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INTRODUCCIÓN 

Los pacientes con insuficiencia cardíaca (IC) experimentan alteraciones frecuentes del 
potasio durante la progresión de la enfermedad debido a la activación neurohormonal 
relacionada con la IC, comorbilidades relacionadas (enfermedad renal crónica, edad 
avanzada y diabetes mellitus) y tratamientos (Inhibidores del SRAA, diuréticos y 
betabloqueantes) 
 Tanto la hipopotasemia como la hiperpotasemia se han asociado con mal pronóstico 
en la IC. Sin embargo, la hiperpotasemia ha recibido una atención especial porque su 
aparición puede limitar el inicio, el mantenimiento o el aumento de la titulación de las 
terapias con inhibidores del SRAA que mejoran el pronóstico de la IC.



INTRODUCCIÓN 

Los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa 2 (SGLT2i) redujeron la 
incidencia de hiperpotasemia en pacientes con DBT tipo 2 y ERC y en pacientes con 
IC y fracción de eyección reducida que utilizan antagonistas de los receptores de 
mineralocorticoides (ARM). 

En este análisis secundario,  el objetivo fue estudiar el efecto de la empagliflozina 
sobre el potasio sérico y el uso de quelantes de potasio en la IC en una amplia gama 
de fracciones de eyección utilizando datos de EMPEROR-Pooled (es decir, EMPEROR-
Reduced y EMPEROR-preserved combinados)



CRITERIOS DE INCLUSIÓN

IC CRÓNICA
CLASE FUNCIONAL  
II-IV DURANTE AL 

MENOS 
3 MESES

FEY MAYOR AL 40%FEY < O = 40%

NIVELES ALTOS  
DE  

PÉPTIDOS 
NATRIURÉTICOS



CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 

Infarto agudo de miocardio, cirugía de revascularización miocárdica u otra cirugía 
cardiovascular importante en los últimos 90 días. 
Accidente cerebrovascular en los últimos 90 días. 
Trasplantado cardíaco o en lista de trasplante.  
Insuficiencia cardíaca aguda descompensada.  
Presión sistólica arterial > o = 180 mmHg. 
Hipotensión arterial sintomática y/o presión arterial sistólica < o = 100 mmHg.  



CRITERIOS DE EXCLUSIÓN

Enfermedad hepática. 
Función renal alterada definida con una tasa de filtrado glomerular <20ml/min/1,73 
m2 (CKD-EPI) o con requerimientos de diálisis. 
Historia de cetoacidosis. 
Uso actual o previo de un inhibidor de SGLT2. 
Alergia conocida o hipersensibilidad a empagliflozina u otros inhibidores de SGLT2. 
Mujeres embarazadas o amamantando. 



MÉTODOS

Los pacientes fueron aleatorizados de forma doble ciego para recibir placebo o 
empagliflozina 10 mg al día además de su tratamiento habitual.  

Después de ingresar al ensayo, los tratamientos para la IC u otras afecciones médicas 
(incluidos los quelantes de potasio) podrían iniciarse, suspenderse o modificarse 
según el criterio clínico del investigador. 



MÉTODOS

El potasio sérico se recogió en la aleatorización y en cada visita de estudio posterior 
(semanas 4, 12, 32, 52 y cada 24 semanas a partir de entonces) y se analizó en el 
laboratorio central. Los cambios de medicación y los eventos adversos se registraron 
durante todo el ensayo. 

Los valores de hiperpotasemia y de hipopotasemia se establecieron utilizando 
definiciones basadas en laboratorio: potasio sérico > o = a 5,5 mmol/L  
'hiperpotasemia', potasio sérico nuevo > o = a 6 mmol/L 'hiperpotasemia grave', 
potasio sérico nuevo < o = a 3,0 mmol/L 'hipopotasemia grave'.  



PUNTO FINAL PRIMARIO 

HIPERPOTASEMIA 
NUEVO INICIO DE 

QUELANTES DE POTASIO
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ANÁLISIS POR SUBGRUPOS
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CARACTERÍSTICAS BASALES 

EFECTO DE LA EMPAGLIFOZINA SOBRE EL POTASIO A LO 
LARGO DEL TIEMPO



DISCUSIÓN 

Los pacientes con niveles altos de potasio al inicio del estudio presentaban diabetes y 
etiología isquémica de su insuficiencia cardíaca, tenían FEVI reducida y función renal 
alterada, pero fueron tratados con mayor frecuencia con inhibidores del SRAA, 
particularmente sacubitrilo/valsartán o ARM. 
Los pacientes con estas características tienen un alto riesgo de desarrollar 
hiperpotasemia por lo que muchos médicos reducen la dosis o suspenden los inhibidores 
del SRAA, lo que puede provocar empeoramiento de la IC y de su pronóstico.  
Por lo tanto, al reducir la incidencia de hiperpotasemia, el tratamiento con empagliflozina 
puede permitir el uso concomitante o el aumento de la dosis de los inhibidores del SRAA 
a las dosis objetivo. 



