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MATERIAL SUPLEMENTARIO / SUPPLEMENTARY MATERIAL

Pregunta 1: Uso de iSGLT2 en personas con ICFEr. Tabla de síntesis de la evidencia.

Resumen de la evidencia 
La tabla de evidencia muestra los desenlaces incluidos para esta pregunta: mortalidad, mortalidad 
cardiovascular (CV), mortalidad cardiovascular y hospitalización por insuficiencia cardiaca, calidad 
de vida y hospitalización por IC. La calidad de la evidencia se consideró alta para los desenlaces de 
mortalidad, mortalidad CV, desenlace compuesto de mortalidad CV y hospitalización por IC, y hos-
pitalización por IC, y moderada para calidad de vida1,2,3. Para el desenlace de mortalidad, 8 estudios 
randomizados fueron incluidos en el meta-análisis1, con una muestra de 10.098 personas, mostrando 
que el uso de iSGLT2 disminuye de manera significativa el riesgo de mortalidad (riesgo relativo [RR] 
0,86, 95% intervalo de confianza [0,77 a 0,95]), comparado con su no uso. Para la mortalidad CV, 7 
estudios fueron incluidos en el meta-análisis, con una muestra de 9.787 personas, mostrando que el 
uso de iSGLT2 disminuye de manera significativa el riesgo de mortalidad CV comparado con su no 
uso (RR 0,85 [0,75-0,96]). Cuatro estudios randomizados, con una muestra de 9.229 personas, repor-
taron el desenlace compuesto por mortalidad CV y hospitalización por IC, mostrando que el uso de 
iSGLT2 disminuye de manera significativa el riesgo, comparado con su no uso (RR 0,77 [0,71-0,83]). 
Tres estudios randomizados, con una muestra de 6.877 personas, reportaron el desenlace calidad de 
vida, mostrando que el uso de iSGLT2 mejora la calidad de vida en personas con ICFEr, comparado 
con su no uso (diferencia media estandarizada 0,16 [0,08-0,23])2,3. El uso de iSGLT2 también disminuyó 
de manera significativa el riesgo de hospitalización por IC comparado con el no uso en este grupo 
de personas (RR 0,73 [0,66-0,81]). 
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Pregunta 2: Uso de iSGLT2 en personas con ICFEc o ICFElr. Tabla de síntesis de la evidencia.

Resumen de la evidencia 
La tabla de evidencia muestra los desenlaces incluidos para esta pregunta: mortalidad, mortalidad 
cardiovascular (CV), mortalidad cardiovascular y hospitalización por insuficiencia cardiaca, capacidad 
funcional y hospitalización por insuficiencia cardiaca (IC)4,5. La calidad de la evidencia se consideró 
baja para los desenlaces de mortalidad y mortalidad CV; y moderada para el desenlace compuesto 
de mortalidad CV y hospitalización por IC, y hospitalización por IC, y capacidad funcional. Para 
el desenlace de mortalidad, 4 estudios randomizados fueron incluidos en el meta-análisis, con una 
muestra de 14.066 personas con ICFEc o ICFElr, mostrando que no hay una diferencia significativa 
en el riesgo de mortalidad con el uso de iSGLT2 comparado con su no uso (RR 0,91 [0,89 a 1,06]. 
Para la mortalidad CV, 4 estudios fueron incluidos en el meta-análisis, con una muestra de 14.066 
personas, mostrando que no hay una diferencia significativa entre el uso y no uso de iSGLT2 para esta 
población (RR 0,93 [0,82-1,05]). Seis estudios randomizados, con una muestra de 15.989 personas, 
reportaron el desenlace compuesto por mortalidad CV y hospitalización por IC, mostrando que el 
uso de iSGLT2 disminuye de manera significativa el riesgo, comparado con su no uso (RR 0,80 [0,74-
0,86]). Tres estudios randomizados, con una muestra de 13.059 personas, reportaron que el uso de 
iSGLT2 disminuye significativamente el riesgo de hospitalización por IC comparado con su no uso 
(Hazard ratio (HR) 0,74 [0,67-0,83]). Dos estudios randomizados incluidos en el meta-análisis (12.250 
personas incluidas) mostraron que el uso de iSGLT2 disminuye el empeoramiento de la capacidad 
funcional comparado con su no uso (RR 0,80 [0,73-0,87]).
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Pregunta 3: Uso de iSGLT-2 en personas con DM2 para prevención de eventos cardiovasculares. 
Tabla de síntesis de la evidencia.

