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NORMAS PARA LA PUBLICACIÓN 
DE TRABAJOS EN NEFROLOGÍA

NEFROLOGÍA es la publicación oficial de la Sociedad Española de Nefrolo-
gía. Publica artículos de investigación básica o clínica relacionados con la nefro-
logía, la diálisis y el trasplante renal. Los trabajos en NEFROLOGÍA aparecen en
las bases de datos bibliográficas INDEX MEDICUS, MEDLINE, EMBASE, IME,
IBECS. Los sumarios son reproducidos en Current Contents-Clinical Practice, Cu-
rrent Advances in Biological Sciences y en otras publicaciones del ISI: los resúme-
nes, en Excerpta Medica. Todos los artículos publicados se encuentran en el sitio
Web de la revista (www.revistanefrologia.com ) en los idiomas español o inglés.

NEFROLOGÍA publica al año 6 números ordinarios y una serie de monográ-
ficos sobre temas de actualidad. Se rige por el sistema de revisión por pares y
todos los trabajos originales se someten a evaluación interna y por revisores ex-
ternos. El idioma de la revista es el español, pero se admiten artículos en inglés
en autores que no son de habla hispánica.

Puede accederse al contenido completo de las normas de publicación de
NEFROLOGÍA en el sitio Web de la misma (www.revistanefrologia.com)

CONTENIDO

La revista NEFROLOGÍA publicará de manera habitual los siguientes conteni-
dos: 1) Artículos originales; 2) Originales breves; 3) Revisiones; 4) Minirrevisiones;
5) Editoriales; 6) Comentarios editoriales; 7) Casos clínicos; 8) Cartas al Director,
y 9) Otras secciones: artículos especiales, foros, resúmenes de congresos, imáge-
nes en nefrología, notas técnicas, problemas diagnósticos, etc.

1) Artículos originales: son trabajos de investigación empírica con una exten-
sión máxima de 4.000 palabras, excluyendo el título, palabras clave, referencias bi-
bliográficas, tablas y pies de figuras. Los manuscritos deben componerse de las si-
guientes secciones: el título, en español e inglés; un resumen estructurado en al
menos cuatro secciones (antecedentes, métodos, resultados y conclusiones), de
250 palabras, con dos versiones, una en español y otra en inglés; palabras clave en
español e inglés, con un máximo de 6; introducción; material y métodos; resulta-
dos; discusión; agradecimientos; bibliografía, con un máximo de 50 citas; tablas;
pies de figuras; y figuras. El número máximo total de tablas o figuras es de 6. Tam-
bién se incluirá un pequeño resumen de pocas líneas con dos epígrafes: ¿Qué se
sabe de esta cuestión? Y ¿Qué aporta este estudio? Por iniciativa de los autores o a
requerimiento de los revisores, se puede aportar información complementaria de
métodos, tablas y figuras que no se publicará en la versión en papel de NEFRO-
LOGÍA sino en la versión electrónica de internet, junto con el original. 

2) Artículos originales breves: trabajos empíricos con una extensión máxi-
ma de 1.500 palabras, resumen estructurado de 150 palabras, un máximo de 2
tablas o figuras y 15 referencias bibliográficas.

3) Revisiones: trabajos de revisión con una extensión máxima de 6.000 pala-
bras, un máximo de  6 tablas o figuras y un número máximo de 150 referencias bi-
bliográficas. Se incluirá  un Resumen de 250 palabras (el resumen será estructurado
cuando se trate de una Revisión Sistemática: objetivo, fuentes de datos, selección de
los estudios, extracción de datos, síntesis de datos, conclusiones). Se incluirá tam-
bién un apartado denominado Conceptos Clave en los que se resumirá en forma de
puntos con frases cortas las principales ideas del artículo. Los trabajos a incluir en la
sección Formación Continuada seguirán las mismas normas que las Revisiones. 

4) Revisiones Cortas: trabajos de revisión sobre temas muy concretos, des-
critos con una estrategia de concisión y claridad. Extensión máxima de 3.000 pa-
labras, un máximo de  3 tablas o figuras y un número máximo de 40 referencias
bibliográficas. Se incluirá  un Resumen de 150 palabras.  Se incluirá también un
apartado denominado Conceptos Clave en los que se resumirá en forma de pun-
tos con frases cortas las principales ideas del artículo.

5) Editoriales: solicitados por los directores o propuestos sin invitación por
los autores, con una extensión máxima de 2.500 palabras, sin resumen, con una
tabla o figura posible y un máximo de 30 referencias bibliográficas.

6) Revisiones editoriales: análisis exhaustivos de temas específicos en nefro-
logía, solicitados por los directores, aunque los autores pueden proponer temas

concretos a la revista, con una extensión máxima de 4.000 palabras, un resumen
no estructurado, y hasta 3 o 4 tablas o figuras y un máximo de 80 referencias bi-
bliográficas.

7) Casos clínicos: descripción de casos clínicos con una extensión máxima de
1.500 palabras, estructurada en apartados: antecedentes, descripción del caso o
casos, discusión, agradecimientos, bibliografía, tablas, leyenda de figuras, figu-
ras; 2 tablas o figuras y un máximo de 10 referencias bibliográficas.

8) Cartas al director: relacionadas con artículos publicados previamente en
NEFROLOGÍA, con una extensión máxima de 450 palabras y 5 referencias biblio-
gráficas.

9) Imágenes en nefrología: imágenes ilustrativas de aspectos específicos de
nefrología, que pueden incluir imágenes de patología, radiología, lesiones cutá-
neas, etc. La extensión total del texto acompañante será de 300 palabras. Se ad-
miten hasta 2 figuras, que deben ser de alta calidad. Sin referencias.

10) Notas técnicas: descripciones de técnicas nuevas, tanto en la clínica
como en el laboratorio o en técnicas de imagen, así como modificaciones de téc-
nicas preexistentes. Hasta 1.500 palabras, incluyendo resumen pero excluyendo
tablas, figuras y referencias. Hasta 20 referencias bibliográficas.

11) Problemas diagnósticos: se plantea un diagnóstico a partir de una ex-
posición previa, con una pregunta única y una respuesta concisa. Se admiten fi-
guras ilustrativas. El texto tendrá un máximo de 500 palabras, sin resumen y un
máximo de 5 referencias.

TIPOS ESPECIALES DE ARTÍCULOS

A) Descripciones de ensayos clínicos.- Un ensayo clínico se define como cual-
quier proyecto de investigación que asigna prospectivamente a sujetos humanos
a grupos de intervención y de comparación para estudiar la relación causa-efecto
entre la intervención y un resultado de salud. 

– Ensayos controlados aleatorizados (en donde la asignación a los grupos se
efectúa al azar): La consideración para publicar un ensayo clínico en la revista Ne-
frología exige su registro previo en un registro público de ensayos clínicos que
sea aceptable para the International Committee of Medical Journal Editors
(ICMJE). Esta política se aplica a cualquier ensayo clínico cuyo reclutamiento haya
comenzado después del 1 de enero de 2008. En aquellos ensayos que comenza-
ron su reclutamiento antes de esa fecha, pedimos que el registro se haya efec-
tuado antes del 1 de abril de 2008. El contenido de los ensayos clínicos deberá
cumplir con las recomendaciones de la declaración CONSORT, en sus apartados y
en la presentación de un diagrama de flujo1.

– Ensayos no aleatorizados (en donde la asignación a los grupos de interven-
ción o comparación no se efectúa al azar): se recomienda a los autores que sigan
las orientaciones de la declaración TREND2.

B) Descripciones de pruebas diagnósticas.- Se recomienda a los autores que
sigan las orientaciones de la iniciativa STARD3.

C) Descripciones de metanálisis.- Se recomienda a los autores de meta-análisis
de ensayos controlados aleatorizados que sigan las orientaciones de la declara-
ción QUOROM4 y a los autores de metanálisis de estudios observacionales que
sigan las orientaciones del grupo MOOSE5.

D) Estudios de cohortes, de casos y controles y transversales.- Se recomienda
a los autores que sigan las orientaciones de la declaración STROBE6.

El envío de un trabajo a la revista implica que es original, no ha sido publicado,
excepto en forma de resumen, y se ha enviado únicamente a NEFROLOGÍA. Tam-
bién que, de ser aceptado, queda en propiedad de la revista y, por tanto, su publi-
cación total o parcial deberá ser autorizada por su Director. El Comité de Redacción
se reserva el derecho de introducir modificaciones de estilo o acortar los textos que
lo precisen, siempre con el compromiso de respetar el contenido del original.

NÚMEROS MONOGRÁFICOS

Se elaborarán siempre tras la oportuna valoración del Director de NEFROLOGÍA,
quien determinará su extensión, características y fuentes de financiación. Habi-
tualmente versarán sobre un único tema específico de interés en el campo de la
especialidad. La preparación del número monográfico será efectuada por uno o
varios editores especiales en quien delegará el Director de la Revista y que serán
los responsables de todo el proceso.
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NEFROLOGÍA BASADA EN LA EVIDENCIA

Se publicarán suplementos de Nefrología Basada en la Evidencia que contienen
resúmenes estructurados de trabajos de investigación publicados en otras revistas
nefrológicas, así como comentarios editoriales, revisiones, análisis estructurados
de problemas clínicos y otros artículos que abordan aspectos relacionados con la
formulación de preguntas clínicas de interés, la recuperación de bibliografía ade-
cuada, lectura crítica de la literatura médica y la aplicación de la evidencia al pa-
ciente. En los números ordinarios se podrán incluir artículos específicos sobre
estos temas. La preparación de estos suplementos y de los artículos de los núme-
ros ordinarios será efectuada por varios editores especiales en quien delegará el
Director de la Revista y que serán los responsables de todo el proceso.

FORMATO DE LOS MANUSCRITOS

1) Aspectos generales. - Los manuscritos deben presentarse a doble espa-
cio, con márgenes de 2,5 cm y con páginas numeradas consecutivamente. 

2) Título. - El título debe acompañarse de un título corto de no más de 50 ca-
racteres para los encabezamientos de página. 

3) Autores. - Los autores indicarán su nombre y apellidos, su lugar de trabajo
y su dirección de correo electrónico. Se indicará un autor a quien debe ser envia-
da su correspondencia.

4) Financiación. - Los autores indicarán la fuente de financiación del trabajo
de investigación que someten a evaluación.

5) Resumen y cuerpo del manuscrito. - Se seguirán las indicaciones señala-
das anteriormente.

6) Referencias bibliográficas. - Se identificarán en el texto mediante lla-
mada en números arábigos en superíndice y numeración consecutivas, según
su orden de aparición en el texto, tablas y figuras. Las citas seguirán el estilo
establecido por el Comité Internacional de Directores de Revistas Médicas
(www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html).

7) Tablas y figuras. - Se numerarán con números arábigos de manera corre-
lativa en orden de aparición en el texto. Tablas y figuras se acompañarán de títu-
los explicativos y las notas al pie necesarias para interpretar correctamente la in-
formación presentada sin recurrir al texto. Las tablas se enumerarán por cifras
romanas, según el orden de aparición del texto. Para las notas explicativas al pie
se utilizarán llamadas en forma de letras minúsculas en superíndice y en orden
alfabético (a, b…). Cada tabla y los títulos y pies de figuras se presentarán en pá-
ginas independientes. Las figuras se presentarán en un formato electrónico de
gráficos de baja resolución cuando se remita el manuscrito para revisión. NEFRO-
LOGÍA podrá solicitar a los autores que remitan las figuras en formato de alta re-
solución cuando el manuscrito se haya aceptado para su publicación. Si una
tabla o figura se ha publicado con anterioridad, los autores deberán aportar el
permiso por escrito del propietario de su derecho de copia, si lo hubiere, para su
reproducción en forma impresa y electrónica, y deberá citarse la fuente.

