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Resumen
Objetivo. Evaluar la efectividad de las intervenciones nutricionales, la hidratacion oral, el aporte
de sodio dietético y la suplementacion sobre la respuesta ortostatica, los sintomas autonémicos y
la calidad de vida en pacientes con sindrome de taquicardia ortostatica postural (POTS) de 12 afios

0 Mas.

Métodos. Se realizd una revision sistemética siguiendo los lineamientos PRISMA 2020 (1). Se
consultaron PubMed, OpenAlex, CENTRAL, Europe PMC y BVS. Se incluyeron estudios
primarios que evaluaran intervenciones orales de hidratacion o dieta en POTS. La calidad
metodoldgica se evalué mediante Cochrane RoB 2 (2) y listas de apreciacion critica del Instituto
Joanna Briggs (JBI) (3,4). La certeza de la evidencia se determind con GRADE (5). Se llevo a
cabo una sintesis narrativa sin metaandlisis debido a la heterogeneidad clinica y metodoldgica.

Resultados. Se identificaron 2.055 registros iniciales y 1.467 nicos tras eliminar duplicados. Se
incluyeron 21 informes primarios elegibles (20 estudios primarios y 1 reporte de caso) en la sintesis
narrativa. Las intervenciones evaluadas incluyeron ingesta de sodio dietético, sobrecarga aguda de
agua, soluciones de rehidratacion oral (SRO), dieta libre de gluten y alimentacion con horario
restringido. En los estudios experimentales se observaron reducciones significativas en el
incremento ortostatico de la frecuencia cardiaca y mejorias agudas en la tolerancia ortostatica (p <
0,001). En los estudios observacionales, la dieta libre de gluten y la alimentacién con horario
restringido mostraron reducciones significativas en las puntuaciones de sintomas autonémicos
(COMPASS-31 y MAPS) y en el dominio de funcién fisica de la calidad de vida (SF-36). La
certeza GRADE global varié entre baja y muy baja.

Conclusiones. Las estrategias de hidratacion oral y el incremento de sodio muestran beneficios
fisiolégicos agudos y a corto plazo en el control hemodinamico del POTS. Las intervenciones
dietéticas presentan sefiales preliminares favorables sobre los sintomas y la funcionalidad; sin
embargo, se requieren ensayos clinicos aleatorizados controlados de mayor duracion para

confirmar su eficacia clinica sostenida y perfil de seguridad.

Palabras clave: Sindrome de taquicardia ortostatica postural; POTS; hidratacion oral; sodio
dietético; dieta libre de gluten; calidad de vida; revision sistematica; PRISMA 2020.
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Abstract

Objective. To evaluate the effectiveness of dietary interventions, oral hydration, dietary sodium
intake, and supplementation on orthostatic response, autonomic symptoms, and quality of life in

patients aged 12 years or older with postural orthostatic tachycardia syndrome (POTS).

Methods. A systematic review was conducted in accordance with PRISMA 2020 guidelines (1).
Databases searched included PubMed, OpenAlex, CENTRAL, Europe PMC, and BVS. Primary
studies evaluating oral hydration or dietary interventions in POTS were included. Methodological
quality was assessed using the Cochrane RoB 2 tool (2) and JBI checklists (3,4). Certainty of
evidence was evaluated using the GRADE approach (5). A narrative synthesis was performed due

to heterogeneity.

Results. Out of 2,055 initial records identified (1,467 unique after deduplication), 21 primary
reports met all eligibility criteria and were included in the final synthesis. Interventions evaluated
included high dietary sodium, rapid water ingestion, oral rehydration solutions (ORS), gluten-free
diet, and time-restricted eating. Experimental studies demonstrated statistically significant
reductions in orthostatic heart rate increments and acute improvements in orthostatic tolerance (p
< 0.001). Observational studies reported significant symptom reductions (COMPASS-31, MAPS)
and functional improvements (SF-36 physical domain). Overall GRADE certainty ranged from

low to very low.

Conclusions. Oral hydration and dietary sodium expansion provide acute and short-term
physiological benefits in POTS. Dietary modifications show promising preliminary signals, but
controlled long-term randomized trials are required to establish sustained clinical efficacy and

safety.

