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RESUMEN

Se define sindrome de realimentacion (SR) como el conjunto
de alteraciones metabdlicas que ocurren durante la replecién
nutricional, en pacientes que estan severamente desnutridos.
Se manifiesta con hipofosfatemia, hipopotasemia e hipomag-
nesemia, anomalias en el balance de fluidos, alteraciones en
el metabolismo de hidratos de carbono y deficiencias vitami-
nicas, por ejemplo, tiamina. Clinicamente produce alteraciones
neurolégicas, respiratorias, cardiovasculares y hematoldgicas
pocos dias después del inicio de la realimentacion, lo que con-
lleva a un aumento de la morbilidad-mortalidad del paciente.
Existen factores predisponentes a la aparicion del SR: dismi-
nucién ponderal de mas del 10% del peso en las 4 semanas
previas y enfermedades crénicas como enfermedad infla-
matoria intestinal (enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa).

Se presenta el caso de un paciente con enfermedad de
Crohn en tratamiento con infliximab que acude al hospital
por dolor, y sintomas digestivos, acompafiado de estado nu-
tricional deficiente en el que se controla el soporte nutricio-
nal durante el ingreso. Tras 12 dias presenta sintomatologia
propia de SR que precisa ingreso en UCI. Después de la in-
tervencién nutricional y tras reposicion hidroelectrolitica se
revalUa la terapia bioldgica y se decide cambio de diana te-
rapéutica a ustekinumab. Tras mas de un mes de ingreso en
el hospital (a cargo de Medicina Interna, Endocrinologia,
UCly hospitalizacion domiciliaria) el paciente reestablece el
estado nutricional y refiere mejoria de la sintomatologia di-
gestiva. Es fundamental la prevencién del SR en esta patolo-
gia con alto riesgo de desnutricidon manteniendo la restriccion
caldrica y la reposicion hidroelectrolitica.
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Refeeding syndrome in a patient with acute Crohn's
disease after primary failure to infliximab

SUMMARY

that required admission to the ICU.
After the nutritional intervention and
after hydroelectrolyte replacement,

Refeeding syndrome (RS) is defined as the
set of metabolic alterations that occur du-
ring nutritional repletion, in patients who
are severely malnourished. It manifests
with hypophosphatemia, hypokalaemia
and hypomagnesemia, abnormalities in
fluid balance, alterations in carbohydrate
metabolism, and vitamin deficiencies, eg,
thiamine. Clinically, it produces neurologi-
cal, respiratory, cardiovascular and hema-
tological alterations a few days after the
start of refeeding, which leads to an in-
crease in patient morbidity and mortality.

There are predisposing factors to the
appearance of SR: weight loss of more
than 10% of the weight in the pre-
vious 4 weeks and chronic diseases
such as inflammatory bowel disease
(Crohn's disease or ulcerative colitis).

We present the case of a patient with
Crohn's disease under treatment with
Infliximab who came to the hospital
due to pain and digestive symptoms,
accompanied by poor nutritional status
in which nutritional support was con-
trolled during admission. After 12
days, he presented symptoms of RS

biological therapy was re-evaluated
and a decision was made to change
the therapeutic target to ustekinumab.
After more than a month of admission
to the Hospital (in charge of Internal
Medicine, Endocrinology, ICU and
home hospitalization) the patient rees-
tablishes the nutritional status and re-
fers to an improvement in digestive
symptoms. It is essential to prevent RS
in this pathology with a high risk of
malnutrition, maintaining caloric res-
triction and hydroelectrolyte replace-
ment.
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INTRODUCCION

Se define sindrome de realimentacion (SR) como el conjunto
de alteraciones metabdlicas que ocurren durante la reple-
cion nutricional, en pacientes que estan severamente des-
nutridos. Se manifiesta con hipofosfatemia, acompanado
de anomalias en el balance de fluidos, alteraciones en el
metabolismo de hidratos de carbono y ciertas deficiencias
vitaminicas, por ejemplo, tiamina, asi como hipopotasemia
e hipomagnesemia. Clinicamente produce alteraciones neu-
rolégicas, respiratorias, cardiovasculares y hematolégicas
pocos dias después del inicio de la realimentacion, lo que
conlleva a un aumento de la morbilidad e incluso de la mor-
talidad del paciente’.