DECLARACIÓN DE LOS AUTORES

Los autores firmantes, al enviar un trabajo a NEFROLOGÍA asumen la siguiente
declaración:

1) Haber participado en el diseño, realización o análisis e interpretación de los
resultados del trabajo.

2) Haber participado en la redacción del mismo o en la revisión de su conteni-
do intelectual. 

3) Aprobar la forma final del trabajo que se adjunta a esta declaración. 
4) Aprobar su envío para publicación en NEFROLOGÍA. 
5) Que las fuentes de financiación están expresamente declaradas en el traba-

jo (sobre todo aquellas que pudieran plantear un conflicto de intereses). 
6) Que las personas que se citan en los agradecimientos han dado su aproba-

ción para ello. 
7) Que el artículo no ha sido publicado en ninguna otra revista ni enviado

para publicación simultáneamente. 
8) Que se cede a NEFROLOGÍA la propiedad intelectual del trabajo, así como el

derecho a permitir la reproducción de datos o ilustraciones en otras publicaciones.
9) Se entiende que cada uno de los firmantes se responsabiliza del contenido

del texto.

Los autores podrán indicar qué grado de contribución individual ha tenido
cada autor en la elaboración de cada aspecto del artículo (concepción, diseño,
ejecución, análisis, interpretación de los resultados, redacción).

CONFLICTO DE INTERESES

Al someter un manuscrito a evaluación por el Comité de Redacción, los autores
deben enviar una declaración de conflictos de intereses con el contenido del artículo.
Esta declaración deberá describir la relación de los autores con las compañías que
puedan tener un interés económico en la información contenida en el manuscrito.
Esta relación deberá incluir, entre otras, la recepción de becas, pagos de viajes o re-
cepción de fondos en concepto de asesoría. También se declarará la ausencia de
conflicto de intereses. Cuando un manuscrito se acepte para su publicación, los au-
tores deberán indicar los posibles conflictos de intereses en un impreso específico.

ENVÍO DE MANUSCRITOS

Nefrología no admite escritos recibidos vía correo postal ordinario. El método
de envío es exclusivamente por Internet en www.revistanefrologia.com.

Para poder enviar un original para su publicación en Revista Nefrología se
debe estar registrado en la página Web previamente. Un usuario nuevo puede
registrarse en la sección «Nuevo usuario». Al validarse con la dirección de correo
electrónico y la contraseña se accederá a la zona privada y en «Mis artículos»,
«nuevos», se abre una ventana para remitir el artículo. En esa ventana aparecen
casillas para introducir los datos siguientes: 1) sección de la revista en la que se
desea publicar el trabajo; 2) título del manuscrito; 3) declaración de que el ma-
nuscrito es original y no se encuentra en proceso de evaluación por ninguna otra
revista científica; 4) declaración de publicación redundante; 5) declaración de
conflicto de intereses; 6) declaración de autoría; 7) identificación del autor o au-
tores responsables del trabajo y descripción de las colaboraciones de cada uno
de los autores firmantes (opcional); 8) datos completos de localización del autor
responsable de la correspondencia, y 9) el contenido del manuscrito.

PRUEBAS DE IMPRENTA

Se enviarán pruebas de imprenta al autor para la correspondencia. Solo se ad-
mitirán correcciones de errores tipográficos. Las galeradas corregidas deberán ser
devueltas a la dirección que se indique en un plazo máximo de dos días después
de recibidas. De no recibirse en el plazo fijado se considerarán aceptadas.

Para cualquier problema, duda o sugerencia en relación con la remisión de ma-
nuscritos a la revista NEFROLOGÍA se puede contactar con el personal de apoyo en
info@revistanefrologia.com y se pondrán en contacto con usted lo antes posible. 
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Objetivos y método de las recomendaciones de la SEN
sobre el manejo de las alteraciones del metabolismo
óseo-mineral en los pacientes con enfermedad
renal crónica
E. González Parra1 y J. V. Torregrosa2

1Servicio de Nefrología. Hospital «Gómez Ulla». Madrid. 2Servicio de Nefrología. Hospital Clínic. Barcelona.

Correspondencia: Emilio González Parra.
Hospital «Gómez Ulla». Madrid.

La Sociedad Española de Nefrología ha elaborado unas reco-
mendaciones sobre el manejo de las alteraciones del metabo-
lismo óseo-mineral en los pacientes con ERC que tienen
como fin último, servir de apoyo al nefrólogo en el manejo de
estas alteraciones. Estas recomendaciones nacieron como
consecuencia de la inquietud que existe entre los nefrólogos,
a la hora de optimizar los múltiples tratamientos de los que se
disponen en la actualidad, y ante la evidencia de que varios de
las recomendaciones existentes en la actualidad, como las
guías KDOQI1 no reflejaban la situación real, y en muchos as-
pectos, habían sido sobrepasadas por la evidencia científica
actual, y no contemplan los últimos tratamientos.

Cuando se planteó su realización, hace tres años, nos en-
contrábamos en una situación en la que no era aconsejable re-
dactarlas. Los motivos para no hacerlo era que en ese momen-
to se estaba replanteando la nomenclatura, actualmente
vigente, por la comisión de las KDIGO2, que ya han sido con-
cluidas. Además estaba próxima la comercialización de los
calcimiméticos, que como todos conocemos han modificado
sustancialmente, el tratamiento de esta patología. 

Una vez que han desaparecido estas causas, se hacía más
necesaria la elaboración de estas recomendaciones. No han
faltado los que han desaconsejado su realización, pues lejos
de asentarse definitivamente el arsenal terapéutico de estas
alteraciones, continúa modificándose. El Carbonato de Lan-
tano ha sido recientemente comercializado en España y la
19-nor-vitamina D (Paricalcitol) oral será comercializado en
breve.

En un primer momento se decidió realizar una guía tera-
péutica que detallara la evidencia científica, que existiera
sobre este campo. Sin embargo la evidencia científica dispo-
nible es baja o muy baja, por lo que se ha decidido elaborar
unas recomendaciones, lo más actualizadas posibles, que pue-
dan ser revisadas en cuanto sea preciso.

Con todo ello se ha elaborado este documento que pretende
colaborar con el clínico en el manejo de las alteraciones del
metabolismo fosfo-cálcico, por un grupo de expertos de nues-
tra sociedad, que son referentes internacionales sobre el tema.

Esto le da un doble valor, ser unas recomendaciones actuali-
zadas, lo que ha permitido introducir los últimos avances
hasta este año, y el haber sido realizado por autoridades cien-
tíficas de reconocido prestigio. Actualmente se disponen de
tres guías internacionales sobre este tema. Las guías KDOQI
con un esquema diferente, que hace mención a los estadios 3,
4 y 5 de la ERC así como al trasplante, las guías de la UK
renal association3 que hacen referencia a todos los estadios de
ERC y que se incluye en el módulo de las complicaciones de
la ERC. Esta guía es muy sencilla y su esquema hace referen-
cia a los parámetros de referencia como calcio, fósforo, PTH,
así como el uso de vitamina D y la toxicidad por aluminio. La
tercera es la guía de la Sociedad Canadiense de nefrología4

que analiza este problema pero solo en el estadio 5.

OBJETIVO
El objetivo principal de estas recomendaciones es el de

atender a la inquietud existente entre los nefrólogos, a la hora
de optimizar los múltiples tratamientos de los que se disponen
en la actualidad. Esta continua variación hace que varias de
las recomendaciones existentes en la actualidad, como las
guías KDOQI2 no reflejan la situación real, y en muchos as-
pectos no contemplan los últimos tratamientos. No pretenden
definir un único camino en el tratamiento de las alteraciones
del metabolismo fosfocálcico, pues la comisión opina que el
tratamiento debe ser individualizado, teniendo en cuenta las
peculiaridades de cada caso. Estas recomendaciones tienen
como única misión ayudar al clínico a tomar las decisiones
que crean adecuadas según unas amplias coordenadas según
la bibliografía consultada y la experiencia de la comisión que
lo ha elaborado.

El comité de expertos describe la evidencia científica pu-
blicada y la opinión del grupo en la identificación, evaluación
y tratamiento de las alteraciones del metabolismo calcio-fós-
foro en los pacientes con insuficiencia renal en cualquiera de
sus estadios.

Como en el resto de documentos y guías SEN se ha manteni-
do una absoluta independencia económica y de conflicto de in-
tereses de los redactores de las recomendaciones. Ninguno de
los responsables ha recibido ninguna retribución económica
por su trabajo, y la industria ha colaborado económicamente
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para la realización y publicación siempre a través de la secreta-
ría de la SEN, con el fin de mantener la máxima independencia.

El alto número de nefrólogos implicados en la redacción y
corrección, así como en la sugerencia de modificaciones, du-
rante los dos años que ha tardado su elaboración, hace que el
resultado final sea aún más relevante. 

Se ha pretendido que las recomendaciones tengan una utili-
dad práctica, sean actuales y presenten un alto rigor científi-
co. No se han tenido en cuenta las implicaciones económicas
de los tratamientos propuestos, y solo se han valorado los be-
neficios comprobados o esperables para el paciente.

MÉTODO
El desarrollo de estas recomendaciones nació de la propia

Sociedad Española de Nefrología, y el grupo encargado de su
realización fue designado por la Junta Directiva de la Socie-
dad de acuerdo con su contrastada experiencia. 

El comité de expertos seleccionó los temas a desarrollar,
tras lo cual fueron repartidos entre grupos reducidos de sus
miembros. Estos grupos desarrollaron los temas propuestos
intentando definir la evidencia científica existente, en alta o
muy alta (estudios randomizados o grandes estudios observa-
cionales) o baja o muy baja evidencia. La evidencia baja o
muy baja fue valorada por el grupo definiendo recomendacio-
nes cuando se estimaba conveniente.

Una vez desarrollados los temas, el comité de redacción
realizó una labor de síntesis y agrupación según el siguiente
esquema, y siempre teniendo en cuenta los diferentes estadios
de enfermedad renal:

– Evaluación del problema.
– Estrategias diagnósticas.
– Valores bioquímicos recomendados.
– Alternativas terapéuticas.

– Paratiroidectomía.

Esta primera redacción fue evaluada por todo el comité que
la adaptó a la filosofía final del proyecto. El resultado se pre-
sentó en el congreso de la SEN celebrado en Madrid en el año
2006, y publicado en la página web de la SEN. Durante 6
meses fue revisado por un número elevado de correctores ex-
ternos pertenecientes a la sociedad y por todo socio que que-
ría dar su opinión. Los cambios propuestos se discutieron por
el comité en el congreso anual celebrado en Cádiz en el 2007,
con lo que se definió el documento definitivo actual.

Los niveles de evidencia son en su mayoría bajos o muy
bajos, por lo que el resultado final es el de unas recomenda-
ciones por los redactores, con una base bibibliográfica amplia
y una valoración detenida por el comité de expertos. El nivel
científico del comité encargado hace que estas recomendacio-
nes tengan un alto interés para el clínico.

Se acompañan de algoritmos terapéuticos que ayudan al
clínico de una manera rápida y sencilla a comprender y apli-
car lo desarrollado en el texto.
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2A) DEFINICIONES 
Osteodistrofia renal ha sido un término empleado tradicional-

mente para referirse a las alteraciones del metabolismo óseo-

mineral de los pacientes con enfermedad renal crónica (ERC).

Recientemente, la Fundación KDIGO (Kidney Disease: Im-

proving Global Outcomes) ha propuesto nuevas definiciones

y un sistema de clasificación más integrado, relegando el tér-

mino tradicional de Osteodistrofia Renal1-4. 

