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RESUMEN

Tratamiento de la hiperfosforemia en la insuficiencia renal crénica: revisién y
perspectivas.

Se valoran las posibilidades terapéuticas de la hiperfosforemia haciendo especial
énfasis en la necesidad de no bajar excesivamente los niveles de fésforo sérico,
de utilizar dietas adecuadas y en lo posible ligantes del fésforo no aluminicos.
Cuando se administra hidréxido de aluminio, éste deberia prescribirse teniendo
en cuenta el hdbito dietético de cada paciente.

SUMMARY

Management of hyperphosphataemia in renal failure: overview and perspective.
The article draws the attention over the need of avoiding inadequately-lo— serum
phosphorus levels and emphasizes the uselfuness of more rational diets and alu-
minium-free phosphate binders. When aluminium hydroxide is necessary, it
should be prescribed in a tailored scheme according to the patient’s own protein
intake pattern.
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Si bien hoy en dia algunos estudios ponen en duda
la importancia de la hiperfosforemia en el desarrollo
del hiperparatiroidismo secundario de la insuficien-
cia renal crénica, todavia no se puede decir que este
concepto, introducido en 1966 por Bricker vy
Slatopolsky ' 2, haya sido desterrado. Sin embargo,
no cabe ninguna duda que cada dia se le conceden
mas importancia a otros factores como correspon-
sables de la etiopatogenia del mencionado
hiperparatiroidismo *°. Ademas, el reconocimiento
de la absorbilidad del hidroxido de aluminio en el
tubo digestivo 7 ® ha puesto en entredicho la utiliza-
cion del mismo vy sobre todo la necesidad de mante-
ner fosforos séricos tan bajos como crefamos necesa-
rio hace tan s6lo una década, época en la que nues-
tro objetivo era alcanzar cifras normales de fdsforo
sérico comparables a los de la poblacion con funcién
renal normal.

Por lo tanto, en lineas generales, en el control de
la hiperfosforemia de la insuficiencia renal crénica
deberiamos plantearnos: 1.9 ;Qué niveles de fésforo
sérico gqueremos conseguir en nuestros pacientes con
insuficiencia renal crénica? (tanto en tratamiento
conservador como en didlisis), y 2.°) ;De qué medi-
das terapéuticas disponemos para conseguir los nive-
les de fésforo sérico que consideramos adecuados?

Niveles aconsejables de fosforo sérico en la
insuficiencia renal crénica

Es importante tener presente que en la actualidad
no parece haber ningdn fundamento para intentar
descender la cifra de fésforo sérico por debajo de 5
mg. % en pacientes con insuficiencia renal cronica,
especialmente en pacientes en didlisis, menos ain si
para conseguirlo hay que utilizar algin tipo de trata-
miento. No hay que olvidar que un normal metabo-
lismo éseo depende de la presencia de las concentra-
ciones adecuadas, tanto de calcio como de fésforo;
esto es valido también para la situacién de insuficien-
cia renal, en la que en muchos casos la hipofosfore-
mia secundaria a una utilizacién excesiva de ligantes
del fésforo ha sido responsable de serveras osteoma-
lacias. Por otro lado, no parece aconsejable que el
fosforo sérico sobrepase los 6 mg. %, ya que en este
caso, en presencia de cifras de calcio discretamente
elevadas, aumentariamos el riesgo de depésito ex-
tradseo de calcio.

Tratamiento de la hiperfosforemia

A) Dieta: No cabe ninguna duda que el papel de
la dieta en la insuficiencia renal ha vuelto a cobrar
una importancia similar a la que ya tuviera hace
treinta anos, antes del advenimiento de los distintos
tipos de diélisis como tratamiento sustitutivo genera-
lizado en los pacientes con insuficiencia renal créni-
ca.
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Tabla I: Ligantes del fosforo no aluminicos

— Carbonato de calcio.
— Hidréxido de magnesio.
— Trisilicato de magnesio.
— Carbonato de magnesio.
— Acido poliurénico.

