacionarse al hecho de que el
53.9% de nuestros pacientes se encontraban en estado critico, atendidos en la unidad
de cuidados intensivos pediatricos, donde de acuerdo con las recomendaciones de las
guias de NP, en este tipo de pacientes se debe establecer un aporte energético que cubra

solo el gasto energético basal, debido al estado catabdlico en el que se encuentran.

Para la seleccién de nuestros pacientes, uno de los criterios de inclusion fue que no
presentaran alteraciones metabdlicas previas al inicio del soporte nutricional. Sin

embargo, durante el seguimiento de los cinco dias en que se presentd el SR, se



encontraron las siguientes alteraciones electroliticas: hipopotasemia en el 90.8%,
hipomagnesemia en el 78.6% e hipofosfatemia en el 100% de los pacientes, de los cuales
el 75% presentaron las tres alteraciones metabdlicas. Estos porcentajes son mayores a
los reportados en la literatura médica, lo que podria estar relacionado con el hecho de
gue nuestra poblacion de estudio tiene un mayor nimero de comorbilidades asociadas,
lo que incrementa los factores de riesgo para el desarrollo del SR. Es importante sefalar
que en nuestro estudio se consideraron los valores séricos normales de los electrolitos
para cada grupo etario, especialmente para el fosforo (Anexo 2), en contraste con algunos
estudios que toman como limite inferior de la normalidad un valor de 2.5 mg/dl basado
en adultos®1826:353 Esta consideracion es relevante en el momento del diagnéstico. Por
otro lado, previo al consenso sobre la prevencién y diagnéstico del SR de la ASPEN* se
tomaban como criterios diagnésticos solo la hipofosfatemia®8, ya que es el electrolito
gue de manera mas frecuente se ve involucrado, e inclusive previamente se definia al SR
como hipofosfatemia relacionada a la realimentacion. En estudios previos se han
reportado los siguientes hallazgos: Stephani et al.®3 reportaron que el 79.6% presentaba
hipofosfatemia, el 65.7% hipopotasemia y el 15.1% hipomagnesemia. McCraye et al.3®
identificaron hipofosfatemia en el 38% de su poblacién de estudio, mientras que Dunn et
al.® reportaron una prevalencia del 34% para la hipopotasemia y el 40% para la
hipofosfatemia. Porcayo et al.3* refieren una frecuencia del 40% para la hipofosfatemia,
36% para la hipopotasemia y 19% para la hipomagnesemia. Finalmente, Arredondo et
al.®> mencionan porcentajes similares a los encontrados en nuestro estudio, con una

frecuencia del 88.8% para la hipofosfatemia y del 44.4% para la hipopotasemia.

En cuanto a los factores de riesgo asociados al SR, existen en la literatura pocos estudios
realizados en poblacion pediatrica que relacionen factores de riesgo con el desarrollo de
SR, en nuestro estudio se identificaron varios. El principal factor de riesgo que
identificamos fue el tiempo de ayuno, con un promedio de 4.8 dias, siendo
estadisticamente significativo con una p <0.001. A comparacion de lo reportado por Dunn
et al.®, quien identifico un periodo de ayuno prolongado entre 10 y 14 dias; sin embargo,
es importante destacar que en el consenso para el SR se establece que cualquier
paciente con una ingesta menor al 75% de sus RET durante al menos 3 dias tiene un
mayor riesgo de desarrollar el SR, y este riesgo aumenta a medida que se prolonga el

ayuno*. Ademas, en el caso de los pacientes en ayuno absoluto, el riesgo es alin mayor,



ya que las reservas de energia a expensas de glucégeno se consumen rapidamente, lo
que provoca en el paciente que se empiece a obtener energia de otros sustratos
(Gluconeogénesis), lo que realiza el cambio de un metabolismo anabdlico a catabdlico, y
gue al momento de iniciar el aporte de nutrientes, especialmente de glucosa, se presente
nuevamente un cambio, regresando a un metabolismo anabdlico, con liberacion de
insulina, lo que contribuye a la redistribucion de electrolitos, con su reintroduccion a la
célula de los intracelulares (fosforo, potasio y magnesio), lo que refleja su deplecion

sérica.