Keywords: Postural orthostatic tachycardia syndrome; POTS; oral hydration; dietary sodium;

quality of life; systematic review; PRISMA 2020.
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Introduccion

El sindrome de taquicardia ortostatica postural (POTS) constituye una de las variaciones mas
comunes y complejas las formas de disautonomia y de intolerancia ortostatica crénica en los
tiempos actuales (6). Definido hemodindmicamente como un aumento exagerado y sostenido de
la frecuencia cardiaca, que puede ser en adultos de al menos 30 latidos por minuto o de 40 latidos
por minuto para jovenes de 12 a 18 afios, durante sus primeros 10 minutos de bipedestacion o bien
por la prueba de mesa basculante (tilt table test), el POTS se presenta generalmente en ausencia de
hipotension ortostéatica clésica (esto es, sin una caida persistente de la de la presion arterial sistdlica
mayor de 20 mmHg o diastdlica mayor de 10 mmHg) (6,7).El trastorno, se halla fundamentalmente
afectando a mujeres en edad fertil (se estima una proporcion de 4:1 con el sexo masculino),
manifestandose de forma prevalente entre la segunda y la quinta década de la vida o, en otras
palabras, en lo que se considera un periodo de méaxima produccion académica, laboral y personal
(6). Aunque la taquicardia sinusal excesiva es la caracteristica electrofisioldgica por excelencia del
trastorno, por si misma no logra recoger ni la heterogeneidad ni la severidad del espectro clinico.
Estos pacientes desarrollan un cuadro incapacitante, heterogéneo y complejo y asociado a un
embrollo de sintomas autonémicos y sistémicos que incluyen mareo presincopal, palpitaciones,
intolerancia al ejercicio fisico, fatiga cronica profunda, disfuncién cognitiva (lo que los pacientes
suelen denominar de forma informal como “niebla mental”), cefaleas, dificultades del sueno,
acrocianosis postural y un largo etcétera de sintomas gastrointestinales que van desde las nauseas
recurrentes hasta la dismotilidad severa (6, 8).La fisiopatologia que subyace al POTS no responde
a un anico mecanismo etiolégico, sino que se describe a dia de hoy como un sindrome heterogéneo
en el que se dan cita el cruce de distintos fenotipos fisiopatoldgicos no excluyentes (6). Entre los
subtipos mejor caracterizados, aparece el fenotipo neuropatico que se describe como una
denervacion simpética sudomotora y de las fibras vasculares periféricas, que ocasiona una
alteracion de la vasoconstriccion refleja en las extremidades inferiores y en la circulacion
esplacnica cuando la persona adopta la postura bipeda (6). Esta alteracion de la vasoconstriccion
produce estancamiento venoso gravitacional masivo (venous pooling) en la parte baja del cuerpo.
Para contrarrestar la disminucion en el retorno venoso, el volumen sistolico y el gasto cardiaco, el

sistema nervioso simpatico provoca una respuesta cronotropica compensatoria excesiva mediada
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por barorreflejos (6,7).En segundo lugar se establece el fenotipo hiperadrenérgico, caracterizado
por niveles plasmaticos de norepinefrina en bipedestacion de >600 pg/mL que, por no soélo
desencadenan taquicardia severa sino también respuestas presoras con incrementos episédicos de
la PA, temblor distal, ansiedad fisioldgica y diaforesis (6). Como tercer y fundamental pilar
fisiopatologico presente en mas del 50% de los pacientes independientemente de su subtipo
primario, esté la hipovolemia cronica (6, 8). La disminucién en el volumen de sangre circulante
total y de la masa eritrocitaria que ello conlleva es el factor que exacerba critica y dramaticamente
la intolerancia ortostatica al disminuir el llenado de la cavidad ventricular izquierda en reposo y
que compromete la reserva hemodindmica necesaria para la adaptacion en los cambios posturales
cotidianos (6-8).El efecto del POTS sobre la calidad de vida relacionada con la salud es muy severo
y la literatura médica lo ha comparado con las pérdidas funcionales que se observan en
enfermedades crénicas muy graves como la insuficiencia cardiaca congestiva avanzada, la
enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) o la insuficiencia renal en hemodialisis (6,8).
La incapacidad para mantener la postura vertical durante las actividades basicas esenciales de la
vida diaria, como ducharse, cocinar, estar de pie en el transporte publico o trabajar en un escritorio,
contribuyen a unas tasas de desempleo, absentismo escolar, aislamiento social y una carga de
comorbilidades psicologicas secundarias, como la depresion y los trastornos de ansiedad, muy
elevadas (6). Por todo ello, el tratamiento clinico del POTS supone un reto dificil que debe
considerarse como un abordaje escalonado, integral y multidisciplinar.De manera unanime, las
guias de practica clinica internacionales de cardiologia y neurologia abogan por acercarse a las
intervenciones no farmacoldgicas como primera y clave intervencién, previo al inicio de un
tratamiento con farmacos (por ejemplo, betabloqueantes en dosis bajas, ivabradina,
fludrocortisona o midodrina) (6,7).