DISCUSIÓN 

El efecto para reducir la incidencia de hiperpotasemia probablemente representa un 
efecto de clase de los SGLT2i observado en diferentes ensayos: 
Ensayo CREDENCE mostró que la canagliflozina (frente al placebo) redujo la tasa de 
hiperpotasemia o iniciación de quelantes de potasio,  sin aumentar el riesgo de 
hipopotasemia en pacientes con DBT 2 y ERC. 
En los ensayos DAPA-HF y EMPEROR-Reduced, en los que el 70 % de los 
participantes usaban ARM al inicio del estudio, la dapagliflozina y la empagliflozina 
redujeron la incidencia de hiperpotasemia de moderada a grave, definida como 
potasio sérico mayor a 6 mmol/l, particularmente entre los pacientes que recibían 
ARM.



DISCUSIÓN 

Los mecanismos por los que la empagliflozina reduce la hiperpotasemia son inciertos y 
probablemente multifactoriales.  
Es posible que, al aumentar el suministro de sodio y agua a la nefrona distal, la kaliuresis 
también podría mejorar con el tratamiento con empagliflozina.  Además, al enlentecer la 
disminución de la tasa de filtrado glomerular con el tiempo, la empagliflozina puede contribuir 
al mantenimiento de la homeostasis del potasio en comparación con el placebo.  
Al disminuir la tasa de hospitalizaciones por IC, la empagliflozina también puede disminuir la 
hiperpotasemia resultante de múltiples intervenciones y cambios terapéuticos que a menudo 
ocurren durante la estancia hospitalaria. 



 
LIMITACIONES

El manejo de la hipo e hiperpotasemia, incluido el inicio de quelantes de potasio o 
suplementos de potasio, quedó a criterio del médico tratante y no se evaluó la 
duración del tratamiento.  
No se midió el potasio urinario y, por lo tanto, no se puede determinar si la 
empagliflozina redujo el potasio a través de un efecto kaliurético. 
Los pacientes incluidos en los ensayos EMPEROR tenían que cumplir con ciertos 
criterios de inclusión/exclusión; como consecuencia, estos hallazgos no pueden 
generalizarse a todos los pacientes con IC. 



CONCLUSIÓN

La empagliflozina redujo la incidencia de hiperpotasemia sin hipopotasemia excesiva 
en pacientes con IC en una amplia gama de fracciones de eyección. 
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PICOTS 
P: 9583 pacientes con IC crónica clase funcional II-IV durante al menos 3 meses en una amplia gama de 
fracciones de eyección del ventrículo izquierdo (poblaciones del EMPEROR reduced y EMPEROR 
preserved), edad promedio 70 años, predominantemente sexo masculino, Fey promedio de 43%, valor 
NT-proBNP promedio de 1300 pg/ml, tasa de filtrado glomerular promedio de 60 ml/min/1.73m2. 
I: Análisis del EMPEROR pooled (EMPEROR reduced y preserved combinados). Ensayos randomizados, 
doble ciego que compararon la empagliflozina vs placebo. 
C: Evaluar el efecto de la empagliflozina en la aparición de hiperpotasemia e hipopotasemia en la 
insuficiencia cardiaca.  
O: La empagliflozina (en comparación con placebo) redujo la combinación de hiperpotasemia o el inicio 
de quelantes de potasio [6,5 % frente a 7,7 %, IC 0,71–0,95,P=0,01]. La incidencia de hipopotasemia no 
aumentó significativamente con la empagliflozina. 
T: Desde marzo de 2017 a  mayo de 2020.  
S: Multicéntrico (23 países Argentina, Australia, Bélgica, Brasil, Canadá, China, Colombia, Republica Checa, 
Alemania, Hungría, India, Italia, Japón, Korea, México, Holanda, Polonia, Rumania, Singapur, Sudáfrica,   
España, Reino Unido y Estados Unidos)

PICOTS
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