La desnutricidn fue otro factor de riesgo importante identificado, con una prevalencia del
72.4%, siendo de mayor gravedad en comparacion con el grupo control. De manera
especifica, el 14.5% presentd desnutricion aguda de intensidad grave y el 21.9%
desnutricién crénica agudizada grave, lo que aumenta aiun mas el riesgo de desarrollar
SR. Los pacientes desnutridos tienen reservas de glucogeno mas reducidas, lo que hace
que el cambio del metabolismo anabdlico a catabdlico ocurra de manera mas temprana,
esto es debido a la menor reserva muscular que tienen. En el estudio reportado por Dunn
et al.? el 80% de sus pacientes presentaron desnutricién, sin embargo, no se especifica

el grado.

Cuando los pacientes se encuentran cursando con sepsis, que genera una respuesta
inflamatoria sistémica, incrementa la expresion de citocinas inflamatorias como las
interleucinas y el factor de necrosis tumoral a*, lo que favorece el catabolismo y por
consiguiente el riesgo de sindrome de realimentacion. En nuestro estudio los pacientes
que cursaban con sepsis presentaron un riesgo mayor de desarrollar SR y fue

estadisticamente significativo (p<0.001), estando presente en el 85.5% de los pacientes.

La administracion de algunos medicamentos se ha correlacionado con un riesgo mayor
de desarrollar SR, sin embargo, no hay reporte de estudios y tampoco se efectud en
nuestra poblacion la correlacion de SR con la dosis administrada para cada farmaco. En
nuestro estudio encontramos que el uso de diuréticos estaba presente en el 61.8% de los
pacientes. Los diuréticos, en especial los de asa aumentan la llegada de sodio al tubulo
colector, donde su reabsorcion genera un gradiente electroquimico para la secrecion del
potasio y fosforo, incrementando su pérdida, asi también aumenta la excrecion urinaria
del magnesio al alterar la expresion de los canales de potencial transitorio del receptor

relacionado con la melastatina 6 (TRPM6) a nivel renal*?. Por otro lado, el uso de



esteroides sistémicos se ha asociado a una alteracion en la tasa de filtrado glomerular,
esto a nivel de la nefrona distal®, lo que genera mayores pérdidas de electrolitos y por
consiguiente el riesgo de presentar SR; en nuestro estudio, encontramos que el 53.9%
de los pacientes tenian esteroides sistémicos, lo que fue de igual manera
estadisticamente significativo. Por otra parte, el 47.4% de nuestros pacientes con SR se
asocié con el uso de catecolaminas. Esta correlacion se explica por el hecho de que las
catecolaminas actian sobre los receptores -2 agonistas asociados a la bomba Na/K
APT asa en el musculo esquelético, lo que provoca la entrada de potasio a la célula,

favoreciendo su depleciéon serica*!, contribuyendo asi al desarrollo de SR.

Otro de los factores relevantes encontrados fue el estado de gravedad, ya que el 53.9%
se encontraban en un estado critico, atendidos en la unidad de cuidados intensivos
pediatricos. Se sabe que, en los pacientes en estado critico, debido a la gran respuesta
metabdlica asociada a la gravedad de su condicidén, se produce un aumento en la
demanda de electrolitos, lo que favorece su deplecion sérica y por consiguiente el

desarrollo del SR.

Los factores de riesgo que encontramos son consistentes con los reportados por Vargas
et al.*?, pero destacando un mayor porcentaje en nuestro estudio, ya que ellos observaron
que la patologia infecciosa estaba presente en un 50%, el uso de diuréticos en un 10%,
el uso de catecolaminas en el 11% y el uso de glucocorticoides en el 19%
respectivamente 2. Es importante mencionar que no encontramos algun otro factor de
riesgo con significancia estadistica referido en otros estudios® 1234 y los mencionados
por el consenso ASPEN?4, sin embargo, si los sometimos a evaluacién en nuestro
protocolo, como son: pardlisis cerebral infantil, enfermedad hemato/oncolégica, y
enfermedades que generan malabsorcidn, lo que podria ser explicado por el nimero de
pacientes de estos grupos de enfermedad incluidos de manera retrospectiva en nuestro

estudio.