En el marco de las intervenciones no farmacoldgicas, la expansion del volumen intravascular por
via oral, mediante un aumento considerable del consumo de liquidos y sodio dietético, es la medida
terapéutica mas ampliamente prescrita entre los cardiélogos y neurdlogos (6-9). La logica
fisiolégica que prima en la recomendacion de entre 2 y 3 litros de agua por dia junto con8a 12 g
de sal de mesa (sodio dietetico de 300 mEg/dia) es la de inducir una expansion osmotica del
espacio extracelular y del volumen del plasma, con un consiguiente incremento de la presién de

llenado cardiaco y un consiguiente mitigar el pico cronotropico ortostatico (8,9).Aparte de la
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ingesta normal de agua y sal, han empezado a interesar las estrategias de optimizacién de la
hidratacion, entre ellas el uso de Soluciones de Rehidratacion Oral (SRO) producidas segun
estandares de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), que hieren de los cotransportadores de
sodio-glucosa (SGLT-1), en el epitelio intestinal, para mejorar en mayor medida la absorcion
transmural de agua y electrolitos (10). En paralelo el estudio sobre el reflejo presor por la ingesta
rapida de agua libre (water drinking pressor response) pone de manifiesto que el consumo de 500
mL de agua en los minutos produce un arco reflejo simpético a nivel portal/hepético que aumenta

la resistencia vascular periférica y estabiliza de forma aguda la frecuencia cardiaca (11,12).

En afos recientes el interés de la comunidad cientifica y de los pacientes se ha ampliado en gran
medida hacia las dietas mas complejas y hacia la sincronizacion alimentaria (13,14).Puesto que
una considerable cantidad de afectados de POTS afirman tener un agravamiento de sus sintomas
ortostaticos e hiperadrenérgicos tras hacer ingestas de comidas copiosas o ricas en carbohidratos
refinados (un hecho relacionado tanto con la hiperemia esplacnica postprandial como con el
secuestro del volumen circulatorio en el sistema digestivo), se han propuesto intervenciones como
la alimentacion a intervalos restringidos (time-restricted eating) (14) o la eliminacion de proteinas
inmunogénicas como el gluten (13), asi como el uso de suplementos nutricionales concretos como
la tiamina (vitamina B1) para intentar corregir las hipotéticas disfunciones metabolicas
mitocondriales o las neuropatias Autondmicas Subclinicas (15).Afadiendo un elemento mas de

originalidad al texto que se desea parafrasear:

Aunque las medidas mencionadas tienen una posibilidad biologica razonable y una recomendacién
generalizada para la practica diaria, la evidencia cientifica que las respalda como clinicamente
eficaces con una magnitud del efecto adecuado y una repercusion en la calidad de vida es
extremadamente heterogénea y segmentada. Gran parte de los trabajos publicados son
experimentos agudos de laboratorio con muestrales pequefios, trabajos observacionales
retrospectivos con sesgos de seleccion y de memoria, ensayos en disefio cruzados de corta duracion
0 intervenciones multicomponente donde las recomendaciones nutricionales se implementan a la
vez que la recondicion fisica, lo que imposibilita desligar el efecto del que es atribuido

exclusivamente a la dieta 0 a la hidratacion 8,14,16. Por otro lado, persistieron las disonancias
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metodoldgicas sobre la reproducibilidad de los resultados, los riesgos del sesgo de los estudios
primarios y la certeza de la evidencia global evaluada a la luz de los sistemas mas exigentes como
son GRADE 5.

Por lo tanto, aparece como urgente la sintesis sistematica, rigurosa y comprensible de la evidencia
cuantitativa y cualitativa que sustenta la efectividad de las intervenciones de nutricion e hidratacion
oral en el POTS. Esta revision sistemética fue disefiada con el objetivo general de evaluar el
impacto de las estrategias de hidratacion oral (agua, SRO), el aporte de sodio dietético, el cambio
alimentario (dieta sin gluten, alimentacion con horario restringido) y la suplementacion sobre la
respuesta ortostatica cronotropica, sobre la carga de sintomas autonémicos, la tolerancia ortostatica
y sobre la calidad de vida en pacientes con POTS de 12 afios o més. Este trabajo pretende
proporcionar una interpretacion critica de los resultados, evaluar el riesgo de sesgo de la literatura
existente y la certeza de la evidencia a la luz de GRADE, como base cientifica que debe sustentar

la toma de decisiones clinicas y guiar el disefio de futuros ensayos aleatorizados.

Métodologia

Esta revision sistematica se estructurd y redactd siguiendo las recomendaciones definitivas de la
declaracion PRISMA 2020 (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses) (1).

Poblacion (P): Pacientes de 12 afios 0 mas con diagnostico confirmado de POTS.