Resumen de la evidencia 
La tabla de evidencia muestra los desenlaces incluidos para esta pregunta: mortalidad, mortalidad car-
diovascular (CV), evento adverso cardiovascular mayor (MACE, definido como infarto agudo cardiaco 
no fatal, accidente cerebrovascular no fatal o muerte de causa cardiovascular), hospitalización por IC y 
progresión de ERC6,7. La calidad de la evidencia se consideró alta para todos los desenlaces incluidos. 
Para el desenlace de mortalidad, 13 estudios randomizados fueron incluidos en el meta-análisis, con 
una muestra de 74.804 personas con DM2, mostrando que el uso de iSGLT2 disminuye de manera 
significativa la mortalidad comparado con su no uso (RR 0,88 [0,84-0,93]. Para la mortalidad CV, 13 
estudios fueron incluidos en el meta-análisis, con una muestra de 74.804 personas, también mostrando 
que el uso de iSGLT2 disminuye el riesgo de mortalidad CV comparado con su no uso en personas 
con DM2 (RR 0,86 [0,80-0,92]). Siete estudios randomizados, con una muestra de 62.297 personas, 
reportaron MACE, mostrando que el uso de iSGLT2 disminuye de manera significativa el riesgo de 
evento cardiovascular mayor, comparado con su no uso (RR 0,86 [0,80-0,93]). Diez estudios rando-
mizados, con una muestra de 71.553 personas con DM2, reportaron que el uso de iSGLT2 disminuye 
significativamente el riesgo de hospitalización por IC comparado con su no uso (RR 0,69 [0,65-0,74]). 
Trece estudios randomizados incluidos en el meta-análisis (74.804 personas incluidas) mostraron que 
el uso de iSGLT2 disminuye la progresión de la ERC comparado con su no uso (RR 0,62 [0,56-0,68]). 
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Pregunta 4: Uso de iSGLT2 en personas con DM2 para control metabólico. Tabla de síntesis de la 
evidencia.

Resumen de la evidencia 
La tabla de evidencia muestra los desenlaces incluidos para esta pregunta: cambios en hemoglobina 
glicosilada, disminución de peso corporal y eventos de hipoglicemias8. La calidad de la evidencia 
se consideró alta para disminución de peso corporal y eventos de hipoglicemias, y moderada para 
control de hemoglobina glicosilada. Para el desenlace de control de hemoglobina glicosilada, 9 es-
tudios randomizados fueron incluidos en el meta-análisis, con una muestra de 9.180 personas con 
Diabetes tipo 2, mostrando que el uso de iSGLT2 con metformina disminuye de manera significativa 
la hemoglobina glicosilada comparado con sulfonilureas y metformina (diferencia media [DM] -0,10 
[-0,17 a -0,03]. Para la disminución del peso corporal, 9 estudios randomizados fueron incluidos en 
el meta-análisis, con una muestra de 9.200 personas, también mostrando que el uso de iSGLT2 con 
metformina disminuye de manera significativa el peso corporal comparado con sulfonilureas y met-
formina en personas con DM2 (DM -4.57 [-5,52 a -4,32]). Nueve estudios randomizados, con una 
muestra de 10.785 personas, reportaron eventos de hipoglicemias, mostrando que el uso de iSGLT2 
con metformina disminuye de manera significativa el riesgo de eventos de hipoglicemias, comparado 
con sulfonilureas y metformina (RR 0.13 [0.10-0.17]).
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Pregunta 5: Uso de iSGLT2 en personas con ERC y DM2. Tabla de síntesis de la evidencia.