– Osteodistrofia Renal (ODR): Este término queda restrin-

gido a las alteraciones de la morfología y arquitectura

ósea propias de la ERC. El diagnóstico de confirmación

es la biopsia ósea.

– Alteración óseo-mineral asociada a la ERC: Este térmi-

no integra todas las alteraciones bioquímicas, esqueléti-

cas y calcificaciones extra-esqueléticas que ocurren

como consecuencia de las alteraciones del metabolismo

mineral en la ERC. Se manifiesta por una, o la combina-

ción de las siguientes manifestaciones:

1) Anormalidades del calcio (Ca), fósforo (P), hormona

paratiroidea (PTH) y vitamina D.

2) Alteraciones en el remodelado, mineralización, volu-

men, crecimiento o fragilidad del esqueleto.

3) Calcificaciones cardio-vasculares o de otros tejidos

blandos.

2B) FISIOPATOLOGÍA 
Las diferentes alteraciones metabólicas son secundarias a la

pérdida progresiva de masa y función renal.

Es conocido que moderados descensos del aclaramiento de

creatinina (inferior a 70 mL/min aproximadamente) pueden

provocar un aumento de la fosfatemia tras una sobrecarga de

fósforo, junto con disminución de la calcemia, que pueden ob-

jetivarse de forma puntual y precoz en la evolución de la ERC5. 

El incremento de los valores séricos de fósforo ocurre en

estadios 4 y 5 de ERC, si bien la retención de fósforo ocurre

más precozmente, no siendo detectada en las determinaciones

séricas.

También de forma precoz se observa un descenso discreto

pero significativo del calcitriol (1,25(OH)D
3
) en pacientes

con ERC, secundario a:

– Pérdida de masa renal, que ocasiona menor disponibili-

dad de 1-alfa-hidroxilasa.

– Descenso del filtrado glomerular, que conlleva disminu-

ción de la 25(OH)D
3

a nivel tubular. La 25(OH)D
3

debe

ser filtrada por el glomérulo para alcanzar el túbulo con-

torneado proximal y allí penetrar por endocitosis dentro

de la célula.

– Retención de fósforo, que disminuye la síntesis renal de

Calcitriol.

El déficit de síntesis de calcitriol disminuye la absorción

intestinal de calcio. Este fenómeno ocurre precozmente ya en

estadios 2 y 3 de ERC. 

La retención de fósforo, junto al déficit de calcitriol y la en-

fermedad renal per se, son también responsables de la resis-

tencia esquelética a la acción de la PTH4.

El incremento de los niveles de PTH se observa especialmen-

te con filtrados glomerulares inferiores a 60 mL/min/1,73 m2. 

Junto a la retención de fósforo, déficit de calcitriol e hipo-

calcemia, en el establecimiento del hiperparatiroidismo se-

cundario (HPT2), es posible que también puedan jugar un

papel precoz moléculas producidas por el propio tejido renal

enfermo, o bien la disminución, falta de afinidad o infraregu-

lación de receptores como la megalina u otros, factores corre-

guladores, etc. 

El propio déficit de 25(OH) D
3

(falta de ingesta o exposi-

ción solar insuficiente), puede contribuir también en la ERC,

al igual que en la población general, al desarrollo de HPT2 y

enfermedad metabólica ósea, especialmente en estadios pre-

coces1.

En las glándulas paratiroides existen al menos dos recepto-

res conocidos a través de los que se canalizan los efectos de

las moléculas y hormonas que modulan tanto la síntesis y se-

creción de PTH como el tamaño glandular y que serán de

gran importancia para valorar las alternativas terapéuticas

frente al HPT 2º.

Estos receptores de las glándulas paratiroides son:
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– Receptor de vitamina D (VDR)

• La acción de la vitamina D sobre la PTH es mediada
por este receptor, que es un receptor citosólico.

• Con la progresión de la ERC el número de VDR de-
crece, el propio estado urémico puede disminuir la es-
tabilidad del mRNA VDR, produciendo un descenso
en los niveles de proteína del receptor. Además, «toxi-
nas urémicas» disminuyen el paso del complejo VDR-
VitD al núcleo y su unión al elemento de respuesta del
DNA6.

• El déficit de VDR produce resistencia a la acción de la
vitamina D sobre la síntesis de PTH. 

• Las glándulas hiperplásicas, también tienen menos
densidad de receptores de VDR.

– Receptor-sensor de calcio (CaR)

Situado en la superficie de las células paratiroideas, de-
tecta cambios mínimos en los niveles séricos de calcio.
Cuando el nivel de calcio sérico desciende, no hay sufi-
ciente calcio unido a los receptores del calcio y se deja
de inhibir la secreción de PTH. 
• Su déficit produce resistencia a la acción del Ca sobre

la glándula paratiroidea.
• El desarrollo progresivo de hiperplasia paratiroidea se-

cundaria a la ERC está asociado a una disminución de
los receptores de calcio en las células paratiroides.

Efecto de moléculas y hormonas 
sobre los receptores

– El descenso del calcio extracelular es detectado por el
receptor de calcio en la membrana plasmática estimulan-
do la producción de PTH.

– La retención de fósforo estimula la síntesis y secreción de
PTH. Además induce hiperplasia de las paratiroides que a
su vez disminuye la expresión del CaR y del VDR, que a
su vez también favorece la síntesis y secreción de PTH.

– La vitamina D actúa sobre el VDR suprimiendo la sínte-
sis y secreción de PTH. Su déficit disminuye este efecto.

– Un déficit de Calcitriol provoca infra-regulación de la
expresión del mRNA de VDR. 

– Por el contrario, se sabe que el Calcitriol es capaz de
sobre-regular su propio receptor en distintos tejidos,
también se conoce que existen diferencias entre distintos
análogos de la vitamina D (activadores selectivos de los
receptores de vitamina D-AsVDR) y también parece que
los calcimiméticos podrían aumentar la expresión del re-
ceptor de vitamina D en la glándula paratiroides7.

2C) LESIONES ASOCIADAS
Como consecuencia de estas alteraciones se producirá un
daño en los tejidos diana. El esqueleto y el sistema cardiovas-
cular son los tejidos principalmente afectados. Las calcifica-
ciones de tejidos blandos y la calcifilaxis son también compli-
caciones de gran importancia pues se asocian a un aumento
importante de la morbi-mortalidad de los pacientes con ERC.

Las calcificaciones vasculares no se presentan como un
proceso pasivo. Se ha observado que el incremento de los ni-
veles de fósforo, calcio, mediadores inflamatorios y la uremia
per se favorecen la transformación de las células musculares
lisas en células de estirpe osteogénica, que producen matriz
colágena que posteriormente se mineraliza.

Otros procesos relacionados con la edad, como el incre-
mento de fragilidad ósea, la debilidad muscular y propensión
a las caídas o la enfermedad arteriosclerótica, no pueden con-
siderarse asociados directamente a la ERC, pero sí coexistir
con ella. Más aún, influyen sobre el diagnóstico, tratamiento
y pronóstico de los efectos de la ERC sobre sus órganos
diana.

Como consecuencia de estos efectos, las alteraciones del
metabolismo mineral han demostrado, en la población urémi-
ca, ser predictores independientes de mortalidad, especial-
mente de causa cardiovascular8-18.

Metabolismo óseo-mineral en ERC
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El objetivo es definir los métodos diagnósticos idóneos para
el estudio y manejo de las alteraciones del metabolismo mine-
ral. esta información resulta de la síntesis de las recomenda-
ciones extraídas de las guías de actuación clínica, tales como
las guías K/DOQI, KDIGO, de la opinión de expertos obteni-
da de la literatura y de la propia opinión de los autores de
estas recomendaciones1, 2, 19, 20 (tabla I).

En cuanto a la periodicidad de determinaciones bioquími-
cas, quedan claramente establecidas en la Guía de Calidad de
la SEN21 pero avanzamos a continuación algunas recomenda-
ciones más precisas.

3A) PARÁMETROS BIOQUÍMICOS
– Calcio y Fósforo

• Los niveles de calcio y fósforo tienen poca capacidad
predictiva de la enfermedad ósea subyacente y son
frecuentemente normales en presencia de HPT2. Sin
embargo, su determinación periódica, junto a la PTH,
es decisiva para el manejo terapéutico del paciente.

• Idealmente debe usarse el calcio iónico, pero hay pro-
blemas de procesado y costo para su uso rutinario.
Usando el calcio total, es recomendable ajustar para
los niveles de albúmina (o proteínas plasmáticas) en
caso de hipoalbuminemia o hipoproteinemia. 
Ca total corregido (mg/dl) = Ca total (mg/dl) + 0,8

[4-albumina (gr/dl)]

Aunque, cabe recordar que la concentración extrace-
lular de calcio, no siempre se correlaciona con el ba-
lance de calcio.

• Es recomendable medirlos al menos cada 3 meses en
estadios 3-4-5 de ERC y mensualmente en diálisis (es-
tadio 5D). Puede ser necesaria una mayor frecuencia
en pacientes bajo tratamiento con calcimiméticos o
con derivados de la vitamina D, tanto metabolitos ac-
tivos como análogos o AsVDR, especialmente en eta-
pas de titulación de dosis. 

• La extracción, en los pacientes en hemodiálisis, debe-
ría realizarse en el periodo corto, es decir, pre-diálisis
a mitad de semana.

• El producto calcio-fósforo proporciona una infor-
mación útil en pacientes en diálisis, pero nunca de
forma aislada (sin niveles de calcio y fósforo). En el
paciente pre-diálisis es el parámetro menos útil para
la detección de una alteración del metabolismo mi-
neral.

– Hormona paratiroidea (PTH)

PTH intacta (PTHi): Sus valores séricos (rango normal 10-
65 pg/mL) medidos por inmunorradiometría o inmunoqui-
mioluminiscencia, son el parámetro bioquímico que mejor se

correlaciona con las lesiones histológicas de HPT2, especial-
mente con la actividad osteoblástica. 

Por esta razón, los niveles de PTH (en relación a los de cal-
cio y fósforo) son considerados un buen marcador (al menos
el mejor disponible) de la enfermedad ósea subyacente, evi-

Metabolismo óseo-mineral en ERC

Guías S.E.N.

Estrategias diagnósticas

Tabla I.

ESTRATEGIAS DIAGNÓSTICAS

Marcadores remodelado óseo No mejor que PTH

Densitometría ósea

Técnicas de imagen Radiología simple Detección
Calcif. vasculares

Ecocardiograma Detección
Calcif. valvulares

Ecografía carotídea Calcif. Ateromatosas
Grosor íntima-media

TAC helicoidal Calcif. coronarias

EBCT Investigación

Velocidad Onda Pulso
(carotídeo-femoral) Rigidez arterial

Angio TAC
Angio RNM Árbol vascular

Sólo en Trasplante Renal

Histología ósea
(Biopsia ósea)

Fracturas stress

Sintomatología y/o
analítica no clara

Enf. ósea AI
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tándose así la necesidad de recurrir a la biopsia ósea diagnós-
tica en la mayoría de las situaciones22.

Es posible que los nuevos tratamientos del HPT2 o nuevas
técnicas de medición de la PTH modifiquen en un futuro pró-
ximo los niveles de PTH considerados como adecuados.

• Niveles de PTHi > 450 pg/mL son específicos de en-
fermedad ósea de alto remodelado, concretamente la
osteítis fibrosa o forma mixta; y excluyen práctica-
mente la enfermedad de bajo remodelado con una ele-
vada especificidad.

• Niveles de PTHi < 120 pg/mL se asocian a enferme-
dad ósea de bajo remodelado (forma adinámica u osteo-
malacia) con un valor predictivo cercano al 90%.