CONCLUSIONES

El SR constituye una patologia metabdlica de gran relevancia en pacientes
hospitalizados que cursan con desnutricibn aguda, cronica agudizada o que
estuvieron en ayuno prolongado y posteriormente inician un soporte nutricional.
Sin embargo, esta condicion tiende a ser subdiagnosticada ya que anteriormente
no existian criterios estandarizados para su deteccion en la poblacion pediatrica,
lo que conlleva a un aumento en la morbimortalidad de estos pacientes. De manera
reciente salié un consenso sobre el manejo y prevencion del SR en pacientes
pediatricos, lo que, por un lado, nos proporciona pautas para su identificacion de
manera temprana, ademas de que nos permite tomar medidas preventivas en

pacientes con riesgo elevado de desarrollarlo.

Los principales factores de riesgo identificados en nuestra poblacién de estudio
incluyen la presencia de ayuno prolongado, el curso de sepsis, el uso de farmacos
como los diuréticos, esteroides y catecolaminas, asi como el grado de
desnutricion, suponiendo un mayor riesgo la desnutricion aguda grave. Por lo
tanto, consideramos fundamental incluir estos factores de riesgo como parte
integral de nuestras estrategias de prevencion del SR y sus posibles
complicaciones, en especial antes de iniciar el soporte nutricional por via
parenteral, aunque sabemos que se puede presentar con la alimentacion via
oral/enteral, o inclusive con el manejo de solucion glucosada. La atencion a estos
factores contribuird significativamente a la reduccién del riesgo de SRy a la mejora

de la seguridad en la administracion de la NP en nuestra poblacion.

En este estudio encontramos una prevalencia del SR del 23.9%, que es superior
a lo reportado en la literatura. Este hallazgo nos debe de motivar como médicos
de esta unidad, a reconocer la importancia de esta patologia y a incorporar su
deteccion en nuestra practica clinica diaria, en especial en los pacientes que tienen
factores de riesgo para su desarrollo. Ademas, debemos de procurar evitar el
ayuno prolongado, y en caso de disfuncion del tubo digestivo, iniciar de manera
temprana la NP, lo que nos ayudara a prevenir la desnutricion hospitalaria, y por

consiguiente a disminuir el riesgo de presentar el SR.



En los pacientes que desarrollaron SR, se identificd un tiempo promedio para su
desarrollo de 3.8 dias posterior al inicio del soporte NP, lo que nos da pauta de
enfatizar la necesidad de tener una monitorizacion metabdlica estrecha durante la

reintroduccion del soporte nutricional.

En nuestro estudio, observamos que el 75% de los pacientes con SR presentaron
alteracion en los tres electrolitos intracelulares, cifra que supera a lo reportado en
la literatura. La hipofosfatemia fue la alteracion principal, afectando al 100% de los
casos. Sin embargo, es importante destacar que en nuestro andlisis consideramos
el limite inferior de la normalidad especifico para cada electrolito, teniendo en
cuenta los grupos etarios correspondientes. Esto se diferencia de la mayoria de
los estudios que tomaron en cuenta un Unico punto de corte para la poblacion
pediatrica, lo que otorga una mayor relevancia y precision en el momento del

diagnostico.

Dentro de las enfermedades agudas que ocasionaron la hospitalizacién del
paciente, o complicaciones agudas que cursaron durante su hospitalizacién por
las cuales nuestra poblacién requirié soporte nutricional parenteral (NP) y
desarroll6 el SR, siendo por orden de frecuencia aquellas que ameritaron
intervencidn quirdrgica ( principalmente: reseccion intestinal, derivacion intestinal
y funduplicatura/gastrostomia), seguidas por sepsis, Yy enfermedades
gastrointestinales destacando la pancreatitis aguda severa, sangrado de tubo
digestivo alto y estenosis esofagica secundaria a quemadura por causticos, lo cual
se ha reportado en la literatura, sin embargo, a diferencia de otros estudios,
nosotros no encontramos una mayor asociacion con patologias
hemato/oncoldgicas, lo que podria deberse a un bajo nimero de pacientes

identificados con estas comorbilidades.



LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Una de las limitantes principales que tiene este estudio es su metodologia
retrospectiva y el tiempo de analisis, o que no nos permiti6 tomar en
consideracion la expresion clinica tanto de signos y sintomas relacionados con
las alteraciones metabdlicas implicadas, asi como las dosis y tipo de farmacos
correlacionados con el SR, ya que esto hubiera fortalecido su impacto en cuanto

al diagnostico.