Hasta cifras de funcién renal cercanas a 20-30
ml/min., y teniendo en cuenta la teoria multifactorial
de la génesis del hiperparatiroidismo ** © y lo que co-
nocemos sobre la etiopatogenia de la osteomalacia,
seria suficiente un replanteamiento de la dieta que
deben hacer los pacientes con insuficiencia renal,
restringiendo el aporte proteico y consecuentemente
el fésforo, lo que ademas podria tener efectos benefi-
ciosos adicionales sobre la progresiéon de las enfer-
medades renales °. Siguiendo estas simples recomen-
daciones s6lo una reducida proporcién de pacientes
con aclaramientos superiores a 15-20 ml/min. nece-
sitan de ligantes del fdsforo.

No obstante, cuando la funcién renal cae por de-
bajo de los limites mencionados las manipulaciones
dietéticas no suelen ser suficientes, la absorcién de
calcio se compromete ain més y la regulacién renal
a través del freno de la reabsorcién tubular de fosfa-
tos alcanza su limite, y, como consecuencia, la ten-
dencia a la hiperfosforemia y a la hipocalcemia se
hacen mdas manifiestas. Para el manejo de la primera
en un alto porcentaje de pacientes se hace indispen-
sable el uso de ligantes del fésforo.

No obstante, en nuestra experiencia en pacientes
en hemodidlisis una cuidadosa ensefanza centrada
sobre el importante papel que tiene la dieta, junto a
una «adaptacién personal» de la misma para cada
paciente, acompanada de las explicaciones pertinen-
tes (las que no siempre encuentran un terreno fértil),
logran en un 10-20 % de los casos mantener fésforos
séricos entre 5-6 mg. % sin necesidad de utilizar li-
gantes del f6sforo '°. De cualquier modo, esta medi-
da resulta de gran utilidad para todos, ya que aque-
llos pacientes que siguen la dieta adecuadamente, en
caso de necesitar ligantes del fésforo, recibiran dosis
mas bajas que las habituales.

B) Ligantes del fésforo no aluminicos

El hidroxido de aluminio se ha ganado el primer
lugar como ligante del fésforo; sin embargo, existen
otras posibilidades terapéuticas (tabla 1), entre las
cuales es importante resefar el carbonato de calcio,
que deberia figurar siempre como el primer trata-
miento a intentar, ya que si bien tiene un poder li-
gante inferior al del hidréxido de aluminio es capaz
de controlar el fésforo sérico en un namero impor-
tante de pacientes, tanto antes de la entrada en pro-
grama de dialisis como durante el mismo ''; ademas,
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Fig. 2.—Segunda fase: cambio a corto plazo. Reintroduccion temporal de la pauta cldsica tras la suspensién durante una semana de

la administracién de hidréxido de aluminio.

como ventaja adicional, aporta calcio y colabora en
el control de la acidosis.

Los compuestos de magnesio son, en general, me-
nos efectivos y requieren siempre de la utilizacién de
liquidos especiales de didlisis con bajo contenido en
magnesio para evitar la hipermagnesemia. Sin em-
bargo, representan una alternativa valida para pa-
cientes intoxicados por aluminio y en aquellos que
necesitan rutinariamente de elevadas dosis de hidré-
xido de aluminio.

Por Gltimo, una breve mencién al acido poliuréni-
co, que en 1983 representd la esperanza de los ligan-
tes del fosforo no aluminicos '2. Este conjunto de
compuestos de dcidos homo y heteropoliurénico son

.aditivos habituales autorizados para alimentos

envasados '3. Para su uso como ligantes del fésforo
estos polimeros son tratados especialmente y carga-
dos con calcio o hierro. Si bien no han sido todavia
comercializados, su princpal limitacién es su escasa
potencia ligante, siendo sblo efectivos en pacientes
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de bajo peso corporal y sometidos a restriccién dieté-
tica adicional, :

C) Ligantes del fésforo aluminicos

El hidréxido de aluminio es el ligante del fésforo
mas efectivo y, por lo tanto, el mas utilizado. No
obstante, pese a su uso tan generalizado, la pauta de
administracién del mismo es todavia en numerosos
centros incorrecta y podria ser facilmete mejorada.