Dentro del grupo de pacientes desnutridos, merecen es-
pecial interés los siguientes: pacientes que han predido el
10% de su peso corporal durante las 4 semanas previas, pa-
cientes en estado de inanicion durante mas de 7 dias (pa-
cientes oncoldgicos), alcoholismo crénico, disminucion rapida
y masiva de peso corporal a partir de una situacién de obesi-
dad. Ademas, existen enfermedades cronicas que predispo-
nen a riesgo de desnutricion como son las enfermedades de
inflamacion intestinal (enfermedad de Crohn, EC)2.

Algunos estudios consideran el infradiagnéstico de SR
como un problema clinico® que repercute en la salud del pa-
ciente y en la evolucién de su enfermedad crénica. La aso-
ciacién del SR en pacientes con enfermedad de Crohn ha
sido escasamente publicado3+.

DESCRIPCION DEL CASO

Paciente varén de 27 afnos, natural de Pakistan, diagnosti-
cado de enfermedad de Crohn ileocolénico con afectacion
superior en octubre de 2019 y en seguimiento y tratamiento
con infliximab por el Servicio de Digestivo desde esa fecha,
que ingresa en la Unidad de Medicina Interna de este hospital
en septiembre de 2020 con un cuadro de claro empeora-
miento intestinal (diarreas, vomitos y dolor abdominal) y fie-
bre de 38°C, acompafado de una importante pérdida de
masa ponderal (43% sobre el peso inicial referido).

Al ingreso presenta un cuadro de desnutricion proteico-
calorica severa con edemas y alblimina y prealbimina de
11y 4 g/dl respectivamente, indice de masa corporal (IMC)
<12 kg/m2. Dos dias después del ingreso (17/09/2020), se
decide iniciar nutricién parenteral total a 1.200 kcal dfa (pre-
via dosis de tiamina), con inicio de dieta liquida y suplemen-
tacion oral hipercalérica e hiperproteica 600 kcal en total.
Se mantiene durante 10 dias (27/09/2020) subiendo hasta
1.600 kcal/dia. El dia 12 (29/09/2020) el paciente presenta
debilidad en extremidades inferiores, inestabilidad postural
y mareo. Se acompafa de hipotension (PA 99/62 mmHg) y
taquicardia (130 lat/min), 7 deposiciones liquidas y episodios
de vomitos. Los resultados de la analitica son: P: 0,7 mg/dl,
Mg: 1,4 mg/dl, Na: 127 meg/l. Se diagnostica el sindrome
de realimentacion y el paciente es derivado a UCI para mo-
nitorizacion hasta la reposicion hidroelectrolitica.

Elingreso en UCl es de 5 dias siendo dado de alta a Me-
dicina Interna tras el buen control analitico con aporte de
NPT de forma individualizada (ver tabla 1).

En el reingreso en Medicina Interna se realiza rectosig-
moidoscopia con hallazgo de colitis de Crohn con ulcera-
ciones superficiales y es positivo para citomegalovirus, por
lo que esta en tratamiento con ganciclovir endovenoso du-
rante 21 dias. Se revalta el tratamiento de la EC desde su
diagndstico hasta la actualidad y se decide cambio de diana

terapéutica a ustekinumab por fracaso a respuesta primaria
a infliximab recibiendo la primera dosis intravenosa (390
mg) durante el ingreso (10 octubre 2020).

Es dado de alta el dia 26 de octubre, tras 41 dias de in-
greso completando el tratamiento anti-CMV a cargo de la
unidad de Hospitalizacién domiciliaria.

Es recibido de nuevo en consulta de Digestivo tras un
mes del alta hospitalaria y refiere encontrarse muy bien, to-
lerando la dieta y sin dolor abdominal. Ha ganado masa
muscular y peso. Alcanza los 60 kg con un IMC de 19
kg/m2. No manifiesta sintomas digestivos (nduseas y vémi-
tos) ni manifestaciones extraintestinales.