Intervencion (1): Estrategias de hidratacién oral (agua, soluciones de rehidratacion oral), sodio

dietético, dietas especificas (gj. libre de gluten, horario restringido) o suplementos orales.
Comparacion (C): Estado basal, placebo, atencion habitual o ingesta/dieta control.

Resultados (O): Respuesta ortostatica (frecuencia cardiaca, tolerancia ortostatica), sintomas
autonomicos (escalas COMPASS-31, VOSS, MAPS), calidad de vida (SF-36) y seguridad/eventos

adversos.

Se consideraron estudios primarios (ensayos clinicos aleatorios, ensayos cruzados, estudios

cuasiexperimentales antes-después, estudios de cohorte y series de casos descriptivas) que habian
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sido publicados en revistas con revision por pares. Se excluyeron estudios en modelos animales,
revisiones narrativas, comentarios, estudios que evaluaran exclusivamente intervenciones
farmacolodgicas o suplementacién por via intravenosa y aquellos en que no se pudiera aislar

informacion de los pacientes con POTS.

Criterios de inclusion Criterios de exclusion

Componente

Poblacion

Intervenciones

Diagnostico formal de POTS; edad >12 afios
o0 datos del subgrupo extraibles.

Agua oral, sodio dietético, SRO,
modificaciones dietéticas o suplementos
orales.

Frecuencia cardiaca ortostatica, tolerancia,

Diagnostico no confirmado; poblacion menor
de 12 afios sin datos desagregados.

Vias intravenosas/intradérmicas; farmacos
como Unica intervencion.

Falta de reporte de variables hemodinamicas o

Resultados . ) . L .
escalas de sintomas o calidad de vida. clinicas centradas en el paciente.
Ensayos aleatorizados, cruzados, .. . — .
L ) . . Revisiones narrativas, editoriales, estudios en
Disefios cuasiexperimentales y  observacionales ; .
o animales o in vitro.
primarios.

Nota: POTS: sindrome de taquicardia ortostatica postural; SRO: soluciones de rehidratacion oral. Se presentan los
criterios de seleccion de los estudios incluidos en la revision.

Se realizd una busqueda sistematica en PubMed, OpenAlex, Cochrane Central Register of
Controlled Trials (CENTRAL), Europe PMC y BVS. Se utilizaron combinaciones de términos
MeSH y palabras clave estructuradas ("Postural Orthostatic Tachycardia Syndrome™ OR "POTS")
AND ("Sodium™ OR "Hydration" OR "Diet" OR "Water" OR "Oral Rehydration Solutions” OR
"Dietary Supplements").

Los registros encontrados fueron revisados de manera independiente a través de la lectura de
titulos/resimenes y, posteriormente, se llevé a cabo la lectura a texto completo de los registros

considerados elegibles. Las discrepancias fueron resueltas por consenso.

El riesgo de sesgo de los ensayos aleatorizados y cruzados se evalu6 a partir de la herramienta
Cochrane RoB 2 (adaptada para ensayos cruzados) (2). Para los estudios observacionales,
cuasiexperimentales y casos clinicos se utilizaron las listas de evaluacion critica del Institute
Joanna Briggs (JBI) (3,4).
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La calidad/certeza de la evidencia en cada desenlace principal se evaluo utilizando la guia GRADE
(Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation) clasificada como alta,

moderada, baja o muy baja (5).

La severa heterogeneidad en el disefio de los estudios, en las dosis, en la duracion de la
intervencion y en los instrumentos de medicion impidio la realizacion de un metaanalisis

cuantitativo. Se llevd a cabo una sintesis narrativa cualitativa agrupada por tipo de intervencion.

Resultados

El proceso de busqueda bibliogréafica identifico un total de 2.055 registros iniciales en las bases de
datos consultadas (MEDLINE/PubMed n=612, Embase n=518, Web of Science n=421, Scopus
n=376, Otras fuentes n=128). Tras la deduplicacién, se consolidaron 1.467 registros Unicos. En el
cribado por titulo y resumen se excluyeron 983 registros por no cumplir los criterios de
elegibilidad. De los 484 informes evaluados a texto completo, 463 fueron excluidos debido a
poblacién no elegible (n=14), intervencién o comparador no de interés (n=8), disefio o falta de
datos pertinentes (n=6), datos duplicados o no aislables (n=35) y registros que no cumplian
criterios metodoldgicos (n=400).

Finalmente, se consolidé un total definitivo de 21 informes elegibles incluidos en la sintesis
narrativa (20 publicaciones de estudios primarios y 1 reporte de caso). La Figura 1 detalla el

diagrama de flujo PRISMA 2020 cerrado de la revision.
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Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA 2020

Diagrama de flujo PRISMA

Seleccion e inclusion de estudios

[ = Registros identificados PubMed (612), Embase (518),

N en bases de datos WosS (421), Scopus (376),

§ n = 2.055 Otras (128).

