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Introduccion y objetivos: Las concentraciones de potasio (K*) extracelular son trascendentales
para el funcionamiento de las células excitables cardiacas. Nuestro objetivo fue evaluar la
prevalencia de las alteraciones graves del K* plasmadtico y determinar sus implicaciones
clinicas.

Meétodos: Estudio retrospectivo en un hospital terciario de adultos hospitalizados con dispo-
tasemias graves (hipopotasemia: K* < 2,5 mmol/L, hiperpotasemia: > 6,5 mmol/L), para su
caracterizacién clinica y determinar su impacto pronéstico.

Resultados: Durante el ano 2013 se hospitalizaron 39.501 pacientes de los que 603 pre-
sentaron dispotasemias graves (hiperpotasemia 0,6%, hipopotasemia 0,9%). Los factores
asociados a hiperpotasemia fueron la disfuncién renal (72%) y uso de bloqueadores del
sistema renina angiotensina aldosterona (22%); de hipopotasemia lo fueron el uso de diuré-
ticos, dieta/aporte bajo de K* y las pérdidas digestivas. Se realizé un electrocardiograma en
44% de los pacientes con hiperpotasemia y en 26% con hipopotasemia. La presentacién de
arritmias graves fue més frecuente en el grupo de hiperpotasemia (20 frente al 6%; p = 0,01).
La mortalidad intrahospitalaria fue alta en ambos grupos (hiperpotasemia 26 frente a hipo-
potasemia 19%; p = 0,04) y a los 6 meses (hiperpotasemia 11 frente a hipopotasemia 16%;
p =0,13), asi como el indice de recurrencias graves durante el seguimiento (hiperpotasemia
28 frente a hipopotasemia 15%; p < 0,01).

Abreviaturas: IRC, insuficiencia renal crénica; ISRAA, inhibidores del sistema renina-angiotensina-aldosterona; K+, potasio.
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Conclusiones: Las dispotasemias graves son poco frecuentes, pero se asocian a mal pronéstico
durante la hospitalizacién y en el seguimiento. La mortalidad aguda esta asociada en una
elevada proporcién de pacientes a la comorbilidad concomitante y a la presentacién de
arritmias cardiacas graves, por lo que se recomienda monitorizacién electrocardiografica

intensiva.
© 2020 Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. en nombre de Sociedad Espanola de
Cardiologia.

Severe alterations of plasma potassium: prevalence,
clinical-electrocardiographic characterization and its prognosis

ABSTRACT

Introduction and objectives: Extracellular potassium (K*) concentrations play a crucial role
in cell membrane electrophysiology. We aimed to determine the prevalence and clinical
implications of severe serum K* alterations in hospitalized patients.

Methods: Retrospective study, of adult patients admitted to a tertiary hospital with severe
dyskalemias (hypokalemia: K* < 2.5 mmol/L; hyperkalemia: K* > 6.5 mmol/L), for clinical
characterization and prognostic evaluation.

Results: During 2013, 39 501 patients were hospitalized in our center, 603 had severe dys-
kalemias (0.6% hyperkalemia, 0.9% hypokalemia). Risk factors for hyperkalemia were renal
dysfunction (72%) and use of renin angiotensin aldosterone inhibitors (22%); for hypokale-
mia were the use of diuretics, diet/low K* intake and digestive losses. An electrocardiogram
recording was obtained in 44% hyperkalemia and 26% hypokalemia patients. Presentation
of severe arrhythmias was more frequent in hyperkalemia vs hypokalemia group (20% vs
6%; P = .01). In-hospital mortality was high in both groups (hyperkalemia 26% vs hypokale-
mia 19%; P = .04) and at 6 months (hyperkalemia 11% vs hypokalemia 16%; P = .13), as well
as the severe recurrence rate at follow-up (hyperkalemia 28% vs hypokalemia 15%; P < .01).
Conclusions: Severe dyskalemias are rare, but they are associated with poor prognosis. In-
hospital mortality is high and is independently associated with significant comorbidity and
increased arrhythmic events. Extensive electrocardiographic monitoring during hospitali-

zation is recommended.
© 2020 Published by Elsevier Espana, S.L.U. on behalf of Sociedad Espariola de

Cardiologia.

Introduccién

Métodos

El potasio (K*) es un catién indispensable para la vida
humana. La cantidad corporal de K* y su distribucién
son trascendentales para el funcionamiento adecuado de
las membranas celulares excitables, principalmente célu-
las cardiacas y neuronales. La concentracién plasmatica
de K* normalmente se mantiene dentro de un intervalo
estrecho, entre 3,5 y 5,0 mmol por litro (mmol/L)'. Las
alteraciones graves de la concentracién plasmatica de K*
en la poblacién adulta han sido escasamente estudiadas
en pacientes hospitalizados, se desconocen sus factores
predisponentes, asi como sus efectos clinicos. El objetivo prin-
cipal de este estudio fue determinar la prevalencia de las
alteraciones graves de K* plasmatico en una muestra no selec-
cionada de pacientes adultos hospitalizados en un centro
terciario, conocer sus factores asociados, alteraciones elec-
trocardiograficas y arritmicas, asi como evaluar su impacto
prondstico.