Tras la resolucién del sindrome de realimentacion y el fra-
caso primario a infliximab, se decide continuar con ustekinu-
mab que estd autorizado para el tratamiento de colitis
ulcerosa y enfermedad de Crohn que no han tenido buena
respuesta a anti-TNF. Su uso en ficha técnica establece una
dosis de inicio intravenosa que se dosifica en funcién del peso
(aproximadamente 6 mg/kg) y dosis de mantenimiento sub-
cutdnea con de 90 mg a las 8 semanas después de la dosis
de inicio, y luego cada 12 semanas. Dado el escaso paniculo
adiposo del paciente y riesgo de absorcion subcuténea erra-
tica, se solicita al Servicio de Farmacia ustekinumab 130 mg
intravenoso para el mantenimiento (fuera de ficha técnica).

DISCUSION

El mejor tratamiento del SR consiste en anteponerse identi-
ficando a aquellos pacientes de riesgo, considerando ciertas
patologias de base (como la EC) potenciales factores de
riesgo para el desarrollo. Hay que mantener un aporte ca-
|6rico bajo en la nutricion (20 kcal/kg/dia o 1.000 kcal/dia)
e introducir de forma progresiva los requerimientos durante
un periodo de una semana®.

En nuestro caso, se trata de un paciente con desnutri-
cion grave (perdida ponderal de mas del 10% de peso) se-
cundaria a la enfermedad de base sin tratamiento que
precisa nutricion parenteral por clinica digestiva (>5 depo-
siciones liquidas) de empeoramiento de la enfermedad in-
testinal con dolor, vémitos y fiebre. Existe en este caso un
alto riesgo de padecer SR, y por eso se le inici6 un aporte
calérico de 1.200 kcal/dia como NPT con tiamina y dieta Ii-
quida mas suplemento hipercaldrico e hiperproteico enteral.
Se fue aumentando el aporte calérico de la NPT hasta una
estadndar con buena tolerancia aparente, que le condujo a
presentar alteraciones en los iones Na, K'y Mg, con conse-
cuencias neurolégicas (mareos, debilidad en extremidades
inferiores e inestabilidad postural). Se suspendié la NPT y se
decidio ingresar al paciente en UCI para monitorizar mas
estrechamente los valores hidroelectroliticos. Se reinicia NPT
a 500 kcal/dia, consiguiendo corregir los trastornos electro-
liticos y la mejoria de la clinica neurologica.

Antes de la aparicion de signos y sintomas del SR se
debe suspender la nutricién, corregir las anomalias electro-
liticas y realizar medidas de soporte adicionales en funcién
de la clinica del paciente (vasopresores, diuréticos, oxigeno-
terapia). El SR es un trastorno severo y evitable, por lo que
deberia tenerse presente en todo paciente de alto riesgo al
inicio del soporte nutricional, particularmente en pacientes
con enfermedad inflamatoria intestinal de base cuya clinica
acompanada de vémitos y diarreas, precipita el estado de
desnutricion. Posteriormente, se ha de revaluar el trata-
miento biolégico destinado a la enfermedad inflamatoria
intestinal acorde a las caracteristicas propias del paciente.
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Tabla 1. Evolucion de los parametros analiticos y tratamiento nutricional recibido desde su ingreso hospitalario hasta el alta

15/09

56,13

16/09 132 4,4 103 = = 45,37
28/09 136 4,1 107 = = 38,89
30/09 127 4,6 99 0,7 14 41,88
2/10 134 4 104 3,6 1,6 41,59

Fecha E] K a P Mg PCR | Albumina
(mmol/L) | (mmol/L) | (mmol/L) | (mg/dI) [(mg/dI)| (mg/L)
134 3.6 100

Reinicio con 500 kcal NPT y aumento progresivo

5/10 135 34 104 3,4 1.6 2944
13/10 136 4,3 103 3,7 1,6 2539
16/10 135 4 103 3,7 1.6 22,76

23/10 137 4.2 102 3,3 1.7 32,1

26/10 137 4,2 101 2,9 1,5 31,8
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