Resumen de la evidencia 
La tabla de evidencia muestra los desenlaces incluidos para esta pregunta: mortalidad, mortalidad 
cardiovascular (CV), progresión de la ERC, enfermedad renal crónica terminal (ERCT) y hospitalización 
por IC6,7,8,9. Progresión de la ERC fue definido como disminución sostenida de VFGe (≥50%), progre-
sión a enfermedad renal crónica terminal (ERCT), VFGe baja sostenida (<15 mL/min/1.73 mt2 o <10 
mL/min/1.73 mt2) o muerte por causa renal. La calidad de la evidencia se consideró moderada para 
mortalidad y mortalidad CV, y alta para progresión de la ERC, ERCT y hospitalización por IC. Para 
el desenlace de mortalidad, 4 estudios randomizados fueron incluidos en el meta-análisis, con una 
muestra de 20.931 personas con ERC y DM2, mostrando que el uso de iSGLT2 disminuye de manera 
significativa la mortalidad comparado con su no uso (RR 0.87 [0.78 a 0.97]. Para la mortalidad CV, 4 
estudios fueron incluidos en el meta-análisis, con una muestra de 20.931 personas, también mostrando 
que el uso de iSGLT2 disminuye el riesgo de mortalidad CV comparado con su no uso en personas 
con ERC y DM2 (RR 0.83 [0.72-0.95]). Cinco estudios randomizados, con una muestra de 21.195 
personas, reportaron progresión de la ERC, mostrando que el uso de iSGLT2 disminuye de manera 
significativa el riesgo de evento adverso renal mayor, comparado con su no uso (RR 0.60 [0.58-0.75]). 
Cuatro estudios randomizados, con una muestra de 19.552 personas con ERC y DM2, reportaron que 
el uso de iSGLT2 disminuye significativamente el riesgo de ERCT comparado con su no uso (RR 0.60 
[0.53-0.69]). Cuatro estudios randomizados incluidos en el meta-análisis (20.931 personas incluidas) 
mostraron que el uso de iSGLT2 disminuye el riesgo de hospitalización por IC comparado con su no 
uso (RR 0.74 [0.66-0.81]).
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Pregunta 6: Uso de iSGLT-2 en personas con ERC sin diabetes mellitus tipo 2. Tabla de síntesis de la 
evidencia.

Resumen de la evidencia 
La tabla de evidencia muestra los desenlaces incluidos para esta pregunta: mortalidad, mortalidad 
cardiovascular (CV), progresión de la ERC, enfermedad renal crónica terminal (ERCT) y hospitaliza-
ción por IC6. La definición de progresión de la ERC fue descrita en la pregunta anterior. La calidad 
de la evidencia se consideró baja para mortalidad y mortalidad CV, alta para progresión de la ERC, 
moderada para ERCT, y baja para hospitalización por IC. Para el desenlace de mortalidad, 2 estudios 
randomizados fueron incluidos en el meta-análisis, con una muestra de 4.967 personas con ERC sin 
DM2, mostrando que no hay una diferencia significativa en el riesgo de mortalidad con el uso de 
iSGLT2 comparado con el no uso para personas con ERC sin DM2 (RR 0.84 [0.60 a 1.18]. Para la 
mortalidad CV, 2 estudios fueron incluidos en el meta-análisis, con una muestra de 4.967 personas, 
también mostrando que no hay una diferencia significativa en el riesgo de mortalidad con el uso de 
iSGLT2 comparado con su no uso en personas con ERC sin DM2 (RR 1.04 [0.59-1.83]). Seis estudios 
randomizados, con una muestra de 15.604 personas, reportaron progresión de la ERC, mostrando 
que el uso de iSGLT2 disminuye de manera significativa el riesgo de evento adverso renal mayor, 
comparado con su no uso (RR 0.69 [0.57-0.82]). Dos estudios randomizados, con una muestra de 
4.967 personas con ERC sin DM2, reportaron que el uso de iSGLT2 disminuye significativamente el 
riesgo de ERCT comparado con su no uso (RR 0.72 [0.53-0.91]). Dos estudios randomizados incluidos 
en el meta-análisis (4.967 personas incluidas) mostraron que no hay una diferencia significativa en el 
riesgo de hospitalización por IC con el uso de iSGLT2 comparado con su no uso (RR 0.95 [0.65-1.40]).
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