No se ha establecido una asociación entre niveles de PTH y
lesiones cardiovasculares. Niveles relativamente más eleva-
dos o más bajos de PTH se han correlacionado con mayor
riesgo de mortalidad, especialmente cardiovascular, aunque
no hay un rango definitivamente establecido. Sin embargo, el
remodelado óseo bajo parece asociarse a mayor grado de cal-
cificaciones vasculares.

Los niveles de PTH deben medirse al menos cada 6-12
meses antes de la entrada en diálisis y cada 1-3 meses en pa-
cientes en diálisis o en estadios terminales de la ERC.

En la actualidad tenemos muchos problemas derivados de
la ausencia de homogeneidad de los diferentes métodos de
determinación de la PTH, no existiendo buenos coeficientes
de correlación entre ellos, lo que dificulta la interpretación
correcta de los resultados de laboratorio. La Sociedad Es-
pañola de Nefrología está elaborando un documento que
pretende clarificar la interpretación de estos diferentes mé-
todos.

– 25 (OH) Vitamina D

Es aconsejable la medición de niveles de vitamina D (calci-
diol) para prevenir y tratar la frecuente «insuficiencia» (ac-
tualmente definida como niveles de calcidiol < 30 ng/mL ó 75
nmol/L) o «deficiencia» (< 15 ng/mL) de vitamina D en los
pacientes con ERC y que define la necesidad de aportes nutri-
cionales o suplementos de vitamina D1.

Existe una tendencia creciente a su uso, desde la población
general a los pacientes en programa de diálisis, por los poten-
ciales efectos pleiotrópicos de la vitamina D más allá del
hueso, y la prevención de caídas23.

Aunque los valores séricos bajos de 25-OH-vitamina D se
han relacionado con una mayor mortalidad en pacientes inci-
dentes en hemodiálisis, recientemente se ha descrito que el
uso de derivados activos de la vitamina D parece hacer desa-
parecer dicha asociación6.

– Fosfatasa Alcalina: La fosfatasa alcalina total, puede ser
útil, junto a la PTH, como predictora del recambio óseo. La
fosfatasa alcalina ósea probablemente tiene ventajas margina-
les, pero éstas no justifican el coste adicional.

– 1,25-(OH)2 Vitamina D: No existe evidencia de que su
determinación seriada sea útil para el control del paciente
renal aunque puede usarse con fines de investigación. En pre-
sencia de niveles aumentados de PTH se desconoce cuáles se-
rían los valores normales o aconsejables.

– Calciuria-Fosfaturia: A lo largo de la evolución de la
enfermedad renal, se puede producir una disminución de la
capacidad excretora de calcio o de fósforo. Se ha sugerido
que, determinaciones seriadas de calciuria permitirían moni-
torizar la potencial sobrecarga de calcio en pacientes con
ERC. Si bien no existe consenso al respecto.

– Otros marcadores del remodelado óseo: Ciertos marca-
dores del remodelado óseo como la osteocalcina, las piridoli-
nas libres en suero, y el telopéptido C-terminal de la coláge-
na, muestran buenas correlaciones con la histología ósea pero
no mejoran el poder predictivo de la PTH, por tanto su uso
sistemático no está justificado.

3B) TÉCNICAS DE IMAGEN. RADIOLOGÍA ÓSEA
• Los estudios radiológicos son útiles como primer escalón

de estudio para detectar calcificaciones vasculares y de amiloi-
dosis asociada a depósitos de β2 microglobulina. La radiología
simple de abdomen y manos permite detectar calcificaciones
vasculares. La radiología de columna lateral dorso-lumbar está
indicada en pacientes sintomáticos o en riesgo para la detec-
ción de fracturas vertebrales.

• Las técnicas de imagen ósea son, en general, de escasa
ayuda diagnóstica, ya que los cambios bioquímicos preceden
a los radiológicos. En la actualidad la evaluación radiológica
ósea sistemática de los pacientes asintomáticos no está justifi-
cada.

• La resorción subperióstica en la cara radial de las falan-
ges es el signo más precoz y específico de osteítis fibrosa.
Otros lesiones clásicas son la acrosteólisis, cráneo en «sal y
pimienta», vértebras en «jersey de rugby» que apoyan el diag-
nóstico de osteítis fibrosa; o las líneas de Looser propias de la
osteomalacia. Todas ellas suelen ser manifestaciones tardías
de la enfermedad ósea subyacente. 

• Se han descrito correlaciones directas entre presencia de
calcificaciones vasculares observadas en radiología simple y
riesgo cardiovascular en pacientes en hemodiálisis (24), por
tanto, el hallazgo de calcificaciones vasculares puede condi-
cionar las elecciones terapéuticas posteriores.

3C) DENSITOMETRÍA ÓSEA
• La absorciometría de rayos X dual (DXA) es actualmen-

te, el método estándar para determinar la densidad mineral
ósea (DMO) en la población general. Esto se debe a que ofre-
ce determinaciones precisas en sitios clínicamente importan-
tes y con mínima radiación. Se determina habitualmente en
cuello femoral y en columna vertebral (proyecciones antero-
posteriores y laterales), aunque no hay consenso definitivo.

• Proporciona información de cambios en el contenido mi-
neral óseo, pero no del tipo de enfermedad ósea subyacente y
esto es una consideración especialmente importante en el pa-
ciente con ERC. 

• La relación de la DMO con el riesgo de fractura en la po-
blación con ERC es inconsistente. Sin embargo, varios estu-
dios han mostrado que su medición en el radio distal es pre-
dictivo del riesgo de fractura25 y se correlaciona con la PTH26

en pacientes en hemodiálisis. Por lo tanto, de usarse, el radio
distal es el lugar preferido de medida en los pacientes con

Metabolismo óseo-mineral en ERC

Guías S.E.N.
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ERC. Esto es consistente con las recomendaciones de la So-
ciedad Internacional de Densitometría Clínica 2005 (www.
iscd.org/Visitors/positions). 

• Existe la preocupación de que los resultados de la DMO
de cadera o lumbar, pudiera ser malinterpretada y conducir a
la administración inadecuada de fármacos antiresortivos.

• La densitometría ósea se ha demostrado de gran utilidad
para el seguimiento de la masa ósea postrasplante o para el
estudio de cambios de masa ósea en el mismo enfermo.

3D) HISTOLOGÍA
• La biopsia ósea de cresta ilíaca con doble marcaje con te-

traciclinas y el estudio histomorfométrico, es el método más
preciso para el diagnóstico de la lesión ósea subyacente y el
«patrón oro» para estudiar el valor predictivo de otras técni-
cas diagnósticas menos invasivas.

• La aplicación de criterios histomorfométricos, ha hecho
posible uniformizar las clasificaciones de ODR. Actualmente
este término, como ya se mencionó en la introducción, se
aplica exclusivamente para definir las alteraciones morfológi-
cas óseas asociadas a la ERC, e incluye parámetros de remo-
delado óseo, tasa de mineralización y volumen óseo (cantidad
de hueso por unidad de volumen de tejido óseo total). Se está
intentando introducir la clasificación TMV para la valoración
histomorfométrica del hueso (T = Turnover, M = Mineraliza-
tion, V = Bone Volume).

• Clásicamente las lesiones óseas se clasificaban en (fig. 1):
formas de alto remodelado (AR) y bajo remodelado (BR).
Dentro de las formas de AR, la forma más característica es la
osteítis fibrosa (OF) y su única causa, el HPT 2º. Las formas
de BR se subdividen en función de la tasa de mineralización.
Si cursan con mineralización normal se denominan enferme-
dad ósea adinámica (EOA) y si cursan con fallo en la minera-
lización, osteomalacia (OM). A su vez todas las alteraciones
morfológicas pueden cursar con masa ósea variable.

• Recientemente el grupo KDIGO ha clasificado las formas
de ODR, en función del tipo de remodelado, la tasa de minera-
lización y el volumen óseo, de la siguiente forma (fig. 2): 

– Indicación de biopsia ósea

El mejor conocimiento de la enfermedad y del valor pre-
dictivo de los parámetros bioquímicos, han logrado que la
biopsia ósea sea de indicación excepcional. 

– Actualmente la biopsia ósea transilíaca esta indicada en
las siguientes situaciones: 
• Fracturas patológicas en ausencia o ante mínimo trau-

ma.
• Enfermos sintomáticos (p.ej., dolor óseo inexplicable)

en presencia de parámetros clínicos incongruentes. Un
caso característico es la presencia de hipercalcemia
inexplicable por causa farmacológica o enfermedad
sistémica, con valores séricos de PTHi no concluyen-
tes (entre 120-450 pg/mL como rango orientativo).

• Enfermos con sospecha de enfermedad ósea inducida
por aluminio (historia de exposición, con PTH < 120
pg/mL y, eventualmente, test de desferrioxamina posi-
tivo) antes de decidir un tratamiento quelante con des-
ferrioxamina.

• Preparatiroidectomía si ha habido una exposición im-
portante al aluminio en el pasado o si los parámetros
bioquímicos de HPT2 no son evidentes.

• Antes del inicio de tratamiento con bifosfonatos en
pacientes con filtrado glomerular muy reducido, sobre
todo si la PTHi no es muy elevada (< 500 pg/ml).

3E) OTRAS TÉCNICAS DE IMAGEN. EVALUACIÓN DE
LAS CALCIFICACIONES EXTRAESQUELÉTICAS

• No hay guías de actuación clínica consensuadas para la
evaluación y seguimiento de las calcificaciones extra-
óseas en la ERC.
– Radiografía simple: Herramienta diagnóstica sencilla

y económica para la detección de calcificaciones vas-
culares en el adulto. Algunos estudios muestran que,

Metabolismo óseo-mineral en ERC

Guías S.E.N.

Figura 1.
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mediante un simple score, la radiología de manos, pel-
vis y columna lumbar lateral, nos puede ayudar a cal-
cular la severidad de las calcificaciones vasculares24.
Por tanto, una Rx simple basal debería practicarse en
todos los pacientes con ERC para valorar las calcifica-
ciones vasculares. 

• Otros instrumentos para el diagnóstico por imagen se
emplean en función de la disponibilidad en los sitios de
trabajo, la experiencia del operador y el tipo de diseño
del estudio a realizar.
– Ecocardiograma: Útil para evaluar las calcificaciones

valvulares, e igualmente la geometría y función cardíaca. 
– Ecografía carotídea: Detecta calcificaciones en placas

de ateroma y permite medir el grosor íntima-media en
vasos carotídeos.

– Velocidad de la Onda del Pulso carótido-femoral (VOP):

Se usará para medir la rigidez (o pérdida de distensibi-
lidad) arterial. Es un método no invasivo, inocuo para
el paciente, de fácil realización y alta reproducibili-
dad.

– Técnicas de Angiotomografía: Esta modalidad, menos
invasiva que la arteriografía, proporciona imágenes de
buena calidad para el estudio morfológico del árbol
vascular. 

– TAC helicoidal o tomografía con multidetectores: Es
útil para la valoración de calcificaciones coronarias.

– Electron-beam computed tomography (EBCT): La
mejor técnica validada para la detección de calcifi-
caciones coronarias, pero es extraordinariamente
cara.

Metabolismo óseo-mineral en ERC

Guías S.E.N.
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Los valores séricos recomendados, según las K-DOQI y revi-
sión literatura, son los que se muestran en la tabla siguiente
(tabla II). No existen evidencias claras, especialmente en pre-
diálisis, para aconsejar unos valores bioquímicos determina-
dos, especialmente de PTH. Algunos autores recomiendan la
normalización de los valores de PTH, otros aconsejan el ini-
cio de tratamiento al aumentar la PTH respecto a una basal si

se dispone de ella (aun dentro del rango de la normalidad) y
otros consideran que un cierto grado de hiperparatiroidismo
es necesario para mantener una tasa de remodelado óseo nor-
mal en caso de presencia indudable de insuficiencia renal. 

