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Hiperpotasemia grave asociada a tratamiento
con espironolactona y candesartan
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Caceres

La hiperpotasemia es un efecto adverso potencialmen-
te grave asociado a diversos férmacos’. Presentamos el
caso de una paciente con insuficiencia cardiaca e insufi-
ciencia renal crénica en fratamiento con espironolactona
y candesartdn que desarrollé una hiperpotasemia grave
amenazante para su vida.

CASO CLIiNICO

Mujer de 74 afos con antecedentes de hiperten-
sién arterial, diabetes mellitus tipo 2, obesidad, hipo-
tiroidismo, agenesia renal derecha, insuficiencia renal
crénica (creatinina plasmética 1,4 mg/dl, filtrado glo-
merular estimado mediante la férmula MDRD-4: 39 ml/
minuto/1,73m?2) e insuficiencia cardiaca secundaria a
cardiopatia hipertensiva. Seguia tratamiento con insu-
lina, levotiroxina, furosemida (40 mg/dia), espirono-
lactona (25 mg/dia) y candesartédn (16 mg/dia). Es
atendida por el servicio de Emergencias Extrahospita-
larias por hipotensién y bradiarritmia grave. A su lle-
gada al Servicio de Urgencias Hospitalarias, la paciente
se encuentra obnubilada, con una tensién arterial de
70/50 mmHg y una frecuencia cardiaca de aproxima-
damente 20 latidos por minuto. El electrocardiograma
(figura 1) revelé6 una bradiarritmio a aproximada-
mente 20 latidos por minuto con QRS ancho y ondas
T algo picudas. En la analitica destacaron los siguien-
tes resultados: glucosa 340 mg/dl, urea 183 mg/dl,
creatinina 2,3 mg/dl y potasio 8,2 mEq/I (confirmado
en una segunda determinacién). Se le colocé un mar-
capasos externo y se le administré por via intravenosa
atropina, gluconato cdlcico, bicarbonato y una perfusién
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de glucosa e insulina; en unas horas recuperé ritmo
sinusal a 70 latidos por minuto con un bloqueo com-
pleto de rama izquierda en el electrocardiograma. Al
alta, 6 dias después del ingreso, en la analitica se
objetivaron los siguientes resultados: urea 111 mg/dl,
creatinina 1,4 mg/dl, potasio 4 mEqg/l. Se suspendid
definitivamente el tratamiento con espironolactona y
candesartdn y se mantuvo la furosemida.

Figura 1.

COMENTARIO

En nuestra paciente confluyeron al menos dos fac-
tores para el desarrollo de una hiperpotasemia grave:
una insuficiencia renal crénica agudizada vy el trata-
miento con espironolactona y candesartdn. La espiro-
nolactona antagoniza la accién de la aldosterona en
el tUbulo distal; el candesartdn es un antagonista de
los receptores de la angiotensina Il (sobre todo de los
receptores AT1) y por tanto bloquea la angiotensina ll,
una de cuyas acciones es estimular la secrecién de la



aldosterona. Asi, ambos fdrmacos tienen una accién
antialdosterénica y pueden causar hiperpotasemia,
ya que la aldosterona aumenta la excrecién renal
de potasio.