Otra limitante igualmente por su disefio retrospectivo, fue basar la evaluacion del
estado nutricional en cuanto a peso y talla registrados en los expedientes
clinicos, no tomando en cuenta el z score para la pérdida de grasa subcutanea
y de masa muscular siendo importantes como factores de riesgo nutricionales
para la estadificar el grado de severidad de riesgo de presentar SR, lo que pudo
haber subestimado aun mas el diagnéstico siendo uno de los factores de riesgo

mas relevantes.

Finalmente, este estudio es unicentrico, por lo que carece de generalizacion y
los resultados deberian validarse con estudios realizados en otros hospitales de

tercer nivel que cuenten con poblacion similar a la nuestra.



RECOMENDACIONES

De acuerdo al estudio que se llevo a cabo (Factores de riesgo asociados a sindrome de
realimentacién, en pacientes pediatricos que reciben nutricion parenteral, estudio de
casos y controles) se realizan las siguientes recomendaciones a los residentes de
pediatria del Hospital de Pediatria de CMN Siglo XXI, con la finalidad de evitar o disminuir
la frecuencia de presentacion de sindrome de realimentacion y sus complicaciones en

pacientes atendidos en nuestro hospital.

e Medidas preventivas
o Considerar soporte nutricional via parenteral en pacientes con ayuno >48
horas en los que la via oral y enteral este contraindicada
o Considerar soporte nutricional via enteral o parenteral en pacientes con
ingesta caldrica < 75% del gasto energético total, durante sus primeros 3
dias de hospitalizacién
o En pacientes que reciben soporte nutricional via parenteral tomar control de

electrolitos séricos cada 24 horas los primeros 5 dias de inicio.

e Medidas de deteccion

o Alingreso hospitalario de cada paciente realizar evaluacion antropométrica
y en los que se diagnostique desnutricion, registrar peso, talla y
circunferencia de brazo cada 24 horas, en los primeros 5 dias y notificar si
existe disminucion del z score Peso/talla (< 2 afios) o IMC (2-17 afios), de
la circunferencia del brazo, catalogandose de acuerdo al cambio de z score
inicial: riesgo leve (-1 a -1.9), moderado (-2 a -2.9), grave (>-3) o pérdida de
peso >25% con respecto a registro inicial.

o Tomando en cuenta que en nuestro estudio el grupo etario con mayor
frecuencia de sindrome de realimentacion, fueron los lactantes, se
recomienda que ante el inicio de soporte con NP y la presencia de los
siguientes signos y sintomas se tome control de electrolitos séricos
-Hipofosfatemia:  desorientacion, encefalopatia, pardlisis flacida,

hipotensidn, arritmia, insuficiencia respiratoria aguda.



-Hipopotasemia: nausea, vomito, ileo.

-Hipomagnesemia: crisis convulsivas, espasmos musculares, arritmia,
insuficiencia respiratoria aguda.

e Medidas de tratamiento

-Se recomienda llevar a cabo el inicio de nutricion parenteral con un
calculo entre el 25 al 30% del requerimiento energético total para cada

paciente segun su grupo etario y recomendacién por la Organizacion
mundial de la salud.
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ANEXOS

Anexo 1. Hoja de recoleccion de datos.

Factores de riesgo asociados a sindrome de realimentacion, en pacientes pediatricos que reciben nutricion
parenteral (NP): estudio de casos y controles”

Ficha de identificaciéon

Folio: Cama: Servicio tratante:
Fecha de nacimiento (DD/MM/AAA): _ | [
Fecha de ingreso (DD/MM/AAAA): _ | |

Fecha de inicio de NP ((DD/MM/AAAA): _ | |

Caracteristicas del paciente

Edad: meses afios

Sexo: masculino () femenino ( )
Enfermedad de base: si() no ()
Especificar enfermedad de base:
Enfermedad aguda:

FACTORES DE RIESGO:

Administracion de diurético si( ) no () Dx de Malabsorcion si( )no()
Administracion de esteroide si( ) no () Administracién de catecolaminas si( ) no()
Postquirurgico inmediato si()no () Dx Pardlisis cerebral infantil si() no()
Dx Sepsis si()no() Dx Hemato/oncologico si()no()
Desnutricion si()no()