En cualquier caso, las recomendaciones sobre los paráme-
tros bioquímicos se basan en trabajos observacionales que, en
realidad, solo nos pueden hablar de asociaciones.

Metabolismo óseo-mineral en ERC

Guías S.E.N.

Valores bioquímicos recomendados según diferentes
estadios

Tabla II.

Estadio I 25 D3 = > 30 ng/mL Ca = 8,4-9,5 mg/dL

PTHi < 65 pg/mL P = 2,7-4,6 mg/dL

Estadio II
(FG: 60-89 mL/min)

25 D3 = > 30 ng/mL Ca = 8,4-9,5 mg/dL

PTHi < 65 pg/mL P = 2,7-4,6 mg/dL

Estadio III
(FG: 30-59 mL/min)

25 D3 = > 30 ng/mL Ca = 8,4-9,5 mg/dL

PTHi < 65 pg/mL P = 2,7-4,6 mg/dL

Estadio IV
(FG: 15-29 mL/min)

25 D3 = > 30 ng/mL Ca = 8,4-9,5 mg/dL

PTHi < 110 pg/mL P = 2,7-4,6 mg/dL

Estadio V
(FG: < 15 mL/min)

25 D3 = > 30 ng/mL Ca = 8,4-9,5 mg/dL

PTHi 150-300 pg/mL P = 2,7-5 mg/dL

Estadio VD
(diálisis)

25 D3 = > 30 ng/mL Ca = 8,4-9,5 mg/dL

PTHi 150-300 pg/mL P = 2,7-5 mg/dL
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ESTADIOS 1-2
Las Guías K/DOQI todavía no recomiendan ningún trata-
miento en estadios iniciales de la ERC. Sin embargo, si que-
remos ser coherentes con los datos obtenidos de varios estu-
dios, podríamos poner en marcha mecanismos si no de
tratamiento al menos de prevención (tabla III).

Dieta. Es conocido que pacientes con discreta pérdida de la
función renal ya presentan retención de fósforo, con descen-
sos no detectables del calcio total y aumento de PTH si son
sometidos a una sobrecarga de fósforo, por lo que comenzar
con una discreta restricción del mismo parece adecuado. 

Por otro lado, el paciente estará más receptivo a someterse
a una dieta cuando se le acaba de diagnosticar una enferme-
dad renal que cuando el diagnóstico se ha realizado tiempo
atrás y nadie le hubiera hablado de dieta.

La dieta podría comenzarse con una ingesta de 1 g de pro-
teínas/peso corporal ideal/día; esto condicionaría 2 benefi-
cios, por un lado una disminución en el aporte de fósforo y
por otro una disminución de los efectos perjudiciales de la hi-
perfiltración glomerular27-32.

25(OH)D
3
. Los niveles adecuados de 25(OH)D

3
(superiores

30 ng/mL) son especialmente importantes, ya que serán el
sustrato para la producción de 1-25(OH)

2
D

3
, además de que

su déficit agrava el HPT2. En estos estadios, el déficit de
25(OH)D

3
puede ser la única causa de HPT2, y por tanto, pa-

rece aconsejable iniciar su suplementación. 
Las dosis precisas no están bien definidas (los ensayos clí-

nicos en población general han usado generalmente dosis de
300 a 800 UI/día) considerándose un máximo de 2.000 UI/día
(aprox. 60.000 unidades/mes)33, 34, aunque una reciente revi-
sión concluyó que la máxima dosis para adultos (sin ERC)
podría ser incluso de hasta 10.000 UI/día35.

En España no disponemos de farmacopea para vitamina
D

2
(ergocalciferol) excepto en preparados multivitamínicos.

Por otra parte, disponemos de vitamina D
3
en forma de gotas

(en frascos de 10 ml = 20.000 UI/frasco = 2.000 U/ml = 30
gotas) o varios preparados que contienen 200-800 UI de vi-
tamina D

3
+ diversas cantidades de calcio que podrían servir

de quelante de fósforo administrados con las comidas. Se re-
comienda ser prudente con el uso de estas asociaciones, es-
pecialmente en pacientes con calcificaciones vasculares o
riesgo de padecerlas. 

Otra posibilidad más cómoda es el empleo de calcifediol

(ampollas de 266 ug = 16.000 UI). La administración de cal-
cifediol con periodicidad semanal – quincenal, con controles
de los niveles de calcidiol (objetivo > 30 ng/ml) es una alter-
nativa cómoda para adecuar los aportes nutricionales en los
pacientes con ERC. 

Calcio. En cuanto al aporte de calcio es imprescindible un
aporte suficiente para no estimular la PTH. Una cantidad entre
15-20 mg/kg/día sería suficiente para asegurar la cobertura de

necesidades de dicho elemento. La cantidad recomendada dia-
ria en la población general varía según edad y sexo entre 1.000
y 1.300 mg/día, considerándose como límite máximo tolerable
2.500 mg/día. No es conocido si estas cantidades deberían limi-
tarse en pacientes con calcificaciones vasculares.

ESTADIO 3
Durante este periodo se observa el ascenso claro de los valores
de PTH que comienzan a dibujar una asíntota. Las recomenda-
ciones cambian respecto las anteriores etapas (tabla III).

Dieta. La restricción proteica será discretamente más seve-
ra (0,9 g/kg de peso/día), con el fin de evitar el aporte de fós-
foro y la hiperfiltración. El paciente tolerará fácilmente el
cambio, si ya se había adecuado a la dieta desde los estadios
anteriores.

Algunos autores sólo limitan productos con contenido des-
proporcionado en fósforo respecto al contenido proteico (abuso
de lácteos, sodas, productos preparados) pues muchos pacien-
tes pierden apetito hacia las proteínas a medida que avanza la
enfermedad renal de un modo espontáneo.

25(OH)D
3
. Los valores de 25(OH)D

3
se seguirán vigilando,

para asegurarse de que sean normales.

Captores de fósforo. Con este grado de función renal y la
dieta no es difícil mantener una fosfatemia normal. Si no
fuera así, se puede comenzar con captores de fósforo de con-
tenido cálcico con las comidas que además pueden ofrecer un
sobreaporte de calcio si la ingesta dietética es insuficiente. No
obstante, se deberían usar con prudencia en pacientes con cal-
cificaciones vasculares.

En los estadios previos a la diálisis, en la actualidad sólo tie-
nen indicación terapéutica los captores de compuestos cálcicos
(carbonato y acetato cálcico). Existe, no obstante, amplia expe-
riencia con el uso de hidróxido de aluminio como captor de
fósforo en estos estadios.

El acetato cálcico muestra un poder captor similar al carbo-
nato cálcico pero con un menor sobrecarga de calcio, por lo
que tendría ciertas ventajas además de su mayor efecto en dis-
tintos rangos de pH. El carbonato de calcio es, por otra parte,
el más barato de los captores.

Metabolitos activos y análogos de la vitamina D. En este
momento ya podría estar indicado comenzar el tratamiento
con metabolitos activos de la vitamina D, ya sea Calcitriol (1-
25(OH)

2
D

3
) o Alfa-calcidol (1-α (OH) D

3
). El alfa-calcidol

precisa de activación hepática.
Dosis bajas no provocan hipercalcemia ni hiperfosfatemia

y no empeoran la evolución de la función renal. 

Metabolismo óseo-mineral en ERC

Guías S.E.N.

Alternativas terapéuticas
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Además el Calcitriol controla su propio metabolismo, y

evita que se pierdan sus receptores (VDR), por lo que la res-

puesta de la glándula paratiroides a calcitriol se mantiene in-

tacta. También mantiene la densidad del receptor megalina lo-

calizado en las células tubulares renales, que se encarga de

internalizar la 25(OH)D
3

dentro de dichas células, materia

prima para la generación renal de calcitriol. Asimismo, tam-

bién mantiene el número de receptores de Ca (CaR) de la

glándula paratiroides27.

La dosis recomendada inicial de calcitriol es de 0,25 µg cada

48 horas y la de α-calcidol de 0,50 µg cada 48 horas. Estas

dosis deben ajustarse con controles bioquímicos periódicos.

Activadores selectivos del receptor de vitamina D (AsRVD).

En nuestro país sólo se encuentra comercializado el Parical-

citol. Se trata de la 19-nor-vitamina D
2

que posee diferentes

afinidades sobre el VDR, presentando mayor afinidad a

nivel de células paratiroideas respecto a osteoblastos, célu-

las de pared intestinal y células musculares lisas vasculares.

Por ello parece ser menos hipercalcemiante e hiperfosfore-

miante que calcitriol, como se ha demostrado en diferentes

estudios publicados. Por otro lado, parece ejercer, por meca-

nismos no aclarados, un efecto positivo sobre la superviven-

cia de los pacientes en diálisis37-39. 

En estudios experimentales, paricalcitol parece provocar

menos calcificaciones vasculares comparado con dosis equi-

potentes de calcitriol40. La dosis recomendada de Paricalcitol

en este estadio es de 1 mcg cada 24 horas ó 2 mcg tres veces

por semana. Esta dosis debería ajustarse con controles bioquí-

micos periódicos.

ESTADIO 4
En esta fase la elevación del valor de PTH es más severa y

más rápida, por lo que se debe ser más estricto en dieta y tra-

tamiento (tabla IV).

Dieta. La restricción proteica será discretamente más seve-

ra (0,8 g/kg de peso/día). Una ingesta proteica superior a 0,6

mg/kg/día asegura una nutrición adecuada.

25(OH)D
3
. Los valores de 25(OH)D

3
se seguirán vigilando,

para asegurarse de que sean normales. Aunque la conversión

a 1,25(OH)
2
D

3
está disminuida, se aconseja su control para

asegurar los efectos pleiotrópicos de la vitamina D más allá

del control del HPT2.

Captores de fósforo. Con este grado de función renal, co-

mienza a ser algo difícil mantener una fosfatemia normal a

pesar de la dieta, si no fuera así se puede utilizar una mayor

dosis de captores con las comidas, que si son con contenido

cálcico, no deberían sobrepasar los 1.500 mg/día.

Si no fuera suficiente se puede valorar el empleo de otras

alternativas. Por un lado, se puede utilizar hidróxido de alu-

minio durante un corto periodo de tiempo, administrándolo

sólo en las comidas cuyo contenido en fósforo lo justifique.

No debe administrarse conjuntamente con sales de citrato ya

que aumentan la absorción de aluminio.

Metabolismo óseo-mineral en ERC

Guías S.E.N.

Tabla III.

ALTERNATIVAS TERAPÉUTICAS

Estadios I-II

Dieta baja proteínas (1 g/kg peso/día)

Dieta baja proteínas (0,9 g/kg peso/día)

Estadio III

25D3 si requiere 30.000 ui/mes

25D3 si requiere Calcitriol 0,25 mcg/48 h

Alfacalcidol 0,50 mcg/48 hVitamina D

Paricalcitol 1 mcg/24 hAsRVD

Tabla IV.

ALTERNATIVAS TERAPÉUTICAS

Estadio IV

Dieta baja proteínas (0,8 g/kg peso/día)

25D3 si requiere Cálcicos (< 1,5 g/día)

Hidróxido AI

Calcitriol 0,5 mcg/48 h

Quelantes

Sevelamer /
Carb. Lantano

Alfacalcidol 1 mcg/48 h

Vitamina D

Paricalcitol 1-2 mcg/24 hAsRVD
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El aluminio sérico debería medirse dos veces al año en aque-

llos pacientes que reciban captores de fósforo que contienen

aluminio. Valores basales de aluminio sérico < 20 µg/L indican

una probable ausencia de sobrecarga de aluminio. Valores repe-

tidos entre 20-60 µg/L son de difícil interpretación. Los valores

repetidos > 60 µg/L indican una sobrecarga alumínica (esto no

siempre implica enfermedad ósea por aluminio). 