Estudio observacional, retrospectivo, realizado en un hospi-
tal terciario (1.673 camas) durante el afio 2013. Se analizaron
los registros del servicio de bioquimica de nuestro centro para
recabar todos los resultados de K* plasmaticos medidos entre
el 1 de enero y el 31 de diciembre de 2013. Se identificaron
todos los pacientes > 18 anos de edad que presentaron > 1
episodio de alteracién grave de los valores de K* plasmaticos,
definidos como hipopotasemia grave (en adelante hipopotase-
mia) si K* < 2,5 mmol/L o hiperpotasemia grave (en adelante
hiperpotasemia) siK* > 6,5 mmol/Ly se excluyeron los pacien-
tes que presentaron seudohiperpotasemia. El valor normal de
referencia de K* plasmatico en nuestro laboratorio es 3,5-5,0
mmol/L.

Identificados los casos, se realizd una revisidon deta-
llada de la historia clinica electrénica y se recogieron los
datos analiticos del episodio, antecedentes clinicos y trata-
mientos previos relevantes, asi como otros posibles factores
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predisponentes de la alteracién de los niveles del K*. Ade-
mds, se solicité acceso a la historia clinica en soporte
papel para analizar todos los electrocardiogramas disponi-
bles durante el episodio de la alteracién electrolitica con
el objetivo de caracterizar su presentaciéon basal y even-
tos arritmicos; hemos hecho hincapié en la deteccién de la
presentacién atipica recientemente descrita como fenocopia
Brugada en el grupo hiperpotasemia para valorar los factores
asociados en su presentacién y la evolucién clinica de este
subgrupo.

En los pacientes que presentaron mas de un evento de dis-
potasemia, se utilizo el primero de ellos para su anélisis. Todos
los casos se diagnosticaron tanto en el momento del ingreso
en el hospital como durante el periodo de hospitalizacién. La
prevalencia anual de alteraciones graves del K* sérico se ha
determinado sobre el nimero total de ingresos hospitalarios
registrados durante el ano 2013.

La valoracién prondstica de las alteraciones graves del K*
se valoré mediante el andlisis de la mortalidad por cualquier
causa durante la hospitalizacién y a los 6 meses. Dado que
la ocurrencia de las alteraciones graves de K* sérico puede
no ser un evento aislado y que varios de los factores que la
desencadenan pueden permanecer en el tiempo, se considerd
necesaria la valoracién de la recurrencia de la dispotasemia
grave indice en el seguimiento. La recurrencia de la altera-
cién basal grave en el seguimiento se valoré consultando los
valores analiticos consecutivos de la historia clinica electré-
nica del sistema informatico de nuestro centro con el maximo
seguimiento posible. La realizacién del estudio se aprobé por el
Comité de Ftica de Investigacién Médica del Hospital General
Universitario Gregorio Maranén. Dado el disefo retrospec-
tivo del estudio, asi como la elevada mortalidad esperada,
se eximi6 la obtencién del consentimiento informado de los
pacientes incluidos.

Analisis estadistico

Las variables categdricas se expresan como porcentajes y se
comparan utilizando la prueba de la x? y la prueba exacta
de Fisher. Las variables continuas con distribucién normal se
expresan como media + desviacién estdndar, mientras que
las de distribucién no normal se expresan como mediana
y [rango intercuartilico]. Para el andlisis estadistico se utili-
zaron la prueba de la t de Student y la prueba de la U de
Mann-Whitney, segin corresponda. Con el objeto de identi-
ficar variables con valor predictor pronéstico independiente
se ajusté un modelo de regresién logistica escalonado. Para
ello, solo se consideraron las variables con una asociacién
relevante (p < 0,10) en las pruebas univariadas. La mortali-
dad a 6 meses y recurrencia en el seguimiento se estudiaron
con el método de Kaplan-Meier. La asociacién de las varia-
bles basales y mortalidad a 6 meses y recurrencia en el
seguimiento se evalué con regresién de riesgos proporciona-
les de Cox. Se consider6 estadisticamente significativa una
p < 0,05 bilateral en todas las pruebas. El andlisis se realiz6
con el programa SPSS, versién 22 (IBM® SPSS Statistics, EE.
uu).

Resultados

Prevalencia de dispotasemias y caracteristicas clinicas
basales

Durante el afio 2013 un total de 39.501 pacientes > 18 anos
ingresaron en nuestro centro, de los cuales 603 pacientes
presentaron alteraciones graves del K* plasmatico. La preva-
lencia de dispotasemias graves fue de 1,52%, de los cuales el
0,91% (363 pacientes) fueron por hipopotasemia y el 0,61% (240
pacientes) por hiperpotasemia.