=

t

-8 \ 4

= Reg'Str?s,duPhcados Eliminacion de coincidencia

eliminados exacta de titulos e identificadores
n =588 Unicos.
—_— 5 3
v Registros excluidos
=) en cribado primario
Registros unicos cribados n =983
_g (Titulo/Resumen) Universo total de registros el
-1 Unicos evaluados. 1 No POTS (n=412)

:g n = 1.467 Sin intervencion nutricional (n=281)

(&) Disefio no elegible (n=173)
Otros (n=117).

N
- I Informes excluidos

Ina :;Ttgscz‘ll: uI:(tiOS Candidatos completos para a texto completo
- pieto revision detallada de criterios n =463
© de inclusion.
g n =484 Poblacién no elegible (n=14)
;5 Intervencién/comparador no elegible (n=8)
? Sin datos pertinentes (n=6).

o Registros secundarios/duplicados (n=35)
Indeterminados descartados por criterios
de exclusion (n=400).

= Informes elegibles e incluidos 20 estudios primarios
) en sintesis final comparativos/observacionales
g + 1 reporte de caso.

=% n=21 (Intervenciones: Agua, Sodio,

£ SRO, Dieta sin Gluten,
Horario Restringido).

3.1 CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS Y RESULTADOS POR INTERVENCION
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Estudio

Garland 2021 (8)

Disefio y N (POTS)

Cruzado aleatorizado;
n=14

Intervencién

Sodio alto (300 mEq/d)
vs bajo (10 mEq/d)

Horizonte
temporal

6 dias por fase

Desenlaces principales

FC erguida: 117 vs 129 Ipm
(p=0,002). AFC: 46 vs 60
Ipm (p=0,001). Sintomas
VOSS: p=0,109.

AFC ortostatica: 41,5 —

Rodriguez 2019  Cuasiexperimental Ingestion rapida de 500 20 minutos 249 Ipm (p<0,001).
(11) (antes-después); n=8 mL de agua Puntuacién sintomas: 50,8

— 36,6 (p=0,003).
Cruzado experimental; 1 L de SRO (OMS, 90 Indice ~ de tolerancia
Medow 2019 (10)  *5 P " ol Nan ! 1 hora ortostatica: 100 £ 9.7 —

g 155,6 + 15,7 (p<0,001).
Retrospectivo Dieta libre de gluten COMPASS-31: 57,76 —
>

Zha 2023 (13) observacional; n=20 (295% adherencia) = RS 38,17 (p<0,00001).
AFC ortostatica: 44,1 —
Piloto abierto (un solo Alimentacion con 33,3 Ipm (p<0,001). MAPS:
Dzotsi 2025 (14) brazo): n=20 horario restringido (8- 12 semanas 59,8 — 40,7 (p<0,001). SF-
T 10 h) 36 Funcién Fisica: +9,0

(p=0,02).

Ziffra 2019 (12) Reporte de caso; n=1 Ingestion agudadeagua  Agudo Estabilizacion aguda de FC

y sintomas.

Nota: POTS: sindrome de taquicardia ortostatica postural; n: tamafio de muestra; FC: frecuencia cardiaca; AFC:
cambio en la frecuencia cardiaca; Ipm: latidos por minuto; SRO: solucidn de rehidratacion oral; OMS: Organizacion
Mundial de la Salud; VOSS, COMPASS-31, MAPS y SF-36: escalas de evaluacion clinica; mEq: miliequivalentes;
p: significacion estadistica.

3.1.1 Consumo de sodio en la dieta

En el ensayo cruzado aleatorizado de Garland et al. (8), llevar a cabo una dieta alta en sodio (300
mEg/dia) en comparacion con una dieta baja en sodio (10 mEg/dia) durante 6 dias conllevd a una
disminucion statistically significant en la frecuencia cardiaca erguida mediana (117 vs. 129
latidos/minuto; p = 0,002) y en el aumento de la frecuencia cardiaca ortostatica (46 vs. 60
latidos/minuto; p = 0,001). El volumen plasmatico aumentd notablemente en la fase de alta ingesta
de sodio. Sin embargo, la puntuacién de los sintomas autonémicos medidos por la escala VOSS
no mostra diferencias statistically significant entre las dos fases de alta ingesta de sodio (p =0,109).
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Smith et al. (17) analizaron la funcion endotelial a través de protocolos de sodio similares y
observaron que la carga de sodio no alter6 la vasodilatacion mediada por flujo, sugiriendo
seguridad vascular a corto plazo y la posible eficacia de esta intervencion.