En pacientes con depleción de hierro, el riesgo de incorpo-

ración tisular de aluminio es mayor, por lo tanto, valores muy

inferiores a los ya mencionados pueden tener un significado

patológico.

De las otras alternativas de captores, el carbonato de lantano

y el sevelamer, al igual que el hidróxido de alumino, no tienen

indicación en etapas pre-diálisis (se deben utilizar como uso

compasivo).

Metabolitos activos y análogos de la vitamina D. En este

estadio, según los niveles de PTH, la dosis recomendada de

calcitriol es de 0,25-0,50 mcg cada 24-48 horas y la de α-cal-

cidol de 1 mcg cada 24-48 horas. Estas dosis deberían ajustar-

se con controles bioquímicos periódicos.

AsRVD. El menor efecto sobre la absorción de fósforo puede

hacer recomendable su uso en este estadio. 

La dosis inicial recomendada de Paricalcitol en este estadio

es de 1 mcg cada 24 horas (ó 2 mcg cada 48 horas). Esta dosis

debería ajustarse con controles bioquímicos periódicos.

ESTADIO 5
En esta fase el control del HPT 2º es más difícil. La función

renal está severamente deteriorada y tanto la función excreto-

ra como las endocrinas son deficientes, la variabilidad bioquí-

mica es grande y la situación puede variar en poco tiempo,

por lo que el tratamiento es más difícil de estandarizar.

Si el paciente ha sido controlado desde estadios precoces, ge-

neralmente, la pauta del estadio anterior es suficiente (tabla V).

Dieta. La restricción proteica será discretamente más seve-

ra (máximo 0,8 g/kg de peso/día), cuidando no comprometer

una adecuada nutrición.

25(OH)D
3
. Los valores de 25(OH)D

3
se seguirán vigilando,

para continuar asegurándonos de que sean normales. Aunque

la conversión a 1,25(OH)
2
D

3
está disminuida, se aconseja su

control para asegurar los efectos pleiotrópicos de la vitamina

D más allá del control del HPT2º.

Captores de fósforo. Con este grado de función renal, es

muy difícil mantener una fosfatemia normal si no se adminis-

tran captores de fósforo con las comidas. La pauta es la

misma que en el estadio anterior con dosis más altas. Es más

frecuente el uso del aluminio que debe usarse con prudencia

e, idealmente, de modo transitorio.

Metabolitos activos y análogos de la vitamina D. En este

estadio, las dosis recomendadas son las mismas que en el an-

terior, aunque se podrán modificar en función de la calcemia,

fosfatemia y valores séricos de PTH.

AsRVD. La dosis inicial recomendada de Paricalcitol en este

estadio es de 1 mcg cada 24 horas si la PTH es inferior a 500

pg/ml y de 2 mcg cada 24 horas si la PTH es superior a

500 pg/ml, también modificable en función de calcemia, fosfa-

temia y valores séricos de PTH.

ESTADIO 5D (DIÁLISIS)

A) Control del Fósforo
El incremento de los niveles séricos de fósforo es uno de los

principales problemas que presentan los pacientes con ERC

en tratamiento con diálisis. Evitar la hiperfosfatemia tiene dos

objetivos, uno conseguir un adecuado control del metabolis-

mo óseo-mineral, preferentemente para evitar el desarrollo y

las complicaciones del HPT2, y otro reducir el riesgo cardio-

vascular y la alta tasa de morbi-mortalidad de estos pacientes.

La relación independiente entre hiperfosfatemia y mortalidad

ha sido demostrada con el análisis retrospectivo de varias am-

plias bases de datos.

Por tanto, mantener el fósforo dentro de la normalidad, se

ha convertido en un objetivo prioritario.

En este caso, el tratamiento de la hiperfosfatemia se basa

en tres pilares fundamentales:

a) Restricción de la ingesta dietética de alimentos con alto

contenido en fósforo sin comprometer la ingesta básica

de proteínas.

b) Modificaciones de las características y esquema de diá-

lisis para optimizar la eliminación de este soluto.

c) Administración de captores del fósforo.

Metabolismo óseo-mineral en ERC

Guías S.E.N.

Tabla V.

ALTERNATIVAS TERAPÉUTICAS

Estadio V

Dieta baja proteínas (0,8 g/kg peso/día)

25D3 si requiere Cálcicos (< 1,5 g/día)

Hidróxido AI

Calcitriol 0,5 mcg/48 h

Quelantes

Sevelamer
Carb. Lantano

Alfacalcidol 1 mcg/48 h

Vitamina D

Paricalcitol 1-2 mcg/24 hAsRVD
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En la mayoría de los casos se requiere una combinación de

estas tres alternativas terapéuticas.

A1) Dieta
En hemodiálisis los requerimientos proteicos deben ser supe-

riores a los recomendados para la población general, dada la

condición catabólica de la técnica y la enfermedad. Lógica-

mente, también son superiores a las recomendadas al enfermo

urémico aún no en diálisis. 

Siempre lo primero debe ser garantizar un adecuado soporte

calórico, proteico y mineral. Nunca el precio a pagar por una

dieta presuntamente adecuada debe ser la nutrición insuficien-

te. El sentido común marca las normas de una dieta equilibra-

da. Cuatro comidas al menos, balanceada en cuanto a los prin-

cipios inmediatos (hidratos de carbono, grasas y proteínas). 

Se considera que la ingesta óptima de proteínas debe ser de

1-1,2 g/kg/día (de las cuales el 50% deben ser de alto valor

biológico, es decir proteínas animales) y la calórica de 30-35

kcal/kg de peso (35 para menores y 30 para mayores de 65

años). En diálisis peritoneal la recomendación incluso es

mayor (1,2-1,3 g/kg de peso/día).

Esta mayor liberación de la dieta proteica puede ocasionar

un efecto adverso en la entrada de fósforo. Es decir, el precio a

pagar por asegurar los requerimientos proteicos mínimos es la

necesidad de mayores dosis de captores intestinales del fósforo.

A2) Diálisis
La duración idónea de la sesión de diálisis es un tema muy

controvertido. Actualmente, se considera que la duración de

la diálisis debe individualizarse de acuerdo a los requerimien-

tos de cada paciente. No hay evidencia clara de que exista un

efecto independiente del tiempo de diálisis sobre el control

del fósforo41-49, pero los regímenes prolongados se acompañan

de una disminución de la necesidad de captores.

En términos generales, un incremento del tiempo y la fre-

cuencia de la diálisis mejoran la eliminación de solutos.

– El tiempo de duración de la sesión de diálisis puede ser

determinante en la eliminación de pequeños solutos, que

están principalmente localizados en el espacio intracelular,

como es el caso del fósforo. 

No existen estudios prospectivos, controlados y randomi-

zados que confirmen de forma definitiva, que un incremento

del tiempo de diálisis tenga un efecto sobre el control de la hi-

perfosforemia. 

Sin embargo, la mayoría de los estudios publicados, descri-

ben un efecto beneficioso del aumento de la duración de la se-

sión de hemodiálisis sobre la eliminación de fósforo.

– Incrementar la frecuencia de las sesiones de hemodiáli-

sis es otra alternativa. Tampoco hay estudios adecuados, para

valorar el efecto del incremento de la frecuencia sobre el acla-

ramiento del fósforo. La mayoría de estos trabajos son estu-

dios observacionales, con un escaso número de pacientes se-

leccionados, seguidos por un corto espacio de tiempo.

Para lograr una reducción significativa de los niveles de

fósforo sérico, se requiere que la duración de la sesión sea su-

perior a las dos horas. Actualmente, existe una tendencia a au-

mentar la duración de la sesión de hemodiálisis a un esquema

de 2,5-3,0 horas 5-6 veces por semana. En pacientes con fós-

foro elevado y hemodiálisis a días alternos, la duración míni-

ma de la misma debería ser de 4 horas.

Como se ha mencionado, el incremento de ambos paráme-

tros, tiempo y frecuencia, pueda ser un procedimiento eficaz

para el tratamiento de la hiperfosforemia refractaria. Con la

diálisis larga nocturna diaria (5-6 sesiones de 6-10 horas de

duración) existe una marcada disminución de la hiperfosfore-

mia, con una reducción de las dosis de captores del fósforo,

incluso a pesar de haberse objetivado que los pacientes incre-

mentan la ingesta diaria de fósforo.

– Técnicas con alto transporte convectivo. Su empleo puede

ser considerado como una alternativa terapéutica de la hiper-

fosforemia. 

Las membranas de alto flujo tienen una mayor capacidad de

eliminación de fósforo que las de bajo flujo. Por otra parte, va-

rios estudios randomizados han confirmado que la hemodiafil-

tración (difusión y convención) con alto transporte convectivo,

incrementa el aclaramiento de un amplio espectro de solutos,

en concreto el fósforo, cuando se compara con la hemodiálisis

con membranas de bajo y alto flujo. No obstante, actualmente,

tampoco hay una evidencia clara de las ventajas potenciales de

las membranas de alto flujo ni de la hemodiafiltración.

A3) Captores del Fósforo
Como ya se ha mencionado en el apartado anterior, la mayo-

ría de los pacientes en hemodiálisis, van a presentar un balan-

ce positivo de fósforo, por lo que van a requerir un tratamien-

to adicional con captores intestinales de fósforo, para evitar la

hiperfosforemia. 

Las indicaciones para captores cálcicos e hidróxido de alu-

minio son las mismas que en estadios anteriores50, 51.

En este estadio sí existe indicación para el empleo del Se-

velamer así como del Carbonato de lantano.

El Sevelamer, es un captor de fósforo que no contiene ni cal-

cio ni aluminio. Se trata de un polímero que se une al fósforo a

nivel intestinal e impide su absorción. Algunos estudios mues-

tran que es capaz de atenuar la progresión de calcificaciones

coronarias y aórticas y también reduce los niveles de lípidos,

entre otros posibles efectos pleiotrópicos. Tiene el inconve-

niente de su alto precio y de presentar una eficacia limitada. Es

algo menos potente que los anteriores y esto conlleva que en

muchos casos se necesitan tomar un elevado número de com-

primidos que pueden ser mal tolerados por los pacientes52, 53. 

Un estudio reciente muestra una mejoría de supervivencia

en los pacientes en incidentes en diálisis tratados con Sevela-

mer en comparación con captores cálcicos54, si bien, otro estu-

dio limita la mejoría de la supervivencia a determinadas sub-

poblaciones (población de más de 65 años)55. 

El Carbonato de Lantano es un captor metálico de fósforo,

potente, que no contiene ni calcio ni aluminio. Diferentes es-

tudios a largo plazo reflejan que, utilizado en monoterapia, es

capaz de controlar el fósforo sérico en un elevado porcentaje

de pacientes, sin efectos secundarios relevantes. Se presenta

en comprimidos masticalbes de 500, 750 y 1.000 mg, siendo

Metabolismo óseo-mineral en ERC
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la dosis diaria media recomendada por la OMS de 2.250 mg

(tres comprimidos de 750 mg). Los comprimidos deben mas-

ticarse durante las comidas56.

Hasta el momento, no hay ningún trabajo que demuestre de

forma convincente, cuál debe de ser el captor de primera elec-

ción, aunque se ha mencionado la ventaja de supervivencia

atribuida al Sevelamer en relación a los captores de calcio. 

Muy frecuentemente la hiperfosfatemia se trata con una

asociación de varios de estos captores, aunque tampoco existe

evidencia de una mayor efectividad de su uso combinado. 

Obviamente, los niveles de calcio, el producto calcio-fósforo,

las cifras de PTH y/o el tratamiento asociado con vitamina D o

sus análogos y calcimiméticos condicionan el uso de uno u otro. 