Las caracteristicas clinicas basales en el momento del diag-
noéstico de la alteracién de K* se muestran en la tabla 1. Las
subpoblaciones de dispotasemias graves se diferenciaron en
numerosas caracteristicas basales: en la hipopotasemia pre-
dominaron las mujeres (60%), la presencia de comorbilidad
oncolégica activa (21%) asi como el uso de diuréticos del tipo
tiacida (13%); mientras que el grupo de hiperpotasemia fueron
mas frecuentemente varones (69%), mayor prevalencia de fac-
tores de riesgo cardiovascular (hipertension arterial, diabetes
mellitus, dislipemia), cardiopatia de base e insuficiencia renal
crénica (IRC). Los farmacos inhibidores del sistema renina-
angiotensina-aldosterona (ISRAA) eran mas frecuentemente
utilizados por los pacientes que presentaron hiperpotasemia.
Respecto a la caracterizacién analitica, en los pacientes con
hiperpotasemia el valor promedio de K* fue de 6,9 mmol/L
y presentaron valores mas altos de creatinina (60% tenian
diagnéstico previo de insuficiencia renal crénica (IRC). En
el grupo de hipopotasemia, el valor promedio de K* fue de
2,4 mmol/L y la presencia de alteracién de la funcién renal
fue poco frecuente. Para la valoracién del equilibrio acido-
base, solo se logré disponer de una gasometria sanguinea en
el 53% de pacientes en el grupo hiperpotasemia y 50% en hipo-
potasemia. Los pacientes con hiperpotasemia presentaron
frecuentemente acidemia (40%) de predominio metabdlico,
mientras que el equilibrio acido-base usualmente estaba con-
servado en los pacientes con hipopotasemia.

La figura 1 muestra la distribucién de los pacientes en
los diferentes servicios hospitalarios donde ingresaron. Los
pacientes con hiperpotasemia ingresaron en los servicios de
nefrologia y medicina interna en mas de la mitad de los casos;
en el grupo de hipopotasemia, medicina interna (28%), servi-
cios quirurgicos (16%) y oncologia (15%) fueron las unidades
que mds casos presentaron.

Patrén anual de las alteraciones graves de K* sérico

En el analisis del patrén anual de distribucién de alteraciones
del K*, a lo largo de los 12 meses del ano 2013, se detectaron
dos picos de incidencia para hiperpotasemia (junio y octu-
bre), mientras que el grupo de hipopotasemia present6 una
incidencia relativamente estable a lo largo del ano.

Factores asociados para el desarrollo de la dispotasemia

Los pacientes presentaban varios factores que podrian actuar
sinérgicamente para provocar alteraciones del K*, por lo que
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Tabla 1 - Caracteristicas basales de los pacientes con alteraciones graves de K*

Caracteristicas basales Hiperpotasemia (n = 240) Hipopotasemia (n = 363) p
Edad, afios 72 [57-81] 70 [55-81] 0,54
Mujer 74 (31) 219 (60) <0,01
HTA 179 (75) 214 (59) <0,01
DM 111 (46) 80 (22) <0,01
DL 122 (51) 116 (32) <0,01
IRC 142 (59) 58 (16) <0,01
Tabaquismo 41 (17) 55 (15) 0,53
Consumo de alcohol 18 (8) 28(8) 0,92
Cardiopatia de base 122 (51) 107 (30) <0,01
Cardiopatia isquémica 60 (25) 41 (11) <0,01
IC 41 (17) 39 (11) 0,03
EPOC 47 (20) 45 (12) 0,02
Proceso oncolégico activo 26 (11) 75 (21) 0,02
Farmacos
IECA 72 (30) 56 (15) <0,01
ARA-II 40 (17) 31(9) <0,01
Antagonista receptor mineralocorticoide 39 (16) 45 (12) 0,19
Uso de algin ISRAA 127 (53) 122 (34) <0,01
Uso de > 2 ISRAA 22 (9) 9(3) <0,01
BB 81 (34) 50 (14) <0,01
Diuréticos asa 81 (34) 97 (28) 0,06
Tiazidas 17 (7) 48 (13) 0,02
Uso de 2 diuréticos 3(1) 13 (4) 0,08
Farmacos prolongan QT 45 (19) 100 (28) 0,01
Suplementos de K* (sales) 3(1) 13 (4) 0,08
FEVI < 60% 48 (27) 69 (32) 0,29
Datos bioquimicos
K* plasmatico, mmol/L 6,9 [6,6-7,3] 2,4 [2,2-2,4] <0,01
Creatinina plasmatica, mg/dL 2,7 [1,7-6,4] 0,7 [0,5-1,2] <0,01
Urea plasmatica, mg/dL 120 [82-176] 37 [21-64] <0,01
Sodio plasmatico, mmol/L 135 [131-138] 139 [135-143] <0,01
Glucemia, mg/dL 121 [90-187] 114 [95-146) 0,08
PH sangre venosa/arterial 7,25+ 0,12 7,43 £0,11 <0,01
Bicarbonato sangre 19+7 29 4+ 10 <0,01

ARA-II: antagonista del receptor de la angiotensina II; BB: bloqueadores beta; DL: dislipemia; DM: diabetes mellitus; EPOC: enfermedad pulmonar
obstructiva crénica; FEVI: fraccién de eyeccidn del ventriculo izquierdo; HTA: hipertensién arterial; IC: insuficiencia cardiaca; IECA: inhibidor
de la enzima de conversién de la angiotensina; IRC: insuficiencia renal crénica, definida como tasa de filtrado glomerular < 60 mL/min/m?;
ISRAA: inhibidor sistema renina-angiotensina-aldolsterona; paCO,: presion parcial de diéxido de carbono; Uso de dos diuréticos denota el uso

concomitante de diurético de tipo asa y tiazida.