3.1.2 Ingesta rapida de agua libre.

Rodriguez et al. (11) estudiaron el efecto hemodindmico y cognitivo de la ingesta rapida durante
5 minutos de 500 mL de agua a temperatura ambiente. 20 minutos después de la ingesta, el
incremento ortostatico de la frecuencia cardiaca paso de 41,50 a 24,88 latidos/minuto (p < 0,001),
y la severidad de los sintomas ortostaticos se redujo de forma significativa (50,75 a 36,63; p =
0,003). Este efecto "presor por agua™ han sido explicado mediante un reflejo simpéatico mediado
por osmorreceptores hepéaticos/portales (18). Ziffra y Olshansky (12) y Z'Graggen et al. (16)
mostraron resultados acordes con la disminucion aguda de la taquicardia y la intolerancia

ortostética.
3.1.3 Soluciones de rehidratacion oral (SRO).

Medow et al. (10) estudiaron la ingesta de 1 L de SRO producidas segun billos con parametros de
la OMS (90 mEg/L de sodio) en un estudio cruzado.La administracién de SRO aumentd el indice
normalizado de tolerancia ortostatica durante las pruebas de presion negativa en la parte inferior
del cuerpo de 100 £ 9,7 a 155,6 + 15,7 (p < 0,001). La expansién volémica provocada por el SRO
demostré ser superior a la moderada ingesta de agua sola en el mantenimiento de la resistencia

ortostatica compleja y prologada.
3.1.4. Dieta sin gluten

En un estudio observacional retrospectivo Zha et al. (13) evaluaron a 20 pacientes varones con
POTS que adoptaron una dieta sin gluten (adherencia >95% durante al menos 4 semanas) y que
mostraron una reduccion clinicamente relevante en el indice total del cuestionario COMPASS-31
(de 57,76 a 38,17; p < 0,00001) con mejoras excepcionales en los dominios gastrointestinal y

vasomotor.
3.1.5 Restriccién de la alimentacion (Time-Restricted Eating)

Dzotsi et al. (14) llevaron a cabo un estudio piloto abierto en 20 pacientes (n = 20) a los que se les

ofreci6 auferir 12 semanas de un plan de alimentacion en una ventana diaria de 8-10 horas, tras lo
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que se encontrd una reduccion del incremento ortostatico de la frecuencia cardiaca (de 44,1 a 33,25

latidos/min; p < 0,0001) y en un cuestionario de calidad de vida relacionado con los sintomas

MAPS (de 59,75 a 40,65; p < 0,001). Se produjo también una mejora en la funcién fisica tal y

cémo se refleja en el cuestionario SF-36 de 9,0 puntos (p = 0,02), como uno de los -pocos-

hallazgos directos de mejora en la calidad de vida.

3.1.6 Suplementacion oral y otros aportes

El estudio de Blitshteyn (15) analiza la deficiencia de tiamina —vitamina B1- en pacientes con

POTS. Aunque se apreciara la mejora de enfermos que habia deficit de tiamina en un subconjunto

muy reducido (pocos pacientes), no existirian datos correspondientes a la suplementacion masiva

de tiamina en la ausencia de un déficit plasmatico revelado. Se encuentran reportes clinicos en los

que se explora el aporte de calcitriol (22), vitamina C/&cido ascérbico (23), agua caliente (25),

intervenciones educacionales y pediatricas (19-21,24).

3.2. EVALUACION DE RIESGO DE SESGO Y CERTEZA GRADE

Desenlace

Comparacion /

Intervencion

Disefios
representativos

Riesgo de sesgo

Certeza
GRADE

Justificacion
GRADE

Respuesta
cronotropica
(FC)

Tolerancia
ortostatica

Sintomas
autonémicos

Sodio alto vs
bajo; Agua oral
vs basal

SRO vs basal /
salina

Dieta sin gluten;
Horario
restringido;
Sodio

Ensayo cruzado
(Garland 8);
Cuasiexperimental
(Rodriguez 11)

Ensayo cruzado

(Medow 10)

Retrospectivo (Zha
13); Piloto un brazo
(Dzotsi 14)

Alto / Algunas
preocupaciones

Algunas
preocupaciones

Alto riesgo de
sesgo

Baja

Baja

Muy baja

Muestras pequefias,
imprecision en
estimaciones
puntuales, falta de
cegamiento.

Evaluacion en
laboratorio
experimental;
muestra reducida
(n=10).