B) Control del Calcio
El calcio en los pacientes debe mantenerse en el rango nor-

mal, se aconseja que esté entre 8,4-9,5 mg/dL. Se ha descrito

un incremento monotónico de la mortalidad con niveles altos

de calcio en estudios retrospectivos de amplias bases de

datos, aunque estos resultados no han sido siempre confirma-

dos. Especialmente se debería evitar la asociación de niveles

elevados de calcio con PTH baja, así como la asociación de

niveles elevados de calcio y fósforo, combinaciones que se

han asociado con aumentos de mortalidad en pacientes en

diálisis o con la presencia de calcificaciones vasculares.

B1) Dieta
El incremento proporcional de calcio con el incremento de las

recomendaciones proteicas varía en función de la cantidad de

lácteos. De forma orientativa, una dieta de 1-1,2 g/kg/día de

proteínas contiene entre 550 y 950 mg de calcio.

La ingesta total de Calcio elemento al día no debe exceder

los 2 gramos, incluyendo tanto el calcio de la dieta como el

incluido en los captores del fósforo o resinas de intercambio

iónico (ej. Resín-calcio).

B2) Diálisis
Ajustes en la concentración de calcio en el líquido de diálisis pue-

den contribuir a optimizar el balance de calcio en estos enfermos.

No existe un consenso sobre cuál debe ser el contenido de

calcio en el líquido de diálisis. Valores de 1,25 mM (2,5 mEq/l;

5 mg/dl) se han asociado con balance negativo de calcio y ten-

dencia al incremento de la PTH. Además con 1,25 mM existe

una peor tolerancia hemodinámica a la ultrafiltración, que se

potencia si el contenido de magnesio no es adecuado. Niveles

más elevados, 1,75 mM (3,5 mEq/l; 7 mg/dl) frenan la secre-

ción de PTH pero producen un balance positivo de calcio.

Si es posible, se debe individualizar el contenido de calcio

en el líquido de diálisis, de acuerdo a las características de

cada paciente. No parece aconsejable el aumento persistente

del calcio en el líquido de diálisis como respuesta a la hipo-

calcemia inducida por calciméticos. Por otro lado, en pacien-

tes con PTH baja, el líquido de diálisis con Ca de 1,25 mM

puede estar indicado para estimular la secreción de PTH, y

evitar la enfermedad ósea adinámica.

La concentración recomendable en situación de normocal-

cemia y PTH controlada es de 1,5 mM (3 mEq/l; 6 mg/dl).

C) Control de la PTH
Las K/DOQI recomiendan mantener la PTHi entre 150-300

pg/mL. Cifras fuera de este rango de PTH se han asociado

con un incremento de la morbi-mortalidad en los pacientes en

hemodiálisis, aconsejando evitar especialmente valores por

debajo de 100 y por encima de 500 pg/mL.

Para mantener este rango de PTH es prioritario tener bien

controlados los niveles de calcio y fósforo séricos. Si una vez

logrado este objetivo no se consigue controlar la PTH se

puede instaurar otro tipo de tratamiento con análogos de la vi-

tamina D y/o calcimiméticos.

C1) 25(OH)D
3

Existen evidencias indicando que en esta etapa también es ne-

cesario mantener niveles adecuados de 25(OH)D
3

(30-40

ng/mL). Como se ha mencionado, no sólo podría sería útil

para el control del HPT2, sino especialmente para otros efec-

tos pleiotrópicos de la vitamina D.

C2) Metabolitos activos de la Vitamina D y AsRVD
El tratamiento con metabolitos activos (Calcitriol o Alfa-cal-

cidiol) permite reducir los niveles de PTH, pero un uso inade-

cuado puede conducir a una elevación del fósforo, calcio y

producto calcio x fósforo. Todos los metabolitos activos se

han asociado en estudios retrospectivos a aumentos de super-

vivencia de los pacientes en diálisis.

Los AsRVD (Paricalcitol) tienen menor efecto en la eleva-

ción de Ca, P y CaxP, desciende más rápidamente la PTH y se

debe suspender menos frecuentemente su uso como respuesta

a alteraciones bioquímicas. En estudios retrospectivos, se ha

asociado su uso a ventajas de supervivencia respecto calci-

triol en pacientes en diálisis.

Se debe minimizar o suspender el tratamiento con vitamina

D, si se observan cifras elevadas de calcio y/o de fósforo o si

la PTH es inferior a 100 pg/mL. Algunos autores opinan que

una dosis mínima entre 1-5 microgramos semanales de pari-

calcitol deberían mantenerse para asegurar la activación de

los receptores de vitamina D, asociados a una mejoría de su-

pervivencia. Tanto los metabolitos activos como los análogos

o ASVDR se pueden administrar de forma intravenosa, a

dosis que dependerán de los niveles séricos de PTH, y siem-

pre y cuando los niveles de calcio y fósforo estén controlados

(< 9,5 mg/dL y < 5 mg/dL, respectivamente). 

En nuestra experiencia, las dosis iniciales de Paricalcitol cal-

culadas según el valor de PTHi deberían ser menores a las re-

comendadas en su ficha (PTHi/80). Consideramos que son

aconsejables dosis menores (máximo de 1 mcg por PTHi/120)

para un adecuado control del HPT2.

C3) Calcimiméticos
Otra alternativa terapéutica es el Cinacalcet, un agente calci-

mimético, que se une al receptor del calcio de la glándula pa-

ratiroidea, y lo modifica alostéricamente de manera que lo

hace más sensible a las acciones del calcio extracelular57-61.

Parece evidente que reduce de una forma significativa los

niveles de PTH, con una reducción simultánea del calcio y

fósforo.

Metabolismo óseo-mineral en ERC 
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La disminución de la PTH con Cinacalcet es rápida y tran-
sitoria con un efecto máximo después de las 4 horas seguido
de un retorno lento hacia los niveles previos a la administra-
ción del fármaco.

Entre los efectos secundarios, destacan la intolerancia gas-
tro-intestinal que en algunos casos ha obligado a suspender el
fármaco y la aparición de hipocalcemia. No se ha demostrado
ninguna interacción entre cinacalcet e inhibidores de la
bomba de protones o captores del fósforo.

El Cinacalcet se metaboliza a través de las acciones sobre
el citocromo P450 por lo que la inhibición de esta enzima
puede resultar en aumento de los niveles de Cinacalcet (keta-
conazol, itraconazol, cimetidina, claritromicina, ritonavir,
zumo de pomelo) o disminución de los niveles (barbitúricos,
fenitoína, carbamacepina, dexametasona, rifampicina). 

Debe valorarse también el ajuste de dosis de fármacos me-
tabolizados por CYP2D6 de margen terapéutico estrecho (fle-
cainida, quinidina, antidepresivos tricíclicos, vinblastina, tio-
ridazina, propafenona, metoprolol, etc.). Se debe ser muy
prudente en pacientes con antecedentes de epilepsia.

En los pacientes que reciben Cinacalcet, se deben realizar
controles frecuentes de calcio, sobre todo al inicio de la medi-
cación, ajustando los captores del fósforo, y asociando al tra-
tamiento metabolitos o análogos de vitamina D o AsRVD si
fuera necesario. 

Recomendaciones:

– No debe iniciarse el tratamiento con Cinacalcet en pa-
cientes con una concentración sérica de calcio (corregida
por la albúmina) por debajo del límite inferior del inter-
valo de normalidad (< 8,4 mg/dL).

– En pacientes en diálisis, se podría considerar utilizar Ci-
nacalcet si la PTHi es inferior a 300 pg/mL, siempre y
cuando el producto CaxP este elevado62.

– La dosis inicial recomendada para adultos es de 30 mg
una vez al día, que deberá ajustarse cada 2 a 4 semanas
no superando la dosis máxima de 180 mg una vez al día.
En caso de necesidad de usar dosis menores, se ha usado
la administración del fármaco cada 48 horas aunque no
existe experiencia documentada al respecto. Otras dosis
intermedias se consiguen con la administración de dosis
diferentes (p.ej., 60 mg-30 mg a días alternos correspon-
derían a una dosificación de 45 mg/día). 

– Los niveles de PTH se han de evaluar al menos 12 horas
después de la ingesta del fármaco.

– Con cada ajuste de dosis, debe determinarse el calcio sé-
rico semanalmente. En caso de producirse hipocalcemia
(cifras inferiores a 7,5 mg/dL), se aconseja, asociar o au-
mentar dosis de vitamina D (metabolitos o análogos de
vitamina D), reducir la dosis del Cinacalcet o interrum-
pir su administración.

C4) Asociación de Cinacalcet y metabolitos 
de vitamina D o AsVDR

Es posible que la asociación de metabolitos de la vitamina D o
AsRVD y Cinacalcet pueda ser aditiva y/o sinergística en el
control del HPT2 o presentar otros efectos beneficiosos (p.ej.,

sobre la calcificación vascular). Se ha observado que el uso de
calcimiméticos se ha asociado a una disminución de las necesi-
dades de metabolitos de vitamina D o AsRVD y viceversa.

En las siguientes cuatro figuras (figs. 3, 4, 5 y 6) se muestra
un algoritmo orientativo de manejo de las alteraciones bioquí-
micas del metabolismo oseo-mineral de pacientes en estadio
5D, en función de la PTHi o del fósforo sérico. 

En las figuras en función de Fósforo sérico, cuando se ex-
presa vitamina D, se refiere tanto a metabolitos activos como
análogos de vitamina D o AsRVD.

Metabolismo óseo-mineral en ERC
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Figura 3. Algoritmo de tratamiento en función de PTHi.
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Figura 5. Algoritmo de tratamiento en función de fosfatemia.
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Figura 4. Algoritmo de tratamiento en función de PTHi.
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ESTADIO 5T (TRASPLANTE RENAL)
Después del trasplante renal suele producirse una pérdida de
masa ósea que acarreará un aumento del riesgo de fracturas lo
cual origina una nada despreciable morbilidad63-77.

Esta disminución de masa ósea se produce principalmente
en los 6 primeros meses del trasplante y afecta fundamental-
mente al hueso esponjoso. Esta disminución de DMO se es-
tabiliza o tiende a recuperarse después de los 12 meses.
Estos hallazgos destacan la importancia del inicio de las me-
didas profilácticas desde el momento del trasplante (figs. 7,
8, 9 y 10).

En cuanto a la pérdida ósea a largo plazo, se observan dis-
crepancias entre los estudios, constatándose en unos una
tasa de pérdida ósea del 1-2% por año, mientras que en otros
no se demuestran cambios e incluso se objetiva un ligero in-
cremento en la densidad mineral ósea. Estas discrepancias
pueden ser debidas a las diferentes dosis de esteroides. Ade-
más, los factores que contribuyen a la pérdida ósea persis-
tente y tardía, son diferentes a aquellos que en un principio
contribuyeron a la pérdida inicial de hueso trabecular.

A pesar de que los mecanismos patogénicos de estas anor-
malidades no han sido aclarados completamente, varios traba-
jos sugieren que la enfermedad ósea preexistente, el tratamien-
to inmunosupresor, los niveles persistentemente elevados de
PTH post-trasplante, y las alteraciones en el metabolismo
del fósforo, juegan un papel importante.

La pérdida ósea rápida que ocurre después del trasplante
condiciona la elevada prevalencia (7-20%) e incidencia (3-
4% por año) de fracturas, muy superior a la de la población
general de la misma edad y sexo. 

Las fracturas suelen ocurrir en el post-trasplante tardío,
afectando mayoritariamente el esqueleto apendicular, parti-
cularmente pies y tobillos.

Los factores de riesgo de fractura en la población tras-
plantada renal descritos en la literatura son: edad superior a
60 años, mujer, antecedentes de fracturas previas, tratamien-
to previo con esteroides y PTHi superior a 500 pg/mL.