Nota: pacientes con ecocardiograma realizado durante hospitalizacién fue 179 en hiperpotasemia y 218 en hipopotasemia; las variables pH,
bicarbonato y paCO, fueron analizadas en 182 pacientes en el grupo hipopotasemia y en 128 pacientes del grupo hiperpotasemia.
Los datos expresan n (%), media + desviacién estandar o mediana [intervalo intercuartilico].

utilizamos al factor principal como potencial desencadenante
del evento. En el grupo hiperpotasemia, la alteracién de la fun-
cién renal (tanto aguda como crénica) fue el factor asociado
principal (72% de los casos); especificamente, la insuficiencia
renal aguda represent6 el 28%, la IRC 25%, el uso de ISRAA 22%,
la IRC agudizada 19% y otras causas 6%. En el grupo con hipo-
potasemia, el uso de diuréticos, la dieta/aporte bajo de K* ylas
pérdidas digestivas fueron los 3 principales factores asociados
del evento con proporciones similares entre ellos (32, 31y 29%,
respectivamente).

Caracterizacion electrocardiogrdfica

El nimero de electrocardiogramas realizados coincidente-
mente con la alteracién grave de K* fue del 44% en el
grupo de hiperpotasemia (105 pacientes) y del 26% en el
grupo de hipopotasemia (94 pacientes). La tabla 2 describe

comparativamente las variables electrocardiograficas analiza-
das en ambos grupos.

En el grupo de pacientes con hiperpotasemia se identifi-
caron 9 casos con el patrén electrocardiografico denominado
fenocopia Brugada, caracterizado por la presentacién tran-
sitoria de patrén tipo 1 o 2 de Brugada en derivaciones
precordiales V1_,. Esta alteracion se relacioné con la presencia
de hiperpotasemia, y se resolvié una vez corregido el factor
desencadenante (fig. 1 del material adicional). Comparado con
el grupo de hiperpotasemia global, la mayoria de los pacientes
con fenocopia Brugada eran més jévenes (56 frente a 71 afios;
p = 0,03), varones (89 frente a 55%; p = 0,05), presentaban
niveles de K* mas altos (7,9 frente a 7 mmol/L; p < 0,01), y
fueron hospitalizados usualmente por afecciones graves.

Respecto a la presentacién de arritmias graves, el grupo de
hiperpotasemia presenté mas frecuentemente arritmias gra-
ves comparado con el grupo hipopotasemia (20 frente a 6%;
p=0,01). Enla hiperpotasemia, la arritmia més frecuente fue el
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Figura 1 - A) Distribucién de servicios médico-quirtrgicos donde ingresaron los pacientes con hiperpotasemia.
B) Distribucion de ingresos para hipopotasemia. UAD: unidad de alta dependencia.

bloqueo auriculoventricular de alto grado (12 pacientes, 57%),
seguido de fibrilacién ventricular (6 pacientes, 28%), taquicar-
dia ventricular monomorfica (dos pacientes, 10%) y asistolia
(un paciente, 5%). En el grupo de hipopotasemia, las arrit-
mias encontradas fueron: taquicardia ventricular polimérfica
(dos pacientes, 33%), fibrilacién ventricular (2 pacientes, 33%),
taquicardia ventricular monomoérfica (1 paciente, 17%) y asis-
tolia (1 paciente, 17%).

Las dispotasemias se presentaron como parada cardiorres-
piratoria en 9 pacientes: 6 en el grupo hiperpotasemia y 3
en hipopotasemia (2,5% de 240 pacientes con hiperpotase-
mia frente a 0,8% de 363 con hipopotasemia, p = 0,09). Los
ritmos de parada cardiorrespiratoria fueron: en hiperpotase-
mia en 4 pacientes fibrilacién ventricular, 1 asistolia y otro
actividad eléctrica sin pulsos por bloqueo auriculoventricular
completo; en hipopotasemia en dos fibrilaciones ventriculares
y en otro asistolia. La dispotasemia fue la causa primaria de
mortalidad durante la hospitalizacién por arritmias graves en
8 pacientes: 6 en el grupo hiperpotasemia y dos en hipopota-
semia (2,5 frente a 0,6%; p = 0,04). La figura 2 y las figuras 2 y 3
del material adicional muestran registros electrocardiografi-
cos de algunos de nuestros pacientes con alteraciones graves
de K*.