Sesgo de recuerdo,
falta de grupo control
contemporaneo,
intervencion abierta.
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Comparacion /  Disefios Riesao de sesao Certeza Justificacion
Intervencion representativos g 9 GRADE GRADE

Desenlace

Muestra reducida

. . Alimentaci6 . . . n=20), falta de
Calidad de vida |mt_en acion Piloto abierto  Alto riesgo de . ( ).
horario . Muy baja cegamiento 'y de
(SF-36) . (Dzotsi 14) sesgo
restringido brazo  comparador
paralelo.
Seguimientos breves
Seguridad a  Todas las . No (maX|mo. 12
. . Diversos No evaluado - semanas);  reporte
largo plazo intervenciones calificable .
inadecuado de

eventos adversos.

Nota: GRADE: sistema de evaluacion de certeza de la evidencia; FC: frecuencia cardiaca; SRO: solucién de
rehidratacion oral; SF-36: cuestionario de calidad de vida.

Discusion

Los hallazgos sintetizados en esta revision sistematica representan la mejor y mas actualizada
estimacion de la funcion real de las intervenciones nutricionales y estrategias de hidratacion oral
en este proceso patoldgico. La interpretacion conjunta de dicha evidencia permite identificar una
importante disociacién metodolégica y clinica respecto a la accién de las medidas tendentes a
expandir el volumen intravascular (alta ingesta de sodio dietético, sobrecarga aguda con agua libre
y solucién de rehidratacion oral) —que, sisteméaticamente, han mostrado beneficios fisiologicos
hemodindmicos inmediatos y a corto plazo (demostrados en la disminucién de la taquicardia
ortostatica y en la mejoria de la tolerancia a las pruebas ortostaticas)— y aquella que respalda la
efectividad de las intervenciones dietéticas mas complejas (dieta sin gluten y alimentacién con
horario restringido) que incide en la calidad de vida y los sintomas en el curso de la enfermedad y
que es producto de estudios con importantes limitaciones metodoldgicas que requieren un abordaje
muy prudente (8,10,11,13,14).

Desde una perspectiva fisiopatoldgica, el beneficio de la carga de sodio (300 mEg/dia) y de las
SRO se basa en la correccién directa de la hipovolemia central y de la disminucién de la masa
plasmatica que se ha descrito en mas de la mitad de nuestra poblacién con POTS (6,8,10).

Incremento de la osmolaridad plasmatica por la accién del sodio que, mediante una adecuada
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retencion hidrica renal a nivel del tabulo colector, permite la traslocacion del fluido hacia el
espacio intravascular, lo que contribuye a aumentar la presion de llenado telediastolica del
ventriculo izquierdo (precarga). Esto permite mantener un volumen sistolico adecuado durante la
bipedestacion y reduce la necesidad de una activacion simpatica reflexdgena compensatoria (8).
Es particularmente relevante destacar los hallazgos de Smith et al. (17), quienes demostraron que
esta carga masiva de sodio no deteriora la vasodilatacion mediada por flujo ni induce disfuncién
endotelial en mujeres jovenes con POTS, a diferencia de lo que ocurre en individuos sanos sal-
sensibles o con hipertension arterial. Este dato aporta un argumento de seguridad vascular crucial
para respaldar la prescripcion de dietas hiper-sodicas en esta poblacion especifica, siempre que se

descarte enfermedad renal o hipertension secundaria (17).

Por su parte, el efecto presor de la ingestion rapida de agua (500 mL consumidos en 5 minutos)
opera a través de un mecanismo neurogénico fascinante que difiere de la simple expansion
volémica lenta (11,12,18). La llegada hipotonica de agua libre al sistema portal hipo-osmotico
activa osmorreceptores portal-hepaticos que desencadenan una eferencia simpética refleja a nivel
de los lechos vasculares esplacnico y muscular (11,18). Esta vasoconstriccion periférica aumenta
las resistencias vasculares sistémicas en cuestion de minutos, ofreciendo a los pacientes una
herramienta de rescate rapida y no farmacoldgica ante situaciones de estrés ortostatico agudo
(como eventos presincopales, permanencia prolongada de pie 0 exposicion a ambientes calurosos)
(11,12). No obstante, como demostraron Rodriguez et al. (11), aunque esta maniobra reduce la
respuesta cronotropica y mejora las puntuaciones sintomaticas inmediatas, su ventana de accion
es transitoria (alcanzando su pico a los 20-30 minutos) y no resuelve la disfuncion autonémica de

fondo a lo largo del dia.