SOMATOMETRIA DE PACIENTE

**A |a valoracién por Nutricion parenteral (ingreso)

Peso : gramos kg Zscore:
Talla: cm Z score:
P/T: IMC: Z score:

Estado nutricional:

Desnutricion ()

Agudaleve ( ) Aguda moderada( ) Agudagrave ( )

Cronicaleve ( ) Crénica moderada ( ) Crénica grave ( )

Cronica agudizada leve ( ) Crénica agudizada moderada ( ) Crénica agudizada grave ()
Normal: ()

Sobrepeso: ()

Obesidad: ( )

TIPO DE ALIMENTACION

Ayuno previo a inicio de NP: (dias)
Kcal al inicio de NP Kcal al identificar SR
Requerimiento energético total % del requerimiento energético total

ELECTROLITOS SERICOS



Previo al inicio de NP
Si()No ()

Potasio mEq/L:
Fésforo mg/dL:
Magnesio mg/dL:

Seguimiento de electrolitos séricos en los primeros 5 dias de inicio NP

Al identificar sindrome de realimentacion
Si()No ()

Potasio mEQq/L:

Fésforo mg/dL:
Magnesio mg/dL:

Fecha de elaboracion ( DD/IMM/AAAA):__ | |

Nombre de quien capturo informacion:

Dx: diagndstico, NP (nutricidn parenteral)



Anexo 2. Referencia de niveles de electrolitos en pacientes pediatricos (fosforo,
magnesio, potasio)*

Electrolito Edad pediatrica Unidades de referencia
Fosforo 0-14 dias 5.6-10.5 mg/dL
15 dias-1 afio 4.8-8.4 mg/dL
1-5 afos 4.3-6.8 mg/dL
5-13 afios 4.1-5.9 mg/dL
13-16 afos (mujer) 3.2-5.5 mg/dL
16-19 afos 2.9-5.0 mg/dL
Magnesio 0-14 dias 1.99-3.94 mg/dL
15 dias- < 1 afio 1.97-3.09 mg/dL
1 afo-19 afos 2.09-2.84 mg/dL
Potasio Pretérmino 3.0-6.0 mEg/L
Recién Nacido 3.7-5.9 mEqg/L
Lactantes 4.1-5.3 mEqg/L
Preescolar/Escolar 3.4-4.7 mEqg/L

Adolescentes 3.5-5.1 mEg/L



Anexo 3. Fisiopatologia del sindrome de realimentacion.®®

Desnutricion
crénica

Ayuno prolongado

Disminucién de
Insulina
Incremento de
Glucagoén y
Cortisol

Glucogenolisis

pag. 54



Anexo 4. Signos y sintomas relacionados a sindrome de realimentaciéon'®

Organos y
sistemas

Signos y sintomas

Alteracion electrolitica

Sistema nervioso

central

Encefalopatia de Wernicke
Delirium

Ataxia y tremor

Tetania

Parestesia

Paralisis

P, B1

P, Mg, B1

P, Mg, K, Ca
Mg, K, Ca
P, Mg, K, Ca
Mg, K, Ca

Cardiolégico

Arritmia

Falla cardiaca congestiva
Reduccion contractilidad
Muerte sUbita

P, Mg, K, Ca
P, B1

Respiratorio

Falla respiratoria aguda
Edema pulmonar
Retencion de CO2

zz
a@Q
~ =
0O
Q

Hematolégico

Anemia
Disfuncién leucocitaria y plaquetaria
Trombocitopenia

TTVTTUZLTUVTTUTUTTDO
(o]

Metabdlico

Hiperglicemia
Hiperinsulinismo
Acidosis lactica
Retencién hidro-salina

[o9)
[N

Renal

Necrosis tubular aguda
Falla renal aguda
Diuresis osmatica

A

Musculo-
esquelético

Debilidad
Mialgias
Rabdomiolisis
Osteomalacia

=z
«Q Q

Gastrointestinal

Constipacién
Nausea, vomito
lleo

AAXNTUVTATUTTUTTTUTO

P (fésforo), Mg (magnesio), B1 (vitamina B1), K (potasio), Ca (Calcio),
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Anexo 5. Dictamen de Aprobado. SICERLCIS