Implicaciones pronésticas

Mortalidad global intrahospitalaria

La mortalidad intrahospitalaria por cualquier causa fue mayor
en el grupo de hiperpotasemia (26 frente a 19% en hipopota-
semia; p = 0,04). La tabla 3 presenta el analisis univariante
y multivariante de los predictores de mortalidad para ambas
dispotasemias. En ambos grupos, la edad (cada aumento en 10
anos), el ingreso a unidad de alta dependencia y el presentar
un proceso oncoldgico activo se asociaron a aumento del
riesgo de mortalidad durante la hospitalizacién; mientras que
el grupo de hiperpotasemia la presencia de IRC fue un factor
protector de dicho evento (odds ratio [OR] = 0,22; intervalo de
confianza del 95% [IC95%], 0,09-0,48).

Mortalidad total a 6 meses

La mortalidad encontrada en el grupo de hiperpotasemia fue
de 11%, mientras que en el grupo de hipopotasemia fue de
16% (p = 0,13). Se realiz6 regresién de riesgos proporcionales
de Cox para valorar asociacién de las variables basales con la
mortalidad a 6 meses. Mientras que en el grupo de hiperpota-
semia no se encontraron predictores del evento, en el grupo de
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Tabla 2 - Caracterizacion electrocardiografica de las alteraciones graves de K*

Hiperpotasemia Hipopotasemia p
Electrocardiograma durante alteracién K* 105 (44) 94 (26) <0,01
Ritmo 0,07
Sinusal 76 (73) 76 (81)
FA/aleteo auricular 14 (13) 17 (18)
Otros* 15 (14) 1(2)
Onda P voltaje (mV) 0,5 [0,5-1] 1[1-2] <0,01
PR duracién (ms) 160 [120-183] 160 [120-180] 0,25
QRS duracién (ms) 100 [80-120] 80 [80-100] <0,01
Bloqueo de rama, n (%) 46 (44) 17 (18) <0,01
Izquierda, n (% dentro de BR) 20 (44) 7 (41)
Derecha, n (% dentro de BR) 26 (56) 10 (59)
QRS eje 0,04
Anormal 35 (34) 19 (20)
Izquierdo 25 (24) 15 (15)
Derecho 10 (10) 5(5)
Punto ] < 0,01
Isoeléctrico 84 (80) 42 (45)
Infradesnivel 8 (8) 50 (53)
Supradesnivel 13 (12) 2(2)
QTc duracién (ms) 412 £ 50 476 £77 <0,01
Onda T polaridad 0,01
Positivo 100 (95) 75 (80)
Negativa 5(5) 12 (13)
Aplanada 0 7(7)
Onda T voltaje (mV) 4[3-7] 2 [1-3] <0,01
Presencia de onda U 0 13 (14) <0,01

BR: bloqueo de rama; FA: fibrilacién auricular; ms: milisegundos; mV: milivoltio.
* Otros ritmos incluye bloqueo auriculoventricular, taquicardia supraventricular, taquicardia ventricular.
Los datos expresan n (%), media + desviacién estandar o mediana [intervalo intercuartilico]

hipopotasemia las variables edad (hazard ratio [HR] = 1,36;
1C95%, 1,1-1,7; p < 0,01), el sexo masculino (HR = 2,7; IC95%,
1,6-5,2; p < 0,01) y el uso de diurético de asa (HR = 1,98, IC95%,
1,07-3,6; p =0,03) se asociaron independientemente a un incre-
mento de la mortalidad a 6 meses.

Recurrencia en el seguimiento

El tiempo medio de seguimiento en el grupo de hipopotase-
mia fue de 534 (IC95%, 498-569) dias y en hiperpotasemia de
433 (IC95%, 400-485) dias. La presentacién de recurrencia fue
de 28% en el grupo hiperpotasemia y 15% en hipopotasemia
(p < 0,01). La presencia de IRC se asoci6 a un incremento del
riesgo de recurrencia de hiperpotasemia (HR = 2,6; IC95%, 1,2-
5,8, p = 0,02), mientras que en el grupo de hipopotasemia no se
encontraron elementos predictores de recurrencia. La figura 3
muestra las curvas de supervivencia Kaplan-Meier de morta-
lidad a 6 meses y recurrencia de la alteracién grave de K* basal
en el seguimiento.

Discusion

El presente estudio proporciona una completa caracterizacién
clinica, etioldgica, electrocardiografica, arritmica y prondstica
en una muestra no seleccionada de pacientes hospitaliza-
dos con dispotasemias graves. La prevalencia encontrada de
dichas alteraciones fue baja, del 0,6% para hiperpotasemia
y 0,9% para hipopotasemia. En el grupo con hiperpota-
semia grave, nuestros resultados de prevalencia estdn en

consonancia con las Unicas series publicadas, donde se des-
criben valores de prevalencia entre 0,1-0,9%”*. La tasa de
presentacién de hipopotasemia grave es poco conocida, la
mayoria de las publicaciones presentan datos para hipopo-
tasemia en general (K* < 3,5 mmol/L), sin embargo, la mayoria
de los casos se encuentran en el rango de K* sérico entre 2,9 a
3,4 mmol/L, valores que se excluyen en nuestra serie®”. Marti
et al.2 han publicado el Unico estudio retrospectivo de hipo-
potasemia grave (K* < 2,6 mmol/L), con cifras muy similares
a la nuestra (1%). Nos parece relevante destacar la desigual-
dad de incidencia de hiperpotasemia a lo largo del afio, con
picos en los meses de junio y octubre, que se podria relacio-
nar con los cambios de temperatura estacional, que coincide
con lo senalado por estudios previos que han encontrado rea-
gudizaciones de la insuficiencia renal e hiperpotasemia en los
mismos periodos temporales® .