El estudio RALES, publicado en 1999, demostréd
que la espironolactona (dosis media de 26 mg/dia)
asociada a inhibidores de la enzima conversora de la
angiotensina (IECA) y un diurético de asa redujo la
mortalidad y la morbilidad en pacientes con insufi-
ciencia cardiaca grave (fracciéon de eyeccién de ventri-
culo izquierdo inferior a 35%) con una edad media de
65 afos tras un seguimiento medio de 24 meses?. En
este estudio fueron excluidos los pacientes con creati-
nina plasmdtica superior a 2,5 mg/dl y/o potasemia
superior a 5 mEg/Il. La frecuencia de hiperpotasemia
grave en el grupo tratado con espironolactona fue del
2%?2. La publicacién del estudio RALES trajo consigo un
aumento considerable de la prescripcién de espirono-
lactona en pacientes con insuficiencia cardiaca y un
aumento considerable de las hospitalizaciones y de las
muertes por hiperpotasemia3. En la préctica clinica, la
aparicién de hiperpotasemia asociada a espironolac-
tona en pacientes con insuficiencia cardiaca es consi-
derablemente mayor que la descrita en el estudio
RALES. En una serie de 125 pacientes, con una edad
media de 73 afos, con insuficiencia cardiaca, tratados
con espironolactona, un 10% presenté una potasemia
superior a 6 mEg/l en algn momento durante un
seguimiento medio de 11 meses4. Otro estudio reali-
zado en pacientes ancianos (edad media de 85 afos)
con insuficiencia cardiaca y tratamiento con espirono-
lactona e IECA describe una incidencia similar (11%)
de potasemia superior a 6 mEq/I5. La diabetes mellitus,
un aclaramiento de creatinina inferior a 40 ml/minuto
y el uso de espironolactona y/o IECA se ha asociado
a un mayor riesgo de hiperpotasemia en pacientes
con insuficiencia cardiacas.

La hiperpotasemia asociada a candesartdn parece
ser menos frecuente que la asociada a espironolacto-
na. Por ejemplo, en un grupo del estudio CHARM, de
321 pacientes con insuficiencia cardiaca que no reci-
bian IECA, tratados todos ellos con candesartdn y
aproximadamente un 25% con espironolactona, sélo
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un 3% desarrollé una potasemia superior a 6 mEq/17.

Oftra causa frecuente de hiperpotasemia leve en los
pacientes diabéticos es el hipoaldosteronismo hiporreni-
némico secundario a nefropatia diabética. No parece
qgue nuestra paciente tuviera un hipoaldosteronismo
hiporreninémico, ya que la potasemia al alta era normal,
si bien estaba recibiendo tratamiento con furosemida que
disminuye la potasemia. También conviene recordar que
férmacos de uso frecuente, como los antiinflamatorios no
esteroideos (AINE), pueden causar hiperpotasemia por
disminucién de la sintesis de prostaglandinas y originar
un hipoaldosteronismo hiporreninémico.

Resulta imprescindible una adherencia estricta a
los criterios utilizados en el estudio RALES para pres-
cribir espironolactona en pacientes con insuficiencia
cardiaca: dosis media de 25 mg/dia, creatinina infe-
rior a 2,5 mg/dl y potasemia inferior a 5 mEq/I2. Las
directrices de la American College of Cardiology/
American Heart Association (ACC/AHA) consideran
razonable administrar espironolactona a pacientes con
insuficiencia cardiaca crénica grave o moderadamente
grave con una creatinina inferior a 2-2,5 mg/d| (prefe-
riblemente no superior a 1,6 mg/dl) y una potasemia
inferior a 5 mEg/I, en los que se pueda asegurar una
adecuada monitorizacién analitica (nivel de demostra-
cién B)8. Es inexcusable una vigilancia periédica de la
potasemia y de la funcién renal. Un estudio reciente
realizado en Estados Unidos ha demostrado que mdés
de la cuarta parte de los pacientes en tratamiento con
espironolactona no tuvo ningUn control analitico en un
periodo de 13 meses?. En el estudio RALES se realizé
un control analitico cada 4 semanas durante 12 sema-
nas, posteriormente cada 3 meses hasta el afo, y poste-
riormente cada 6 meses?2. Las directrices de la ACC/AHA
recomiendan que la funcién renal y la potasemia sean
determinadas a los 3 dias y a la semana de iniciar tra-
tamiento con espironolactona, posteriormente men-
sualmente durante los 3 primeros meses y después
cada 3 meses8. Deben evitarse los suplementos de
potasio, los AINE, los inhibidores de la ciclo-oxigenasa
2 y la deshidratacién8. Ademds, recuerdan que la cre-
atinina plasmética no refleja con seguridad el filtrado
glomerular en pacientes ancianos y/o con poca masa
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muscular, por lo que en ellos deberia confirmarse un

filtrado glomerular, estimado mediante férmulas o
aclaramiento de creatinina, superior a 30 ml/minuto
antes de iniciar tratamiento con espironolactona8.
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