Parece razonable pensar que la costumbre errénea
de dar el hidréxido de aluminio en tres tomas diarias
es una herencia del esquema original de administra-
cién de este compuesto nacida en paises con habitos
dietéticos diferentes al nuestro, en los que de cual-
quier modo tampoco estarian justificadas tres dosis
iguales al dia.

Por otro lado, a esto se anade que esta pauta de
prescripcion, un tanto descuidada, estaba basada en
la creencia de la no absorbilidad e inocuidad de este
compuesto, lo que ha hecho que durante afios nadie
se haya parado a replantearse si su administracién
era correcta o no. En nuestro medio la dosis de hi-
dréxido de aluminio correspondiente al desayuno ca-
rece de fundamento en la mayor parte de nuestros
pacientes, ya que en un porcentaje muy elevado de
la poblacién este altimo es pobre o nulo en cuanto a
contenido proteico y a fosforo y, por lo tanto, la utili-
zacién del hidréxido de aluminio no estaria justifica-
da. Por otro lado, la distribucién de proteinas en las
otras dos comidas principales es muy variable de pa-
ciente a paciente, y parece bastante légico el tratar
de readecuar la dosis de un ligante individualmente
de acuerdo a lo que se quiera ligar, concretamente, a
las concentraciones probables de fosforo de las dife-
rentes comidas que realiza cada paciente.

Intentando racionalizar la administracion del hi-
dréxido de aluminio hemos valorado en dos fases la
efectividad de una nueva pauta de prescripcién del
mismo sobre el control del fésforo sérico y sobre el
riesgo de exposicién al hidréxido de aluminio.

En una primera fase se realizé una valoracién a
largo plazo, estudiando un total de 57 pacientes en
hemodialisis '* que fueron progresivamente cam-
biando de la pauta cldsica de administracién del hi-
dréxido de aluminio (tres tomas diarias) a la nueva
pauta (una o dos tomas diarias individualizadas para
cada paciente). En una segunda fase, y al finalizar los
seis primeros anos de estudio, cuando el 100 % de la
unidad recibia el hidréxido de aluminio bajo la nue-
va paita, se decidi6 comparar nuevamente a corto
plazo la efectividad de ambas pautas (pauta cldsica
vs nueva pauta); para ello se procedié a suspender el
tratamiento ligante del fésforo durante una semana a
todos los pacientes, reintroduciendo posteriormente
durante dos semanas la pauta cldsica y volviendo
posteriormente a la utilizacién de la nueva pauta.

Como se observa en la figura 1, con la nueva pau-
ta se consiguieron niveles de fésforo sérico similares
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a los obtenidos con la pauta cldsica utilizando dosis
significativamente inferiores de hidréxido de alumi-
nio. La reinstauracion temporal de la pauta cldsica
durante dos semanas trajo aparejada una mayor ex-
posicion oral al aluminio, sin que se obtuviese nin-
gln beneficio en el control de fésforo sérico (fig.
2) 14, 15.

Todos estos hallazgos apoyan la necesidad de un
replanteamiento en la administracién de los ligantes’
del fésforo, los que deberian adecuarse de un modo
individual acorde a, habito dietético de cada pacien-
te. Con esta simple pero razonable medida se logra
un buen control de los niveles de fésforo y un mayor
cumplimiento por parte de los pacientes de la medi-
cacién, ya que conocen mejor el compuesto que es-
tdn tomando y por qué lo estan recibiendo, siendo
mds facil lograr un compromiso con el tratamiento a
la par de una reduccion en la exposicién oral al hi-
dréxido de aluminio.