Caracterizacion clinica

El perfil clinico més frecuente en hiperpotasemia seria un
varén de edad avanzada, con perfil de riesgo cardiovascular,
IRC y usuario de farmacos que alteran la homeostasis de K*,
tal y como describen series contemporaneas®*. Dada laimpor-
tancia de la fisiologia renal en el equilibrio hidroelectrolitico
corporal, era esperable que su disfuncién estuviera asociada
con el desarrollo de hiperpotasemia?>'!. Respecto a la distri-
bucién de los pacientes en los servicios hospitalarios donde
ingresaron, resulta llamativo que dado el riesgo potencial
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Figura 2 - A) El panel 1 muestra bloqueo auriculoventricular completo por hiperpotasemia (K* 7,1 mmol/L) y el panel 2 la
resolucion de la arritmia (K* 4,8 mmol/L). B) Hipopotasemia grave en paciente con anorexia nerviosa: el panel 1 muestra el
registro con hipopotasemia grave (K* 0,9 mmol/L), se observa descenso difuso del segmento ST y prolongacién del intervalo
QT; el panel 2 muestra taquicardia ventricular monomérfica durante la monitorizacion electrocardiografica y el panel 3
presenta fibrilacién ventricular a los pocos minutos.

Tabla 3 - Analisis univariante y multivariante de predictores de mortalidad intrahospitalaria de las dispotasemias graves

Hiperpotasemia Hipopotasemia
Analisis Analisis Analisis Analisis
univariante multivariante univariante multivariante

Variable ) OR (IC95%) p Variable ) OR (IC95%) P

Sexo 0,83 Sexo 0,27

Edad (/10 afios) 0,1 1,5 (1,1-2,1) 0,01  Edad (c/10 afios) 0,06 1,23 (1,0-1,5) 0,04

K* inicial 0,09 0,9 (0,46-1,8) 0,77 K* inicial 0,07 3,9 (0,77-20) 0,10

Hipertensién 0,09 0,62 (0,23-1,7) 0,35 Hipertensién 0,93

Diabetes mellitus 0,04 0,48 (0,21-1,1) 0,07 Diabetes mellitus 0,63

IRC <0,01 0,22 (0,09-0,48) <0,01 IRC 0,99

Cardiopatia basal 0,08 1,1 (0,42-2,7) 0,89 Cardiopatia basal 0,05 1,3(0,63-2,7) 0,48

EPOC 0,58 EPOC 0,01 1,9(0,9-3,9) 0,92

Bloqueadores beta 0,01 0,52 (0,21-1,26) 0,14 Bloqueadores beta 0,44

IECA 0,87 IECA 0,46

Antialdosterénicos 0,16 Antialdosterénicos 0,84

Diurético de asa 0,88 Diurético de asa + tiazida 0,48

Ingreso en ADA <0,01 4,9 (2,2-10,9) <0,01 Ingresoen ADA <0,01 3,5 (1,9-6,6) <0,01

FEVI < 60% 0,54 FEVI < 60% 0,20

Proceso oncolégico < 0,01 6,7 (2,3-19,5) <0,01 Proceso oncolégico 0,07 2,2 (1,2-4,3) 0,02
Farmacos prolongan intervalo QT 0,99

ADA: alta dependencia; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FEVI: fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo; IC95%: intervalo
de confianza del 95%; IECA: inhibidor de la enzima de conversion de la angiotensina; IRC: insuficiencia renal crénica; OR: odds ratio.

Edad: por cada aumento en 10 afnos.

descrito cladsicamente de eventos arritmicos en la hiperpota-
semia grave, solo 10% de los casos ingresaron en una unidad
con capacidad para la realizacién de monitorizacién electro-
cardiografica continua.

Respecto al grupo hipopotasemia, el perfil clinico mas fre-
cuente encontrado fue mujer, de edad avanzada, funcién renal
conservada con comorbilidad significativa en forma de afec-
cién oncoldgica activa. Se encontré ademaés el uso frecuente de
farmacos con capacidad de prolongar el intervalo QT (presente
en 28% de la muestra). Este punto tiene especial transcen-
dencia, dada la sinergia proarritmica entre la asociacién de

hipopotasemia y la prolongacién del intervalo QT secundario
a farmacos. Respecto a los factores asociados a la presenta-
cién de hipopotasemia grave, a diferencia de los resultados
presentados en series que analizan la hipopotasemia global,
donde el aporte bajo de potasio no es una causa relevante,
en los pacientes con hipopotasemia grave cobra especial inte-
rés etioldgico®'?. El cumplimiento de los requerimientos de
K* diarios podria estar mas limitados y se deberian vigilar
con mayor intensidad, dado que se trata de pacientes de edad
avanzada, cancer activo, afeccién quirdrgica aguda y muchos
de ellos hospitalizados en unidades convencionales.
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Figura 3 - A) Mortalidad total a 6 meses. B) Recurrencia de la alteracién grave de K* basal en el seguimiento. Se muestran
las curvas de supervivencia de Kaplan-Meier para ambas alteraciones del K*.

