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Las alteraciones del metabolismo mineral y óseo que acompañan a la enfermedad renal crónica (ERC) constituyen 
uno de los aspectos de la nefrología que más ha evolucionado en estos años. 

La ERC se asocia a una elevada morbimortalidad, siendo la primera causa de muerte la de origen cardiovascular 
(CV).1 La expectativa de vida del paciente en diálisis es una de las más bajas en medicina, siendo inferior incluso a la 
de algunas neoplasias comunes.2 El diagnóstico precoz de la ERC es una de las piezas angulares en los programas 
de prevención primaria, ya que estos pacientes tienen hasta 5-10 veces más probabilidades de morir que de llegar a 
recibir un tratamiento sustitutivo renal.3,4 Por ello, debido a que la ERC frecuentemente es asintomática, se sugieren 
que debemos desarrollar nuevos marcadores de función renal. 

El fósforo (P) se ha postulado como un elemento emergente, y su estrecha asociación con la alta mortalidad lo coloca 
como un factor importante en las Guías de Práctica Clínica (GPC).5 Su papel se ha renovado y ampliado en su prota-
gonismo con el descubrimiento del factor de crecimiento fibroblástico 23 (FGF-23) y Klotho. Estos permiten analizar 
el diagnóstico y las consecuencias de una retención precoz de P, antes incluso de que se produzca hiperfosfatemia.6-8 

Además, el aumento del FGF-23 o la disminución de Klotho en estadíos iniciales de la ERC podrían convertirse en 
marcadores no solo de alteraciones del metabolismo óseo-mineral, sino también de la propia ERC y una parte de sus 
consecuencias sistémicas. (Figura 1). De este modo, estudios han descrito la presencia de Klotho como cofactor de 
la vía de señalización del FGF-23 incluso en el vaso, así como un efecto directo del FGF-23 sobre el cardiomiocito y 

la hipertrofia ventricular izquierda. Por lo tanto, los efectos 
extraóseos del P, de forma directa o indirecta, a través 
de FGF-23 o Klotho, van más allá de la calcificación vas-
cular, imbricándose en procesos de inflamación y estrés 
oxidativo, entre otros, pudiendo jugar también un papel 
en procesos de envejecimiento.8-12 
Más estudios deben dilucidar si FGF-23 actúa como bio-
marcador de ERC o posee un mecanismo directo en la 
progresión de la enfermedad. Así mismo, se ha descrito 
que Klotho podría tener un papel renoprotector, como 
sugieren algunos estudios experimentales, reduciendo la 
apoptosis en fracasos renales agudos de origen isquémi-
co. El fósforo es un elemento indispensable para la vida, 
pero no se encuentra en estado nativo sino combinado en 
forma de fosfatos inorgánicos (PO4

3- ), con niveles plasmá-
ticos estrechamente regulados que se asocian a efectos 
deletéreos y mortalidad cuando estos se encuentran fuera 
de la normalidad.1-7 
El acúmulo de fósforo tiene su importancia en el papel que 
se le ha atribuido en la patogenia del hiperparatiroidismo 

Figura 1. Representación de los desórdenes del metabolismo mine-
ral óseo según tasa de filtrado glomerular y después del tiempo de 
trasplante (meses).
Para mantener el Ca y el P en niveles normales se van produciendo incrementos de FGF-23 
y PTH a medida que disminuye el FG. El aumento de FGF-23 es mayor y parece ser más 
precoz que la disminución de calcitriol y el aumento de PTH. Se ha descrito la disminución 
de Klotho en estadíos precoces de la ERC. 
FG: Filtrado glomerular; Ca: Calcio; P: Fósforo; FGF-23: factor de crecimiento fibroblástico 
23; PTH: hormona paratiroidea.
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secundario en la ERC. Debe destacarse el efecto directo 
del fosfato sobre la regulación de la síntesis y secreción 
de PTH.8 Se ha demostrado la importancia del ácido 
araquidónico (AA) y la vía de la fosfolipasa A2-AA como 
mediadora de respuestas en la glándula paratiroidea. 
Hallazgos predecesores de la descripción del importante 
papel del fósforo sobre la actividad del receptor-sensor de 
calcio y de la importancia de la sobrecarga de fósforo en 
su fisiopatología del hiperparatiroidismo secundario y su 
papel sistémico.13-18 De aquí, hemos valorado los efectos 
del P más allá de la fisiopatología de la osteodistrofia 
renal y del HPS.18,19 
El papel emergente del P como factor aterogénico, procal-
cificante y su asociación con aumento de mortalidad ha 
llevado a las GPC a conseguir de unos niveles séricos de 
P estrictamente normales en los pacientes afectos de ERC 
en cualquier estadío, incluyendo los pacientes en diálisis.20 
Los avances en la fisiopatología del P pueden repetir en el 
futuro no solo en forma de nuevas estrategias y terapias 
sobre el riesgo CV y progresión de la ERC, sino también 
sobre los procesos de envejecimiento acelerado en la 
ERC y mejoría de la supervivencia de estos pacientes. 
En la ERC, la dieta, la diálisis y los quelantes del P son 
alternativas terapéuticas complementarias de las que 
disponemos actualmente para tratar la retención de P y/o 
la hiperfosfatemia.21,22 

Por último, destacamos en este número de Nefrología 
Mexicana, el manuscrito del Dr. Bello-Soto et al, sobre 
la evolución de las alteraciones óseo metabólicas en el 
postransplante de un año en un hospital mexicano, donde 
se objetiva una alta prevalencia de hiperparatiroidismo 
secundario en pacientes post-trasplantados de riñón de 
donador vivo relacionado y con el 20% de los pacientes 
con ERC manifestando una hipofosfatemia al año del 
trasplante.
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