C) Papel de los metabolitos de la vitamina D

en el control del fésforo sérico

El 1,25(0OH), D5 incrementa la absorcién gastroin-
testinal de calcio; ademas, algunas publicaciones re-
cientes sugieren que también podria aumentar la ab-
sorcion de aluminio y fésforo '® 7. Si esto dltimo
fuese cierto la utilizacién de estos metabolitos de la
vitamina D podria traer como consecuencia secunda-
ria una mayor necesidad de ligantes del fésforo vy,
por lo tanto, una mayor exposicién oral al aluminio
en caso de utilizar ligantes del fosforo aluminicos.

En nuestra experiencia, tanto retrospectivamente a
largo plazo como prospectivamente a corto plazo, el
efecto de la introduccién de dosis bajas de
1,25(0OH); D5 fue capaz de modificar el control del
fésforo sérico y aumentar las necesidades de ligantes
del fésforo.

En un primer estudio se valoraron 40 pacientes en
hemodialisis que fueron seguidos a lo largo de dos
anos, durante los cuales no hubo cambios sustancia-
les en la estrategia de diélisis, prescribiéndose los li-
gantes del f6sforo en una o dos tomas diarias, como
ya ha sido descrito, con objeto de mantener el fésfo-
ro.sérico entre 5 y 5,8 mg. %.

El tratamiento con 1,25(OH), Dy a dosis media de
0,19 pg/dia trajo como consecuencia, a corto plazo,
un aumento significativo del fésforo y calcio sérico,
una reduccién no significativa de la parathormona y
una disminucién del porcentaje de pacientes que
controlaban su fésforo sérico sin necesidad de la to-
ma de ligantes del fosforo. A largo plazo estos efectos
fueron mds atenuados (fig. 3).

En el segundo estudio prospectivo se administrd
durante un mes 0,25 pg/dia de 1,25(0H), D5 a 20
pacientes en hemodidlisis que nunca habian recibido
este compuesto, no modificindose durante el tiempo
de estudio 1a dosis de hidréxido de aluminio. Dicho
cambio trajo como consecuencia un aumento signifi-
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Fig. 3.—Respuesta en el control del fésforo sérico y necesidades
de ligantes del fésforo tras la introduccién de 1,25(0OH»D;.

cativo del fosforo sérico, sin variaciones importantes
en el aluminio sérico (fig. 4). Por lo tanto, estos estu-
dios preliminares demuestran, al igual que otras ob-
servaciones realizadas «in vitro» '3, que el
1,25(0OH), D3 podria aumentar el transporte intesti-
nal de fésforo, si bien en estos pacientes no se des-
carta la posibilidad de que el aumento del fésforo
sérico pueda deberse a una mayor salida del hueso.
No obstante, y de cara a una aplicacién practica, al
menos a corto plazo, el tratamiento con 1,25(0OH),
D empeoré el control de fosforo sérico e incrementd
las necesidades de ligantes del fosforo.

En los dltimos diez anos se han realizado grandes
avances en la etiopatogenia y en el tratamiento de la
osteodistrofia renal. El manejo de la hiperfosforemia
sigue siendo de fundamental importancia para con-
trolar, al menos parcialmente, el hiperparatiroidismo
de estos pacientes. Por lo tanto, si bien no caben du-
das de que el hidréxido de aluminio sigue siendo el
ligante del fésforo mas efectivo, hoy dia contamos
con un arsenal terapéutico mucho mas variado y con
unas ideas mucho mas concretas de lo que parece
razonable intentar conseguir con un minimo grado
de yatrogenia para el manejo de las hiperfosforemia
en la insuficiencia renal crénica.

Parte de los datos utilizados para esta publicacién fueron saca-
dos del trabajo: «Hidréxido de aluminio: Beneficios a corto y lar-
go plazo de nuevas pautas de prescripcion. Andlisis de factores

Fig. 4.—Estudio a corto plazo del efecto de la introduccién de
0,25 ug/dia de 1,25(0H), D5 sobre los niveles de fésforo y alumi-
nio sérico.

implicados en su absorcién», J. B. Cannata, que gané el premio
de Investigacion sobre Nefrologia Clinica (Hospal), 1985.
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