Impacto cardiovascular de las dispotasemias graves

Es preocupante el bajo porcentaje de pacientes en los que se
realizé un registro electrocardiogréafico coincidiendo con las
alteraciones graves del K*. Esto podria explicarse en parte
a la tendencia al tratamiento precoz de la dispotasemia en
pacientes oligosintomaticos, asi como a la diferente locali-
zacién por servicios de hospitalizacién, alguno de ellos con
menor tendencia proactiva a la deteccién de alteraciones elec-
trocardiograficas. Si bien no se puede descartar la pérdida de
algunos registros, se estima que representan un porcentaje
menor dado que los pacientes sin registro de electrocardio-
grama en papel coincidian sin descripcién del mismo en la
historia clinica electrénica.

Estudios con dispotasemias publicados hasta la fecha han
indicado tasas menores de realizacién de electrocardiograma,
con tasas tan bajas como 6% para hipopotasemia y 19% para
hiperpotasemia, si bien no han sido muestras de pacientes
con alteraciones graves®'®. En la tUnica serie publicada de
hipopotasemia grave, se alcanzd un porcentaje algo mayor de
registros (55%)°%.

Identificamos 9 casos con fenocopia Brugada en el grupo
de hiperpotasemia; en consonancia con los resultados de Litt-
mann et al.’, la mayoria de pacientes fueron varones con
afecciones clinicas graves. Recientemente se ha publicado
un estudio observacional de 6 afios (15 casos con fenocopia
Brugada en el contexto de hiperpotasemia) que describié la
asociacién de dicho patrén electrocardiografico con la pre-
sentacién de arritmias graves y alta mortalidad global; los
niveles altos de K* y el sexo masculino fueron predictores de
la presentacién de fenocopia Brugada en el grupo de pacientes
con hiperpotasemia grave®.

Respecto a la presentacién de arritmias graves, el grupo de
hiperpotasemia presenté mayor nimero de eventos adversos.
Pfortmiiller et al.° encontraron cifras similares en la inciden-
cia de arritmias en hiperpotasemia (19%). En el contexto de
hipopotasemia, la presentacién de arritmias malignas estd
mejor estudiada en contextos especificos como el infarto
agudo de miocardio donde alcanza valores entre 8 y 19%, o en

la insuficiencia cardiaca donde la hipopotasemia estd reco-
nocida como un predictor independiente de muerte subita
arritmical®'®, Sin embargo, en una serie publicada donde
se excluyeron pacientes con infarto agudo de miocardio, se
ha descrito una incidencia de arritmias ventriculares del 3%
en contexto de hipopotasemia, tasa ligeramente inferior a la
encontrada en nuestra serie (6%)'°. Dado el potencial de las
dispotasemias graves de desencadenar arritmias graves (26%
de eventos globalmente en nuestra serie), nuestra recomen-
dacién es que se deben considerar como una urgencia médica
con indicacién de tratamiento inmediato en un ambito hos-
pitalario con capacidad de monitorizacién cardiaca continua.

Impacto pronéstico

Las concentraciones de K* plasmatico presentan una asocia-
cién de mortalidad a medio y largo plazo en curva en U, con
una menor mortalidad con cifras entre 4-5 mmol/L'%%2.

Respecto a la mortalidad intrahospitalaria, ambos gru-
pos presentaron valores altos. Los predictores independientes
de mortalidad durante la hospitalizacién encontrados global-
mente (edad, cancer activo y necesidad de ingreso en unidad
de alta dependencia) sugieren que las alteraciones graves de
K* son un marcador de gravedad de los pacientes y no una
causa directa del evento. Sin embargo, no se debe pasar por
alto la necesidad de realizar monitorizacién electrocardiogra-
fica precoz, asi como el manejo agresivo de las dispotasemias
graves dado el riesgo arritmico potencial que conllevan. En el
grupo de hiperpotasemia, el antecedente de IRC fue un fac-
tor protector, presentando los pacientes sin IRC 4,5 veces mas
riesgo de morir durante la hospitalizacién. El papel protector
de la IRC podria ser secundaria a una menor susceptibilidad
de estos pacientes a la toxicidad cardiaca de la hiperpota-
semia, asi como el uso mas frecuente de didlisis en estos
pacientes?>?4,

El riesgo de mortalidad no parece terminar en el momento
del alta hospitalaria, dado que las tasas de muerte a 6 meses
contintan siendo elevadas. En el subgrupo con hipopotase-
mia, las variables edad, sexo masculino y uso de diurético de
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asa se asociaron independientemente a un incremento de la
mortalidad a 6 meses, pudiendo reflejar la presencia de signos
de congestién hidrica secundaria a enfermedad hepatorrenal
o cardiaca mds avanzada. El aumento de la mortalidad en
el seguimiento de los pacientes con dispotasemias diagnos-
ticadas durante la hospitalizacién puede amortiguarse con la
correccién de los valores de K*, tal y como lo ha demostrado
Nufez et al.?°.