El valor de la DMO medida por DXA para evaluar el
riesgo de fractura en el trasplante renal no esta claramente

definido, y de hecho, diferentes estudios sugieren que el
valor predictivo del riesgo de fractura con la DXA puede
ser inferior en la población trasplantada que en la población
general.

Hoy en día se está bastante de acuerdo en que lo más pro-
bable es que el riesgo de fractura resulte de una suma de
pérdida de densidad ósea y alteraciones estructurales óseas.
No obstante, en estos momentos, los clínicos debemos se-
guir utilizando la DXA de manera similar a la población no
trasplantada.

A) Prevención de pérdida de masa ósea 
tras el trasplante

A1) Metabolitos activos vitamina D y análogos
Los resultados más prometedores se han encontrado en tra-
bajos con metabolitos activos de la vitamina D, como el Al-
facalcidol o Calcitriol. Los metabolitos de la vitamina D
probablemente reducen la pérdida ósea post-trasplante, por
un lado normalizando la absorción intestinal de calcio, y por
otro al suprimir directa o indirectamente la secreción de
PTH78-82.

El uso de metabolitos activos o análogos de vitamina D,
así como de suplementos orales de calcio, debe ser la norma
en pacientes que reciban esteroides, siempre que la calcemia
lo permita. Las dosis serán similares a los pacientes en esta-
dios III-IV.

Sin embargo, el riesgo de hipercalcemia ha limitado su
uso sistemático, de ahí que el empleo de AsVDR como el
Paricalcitol, puede ayudar al manejo de estos pacientes.

En pacientes trasplantados, la administración de AsRVD,
nos puede aportar ventajas añadidas, por sus efectos inmu-
nomoduladores y probable mejoría de la supervivencia.

A2) Bifosfonatos
Los bifosfonatos constituyen los agentes más prometedores,
mejoran la densidad ósea y disminuyen el riesgo de fractura
vertebral. Esto es consecuencia de su efecto inhibidor de la
resorción ósea, corrigiendo el desequilibrio entre resorción y
formación ósea83-92.

Metabolismo óseo-mineral en ERC

Guías S.E.N.

Figura 6. Algoritmo de tratamiento en función de fosfatemia.
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Figura 7. Factores de riesgo de fractura «de novo» en trasplante renal.
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Los bifosfonatos deben reservarse para los pacientes con
riesgo de fractura:

– mujeres post-menopausia, 
– edad superior a 60 años, 

– antecedentes de tratamiento con esteroides, 
– antecedentes de fracturas, 
– PTHi superior a 500 pg/ml 
– o que no responden adecuadamente al calcio más vitami-

na D.
En las siguientes figuras se muestra un algoritmo orientativo

de manejo de la patología ósea en el paciente con trasplante
renal. En síntesis, deberíamos determinar PTH, calcio, fósforo
y fosfatasa alcalina, así como DXA en el momento del trasplan-
te, posteriormente a los 6 y 12 meses y a partir de entonces
anualmente, para poder adecuar el manejo del paciente.

Las dosis recomendadas de las diferentes alternativas son:

– Pamidronato, 60 mg endovenoso, la dosis se puede repe-
tir al mes o a los 3 meses.

– Ac. Zoledrónico, 4 mg endovenoso dosis única.
– Alendronato, 70 mg oral semanal.
– Risedronato, 35 mg oral semanal.

B) Tratamiento del HPT persistente
Recientemente diferentes autores han mostrado la eficacia de
los Calcimiméticos en el control de la hipercalcemia secunda-
ria al HPT2 persistente que presentan aproximadamente un
10% de los pacientes trasplantados y que también condiciona-
rá una mayor severidad en la disminución de la DMO93-99.

En pacientes trasplantados, con valores de calcio sérico supe-
riores a 10,5 mg/dl y PTHi por encima rango de normalidad
para su función renal, el tratamiento con calcimiméticos podrá
controlar tanto la calcemia como el HPT2. Al igual que en pa-
cientes con ERC la dosis inicial aconsejable es de 30 mg/día.

En principio, y dada la ausencia de evidencia, todavía no se
aconseja la administración conjunta de calcimiméticos y bi-
fosfonatos.
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Figura 8. Algoritmo de tratamiento/prevención pérdida de masa ósea en
pacientes con trasplante renal sin riesgo de fractura.
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Figura 10. Algoritmo de tratamiento/prevención pérdida de masa ósea
en pacientes con trasplante renal a partir del primer año de trasplante.
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Figura 9. Algoritmo de tratamiento/prevención pérdida de masa ósea en
pacientes con trasplante renal con riesgo de fractura.
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La paratiroidectomía se debe considerar si todas las medidas an-
teriormente mencionadas son ineficaces para controlar la PTH.

Hoy en día, con la introducción de las nuevas alternativas de
tratamiento médico, las indicaciones podrían quedar reducidas a:

– Hiperparatiroidismo con hipercalcemia resistente a las al-
ternativas médicas (fundamentalmente Calcimiméticos) y,

– Paciente con calcifilaxis y PTHi superior a 500 pg/mL,

aunque también se podría aconsejar si se presentan complica-
ciones asociadas como ruptura tendinosa, dolor óseo severo o
anemia refractaria.

Se recomiendan técnicas de imagen previas a la paratiroidec-
tomía para valorar tamaño glandular, situación y sobre todo
presencia de glándulas ectópicas. La asociación de Gammagra-
fía-MIBI y Ecografía cervical muestra una gran sensibilidad y
especificidad100. No es necesario realizar biopsia ósea previa-
mente, aunque es necesario descartar intoxicación alumínica.

Existe gran controversia sobre cuál es la técnica de extirpa-
ción más adecuada, paratiroidectomía total, subtotal o total

con autotrasplante. Actualmente la más utilizada es la parati-
roidectomía subtotal, porque es la que presenta menor índice
de recidivas post-paratiroidectomía, aunque depende en gran
parte de la experiencia y capacidad del equipo quirúrgico de
cada centro. En el periodo postoperatorio se suele producir el
síndrome del hueso hambriento, lo que lleva a una caída im-
portante del cálcio sérico, pudiendo incluso aparecer signos
de tetania.

Para minimizar la hipocalcemia post-operatoria se aconseja
administrar calcitriol oral 0-5 a 1 microg/día inmediatamente
después de la paratiroidectomía. Simultáneamente, cálcico
oral en cantidad de 1 a 3 g/día de cálcio elemental, aumentan-
do la dosis 0,5 g al día en intervalos entre 3 y 7 días hasta que
la concentración de cálcio comience a elevarse por encima de
8 mg/dl.

Si la concentración de cálcio disminuye por debajo de 7,5
mg/dl o si aparece tetania se aconseja administrar cálcio i.v.
(gluconato cálcico), bien a través de una vena periférica, en la
hemodiálisis o añadiéndolo a las bolsas del líquido de diálisis
en pacientes en diálisis peritoneal.

Metabolismo óseo-mineral en ERC
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Paratiroidectomía
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La calcifilaxis es una alteración vascular rara aunque grave,
con una elevada tasa de morbi-mortalidad, que se caracteriza
por una progresiva calcificación vascular con necrosis isqué-
mica de los tejidos blandos y de la piel y que afecta casi ex-
clusivamente a pacientes con insuficiencia renal crónica.

Suele presentarse tanto en pacientes en hemodiálisis como
con trasplante renal, siendo excepcional en los pacientes so-
metidos a diálisis peritoneal o en estadios prediálisis101-104.

Los factores de riesgo más relevantes para el desarrollo de
Calcifilaxis son:

– Concentración sérica elevada de Calcio y Fósforo.
– HPT2. 
– Hipoalbuminemia. 
– Obesidad. 
– Altas dosis de metabolitos activos de vitamina D. 
– Warfarina.

Las lesiones cutáneas de calcifilaxis se presentan como una
serie de nódulos subcutáneos y placas violáceas, purpúricas o
equimóticas, extremadamente dolorosas, sobre una base de
eritema moteado o reticular semejante a la livedo reticularis.
Estas lesiones progresan en pocos días a la formación de úlce-
ras necróticas recubiertas de escaras negruzcas. 

Las lesiones se distribuyen preferentemente por las extre-
midades. Se distingue un tipo distal de calcifilaxis, con afec-
tación de piernas, pies y dedos, y un tipo proximal, menos fre-
cuente y de peor pronóstico, con compromiso de muslos,
nalgas y abdomen. 

El procedimiento radiográfico más sensible para detectar la
calcifilaxis es la realización de una placa usando la técnica de
la mamografía.

La gammagrafía ósea se ha mostrado como un técnica
diagnóstica muy sensible, observándose una hipercaptación
subcutánea del isótopo (Tecnecio 99), característica de la cal-
cifilaxis correspondiente a las placas calcificadas.

Si es posible se debe evitar la biopsia de la lesión cutánea ya
que puede precipitar su ulceración y posterior infección, con el
consecuente riesgo de septicemia. Además, los hallazgos histo-
patológicos pueden ser inespecíficos. El diagnóstico puede ba-
sarse en los hallazgos clínicos característicos antes descritos.

Las medidas terapéuticas que han resultado eficaces, pero
de forma irregular incluyen (tabla VI):

– Normalización de calcemia, fosfatemia y producto fosfo-

calcio. Fundamentalmente con el empleo de captores no
cálcicos, bajas concentraciones de calcio en el baño de diá-
lisis y evitar el uso de metabolitos activos de vitamina D.

– Control del HPT2, con Calcimiméticos o Paratiroidectomía
ante la falta de rápida respuesta a los Calcimiméticos105.

– Cura tópica de las úlceras con antiséptico, sin desbridar. 
– Cámara hiperbárica, con objeto de aumentar la PO

2
ti-

sular y con ello la producción de fibroblastos y de colá-
geno que pueden favorecer la angiogénesis106-108.

– Bifosfonatos, los bifosfonatos poseen un potente efecto
inhibitorio sobre la actividad osteoclástica y la resorción
ósea. La inhibición de la resorción ósea disminuye la
concentración de calcio en sangre y con ello reduciría la
tendencia de los núcleos minerales para formarse y cre-
cer en las paredes arteriales. Por otro lado, los bifosfona-
tos podrían inhibir la secreción de citoquinas pro-infla-
matorias a nivel de la pared vascular y con ello podrían
contribuir a mejorar el cuadro109-112.
Se puede emplear bifosfonatos orales o endovenosos, los
bifosfonatos orales tienen la ventaja de poder adminis-
trarse a dosis menores y más constantes y homogéneas
que los endovenosos y probablemente de esa forma los
bifosfonatos orales tendrían un efecto menor sobre el
hueso y mayor sobre el tejido vascular. 
Las dosis aconsejadas son: Alendronato semanal, 70 mg
vía oral una vez por semana o Risedronato semanal, una
dosis oral de 35 mg una vez por semana. Si se usa la
forma intravenosa, Pamidronato 60 mg, dosis única al
final de la sesión de hemodiálisis. 

– Tiosulfato sódico endovenoso: Se ha mostrado eficaz. Se
desconoce el mecanismo de acción aunque probable-
mente se relaciona con la disolución de las sales de cal-
cio depositadas en los vasos (113). Se administra como
solución de tiosulfato sódico al 25%, 25 g/1,73 m2 a pasar
durante una hora al final de cada sesión de hemodiálisis.
Se debería administrar hasta la resolución del cuadro.

Calcifilaxis (arteriolopatía urémica calcificante)

Tabla VI.

TRATAMIENTO CALCIFILAXIS

Normalización Ca, P, CaxP

Control HPT2

Cura tópica

Cámara hiperbárica

Bifosfonatos

Tiosulfato sódico
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