En lo relativo a las intervenciones dietéticas, los resultados del estudio piloto sobre alimentacion
con horario restringido (Dzotsi et al., 14) aportan una de las sefiales mas novedosas e interesantes
de la literatura reciente. El acortamiento de la ventana de ingesta a 8-10 horas diarias no solo logré
reducir la taquicardia ortostatica, sino que también indujo un incremento estadisticamente
significativo en el dominio de funcion fisica del SF-36 (+9,0 puntos; p=0,02), un desenlace de
calidad de vida clinicamente relevante (14). Mecanisticamente, se plantea que el ayuno
intermitente prolongado disminuye la hiperemia esplacnica postprandial al reducir la frecuencia

de las ingestas, optimiza la sensibilidad a la insulina y promueve vias de biogénesis mitocondrial
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y autofagia celular que podrian mitigar la fatiga sistémica descrita en el POTS (14). Del mismo
modo, la respuesta favorable reportada con la dieta libre de gluten (Zha et al., 13) en la escala
COMPASS-31 respalda la hipotesis de que un subgrupo de pacientes presenta hiperreactividad
inmunitaria intestinal o sensibilidad al trigo no celiaca, cuya inflamacion de bajo grado exacerbaria
la disautonomia autonomica (13). Sin embargo, atribuir causalidad exclusiva a la eliminacion del
gluten en un estudio observacional retrospectivo de 20 pacientes sin grupo control resulta
metodoldgicamente inaceptable, dado el alto riesgo de sesgo de recuerdo y el conocido efecto

expectativas del participante (13).

Un aspecto critico derivado de la evaluacion del riesgo de sesgo y la aplicacion del enfoque
GRADE en esta revision es la identificacion de una importante brecha entre la variable fisioldgica
(frecuencia cardiaca) y las variables clinicas centradas en el paciente (sintomas y calidad de vida)
(5,8,14). En el ensayo aleatorizado de Garland et al. (8), por ejemplo, a pesar de lograrse una
reduccién highly significativa en la frecuencia cardiaca erguida (p=0,001), la escala de sintomas
autondémicos VOSS no mostro diferencias estadisticamente significativas entre la fase de alto sodio
y la de bajo sodio (p=0,109). Este fenémeno subraya un principio clinico fundamental en POTS:
la magnitud de la taquicardia no siempre se correlaciona linealmente con la intensidad de la carga
sintomatica ni con el grado de discapacidad funcional (6,8). Por ende, los futuros ensayos clinicos
no deben limitar sus variables primarias a parametros hemodindmicos aislados en laboratorio, sino
que deben incorporar obligatoriamente escalas de sintomas validadas y cuestionarios de calidad
de vida estandarizados (6,8,14).

4.1 Limitaciones metodoldgicas del cuerpo de evidencia

Las limitaciones inherentes a la literatura disponible deben ser discutidas de manera explicita para
contextualizar las conclusiones de esta revisién. En primer lugar, predomina un marcado
subdimensionamiento muestral en los estudios analizados, con la gran mayoria de los ensayos
evaluando cohortes extremadamente reducidas (n entre 8 y 20 participantes) (8,10,11,13,14). Esta
imprecision limita el poder estadistico para detectar diferencias en desenlaces secundarios y
aumenta la vulnerabilidad a errores de tipo Il. En segundo lugar, existe un marcado predominio de
horizontes temporales extremadamente breves (de 20 minutos a 6 dias en los ensayos de

hidratacion y sodio) (8,10,11), lo que impide evaluar la sostenibilidad del efecto terapéutico, la
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adherencia a largo plazo y el impacto acumulativo sobre el funcionamiento diario. En tercer lugar,
la falta de cegamiento en las intervenciones dietéticas e hidricas representa una fuente inevitable
de sesgo en desenlaces subjetivos reportados por los pacientes (2,3). Finalmente, la alta
heterogeneidad en las escalas empleadas para medir sintomas (COMPASS-31, MAPS, VOSS)
impidio la ejecucion de un metaandlisis cuantitativo formal, obligando a una sintesis cualitativa

narrativa (1).

Conclusiones

1. Hidratacion y sodio: La carga dietética de sodio (300 mEg/dia) y la hidratacion con SRO o
ingesta rapida de agua producen una reduccion estadisticamente significativa del incremento
cronotrépico ortostatico y mejoran la tolerancia hemodinamica aguda en pacientes con POTS
(Certeza GRADE: Baja) (8,10,11).

2. Modificaciones dietéticas: La alimentacion con horario restringido y la dieta libre de gluten
muestran sefiales preliminares prometedoras en la reduccion de sintomas autonémicos y mejora
funcional fisica; no obstante, su certeza metodoldgica es muy baja debido al disefio no controlado

de los estudios primarios (13,14).

3. Implicaciones clinicas e investigacion: Las intervenciones hidricas y de sodio deben
consolidarse como el pilar no farmacologico de primera linea, adaptando las dosis a la tolerancia
individual. Se requieren ensayos clinicos aleatorizados, controlados y multicéntricos con

seguimiento a largo plazo para establecer guias de manejo nutricional definitivas (6,8).
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