Recientemente, se ha descrito el papel de la hiperpotase-
mia en pacientes con insuficiencia cardiaca con fraccién de
eyeccién disminuida como motivo para no utilizar inhibido-
res del sistema renina-angiotensina-aldosterona o hacerlo a
dosis no objetivo, demostrando que la hiperpotasemia fue la
causa mas frecuente (30% pacientes) de no utilizar antagonis-
tas de receptores de mineralocorticoide, o de utilizarlos a dosis
inferiores a la objetivo (15%); respecto al uso de inhibidores de
la enzima de conversién de la angiotensina o antagonistas de
los receptores de angiotensina II estas tasas alcanzaron el 14
y 5%, respectivamente?”.

Respecto a la recurrencia de las alteraciones del K* durante
el seguimiento hemos encontrado tasas significativamente
altas para ambas dispotasemias. El registro poblacional sueco
SCREAM valoré la recurrencia de dispotasemias a 3 anos de
seguimiento, presentando valores mas elevados comparados
con nuestra serie (36% en hiperpotasemia y 33% en hipopo-
tasemia), si bien la tasa de recurrencia de hiperpotasemia
moderada-grave (> 5,5 mmol/L) fue similar a nuestra serie
(28%)%°. Dada la alta tasa de recurrencia esperable, se debe
promover la bisqueda activa protocolaria por el impacto pro-
nostico negativo que conlleva su presentacién, tomando en
cuenta que la monitorizacién en el caso de hiperpotasemia
previa debe ser todavia mas exhaustivo en los meses caluro-
SOS.

El tratamiento a largo plazo para evitar las recurrencias
en el caso de la hiperpotasemia continia siendo un reto.
Sin embargo, con el desarrollo de nuevos farmacos como el
patiromer y ciclocilicato de zirconio sédico, que han demos-
trado ser eficaces y seguros para el tratamiento precoz de la
hiperpotasemia, podrian modificar el abordaje tanto agudo
como crénico del manejo de la hiperpotasemia?’. No obs-
tante, estos resultados se deben confirmar en pacientes con
hiperpotasemia grave que se excluyeron o se encuentran
infrarrepresentados en los ensayos pivotales?®-0.

Limitaciones

El diseno retrospectivo supone una limitacién para la reco-
leccién de informacién. Dado que se ha enfocado en las
dispotasemias graves, nuestros resultados no pueden ser
generalizables para las alteraciones ligera-moderadas del
K* plasmatico. Debido al bajo porcentaje de electrocardio-
gramas registrados durante el episodio de dispotasemia, la
descripcién electrocardiogréafica y arritmica es limitada para
su generalizacién. Respecto al seguimiento de los pacien-
tes, se han utilizado la historia electrénica del centro y el
registro electrénico de datos sanitarios de nuestra comuni-
dad auténoma, aunque no se puede descartar la pérdida de
informacién por desplazamientos a otras comunidades. La

valoracién de la recurrencia de la dispotasemia fue realizada
Unicamente a través de historia clinica electrénica del centro,
por lo que se podria esperar tasas ligeramente mas altas de
las encontradas.

Conclusiones

Las dispotasemias graves en los pacientes hospitalizados son
poco frecuentes y sus desencadenantes principales son las
alteraciones de la funcién renal, asi como el uso de medica-
mentos que alteran el equilibrio corporal del K*. La elevada
mortalidad aguda y a largo plazo se debe a que constitu-
yen un marcador de comorbilidad significativa asociada. La
mortalidad aguda parece estar asociada en una elevada pro-
porcién de pacientes debido al elevado riesgo de presentar
arritmias cardiacas graves, por lo que se aconseja realizar
seguimiento electrocardiografico intensivo en pacientes hos-
pitalizados con dispotasemias graves.

JQué se sabe del tema?

- Las alteraciones del K* plasmaético (dispotasemias) son
comunes en pacientes hospitalizados.

- Se sabe poco sobre las dispotasemias graves, su pre-
valencia, caracterizacién arritmica y el pronéstico que
conllevan.

JQué novedades aporta?

- Las dispotasemias graves son poco frecuentes en
pacientes hospitalizados.

- Conllevan un riesgo vital por el riesgo de arritmias
cardiacas graves, principalmente en el grupo de hiper-
potasemia por lo que se recomienda seguimiento
electrocardiografico intensivo.

- Se asocian a mal pronéstico a corto y mediano plazo,
probablemente por ser un marcador de comorbilidad
significativa.

- La recurrencia de la dispotasemia grave indice en
el seguimiento es alta, por lo que se recomienda la
monitorizacién analitica estrecha de estos pacientes,
especialmente en los meses calurosos en el caso de
hiperpotasemia grave previa.
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Anexo. Material adicional

Se puede consultar material adicional a este articulo en su ver-
sién electrdnica disponible en doi:10.1016/j.rccl.2020.07.001.
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