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RESUMEN

Antecedentes y objetivos: Es dificil estimar clinicamente la eficacia de los captores de fésforo
(CP). Este estudio analiza los cambios que se producen en la fosfatemia y excrecién urinaria
de fésforo tras la administracién de CP a pacientes con enfermedad renal crénica, y la uti-
lidad de la relacién entre la excrecién urinaria de fésforo y la tasa de catabolismo proteico
(Po/TCP) en la estimacién de la eficacia de estos farmacos.

Meétodos: Estudio retrospectivo de observaciéon en una cohorte de pacientes adultos con
enfermedad renal crénica en estadios 4-5. Se compararon pardmetros bioquimicos basa-
les y 45-60 dias después de un tratamiento con dieta baja en fésforo més CP (subgrupo
«captor» =260 pacientes) o solo con los consejos dietéticos (subgrupo «control» =79 pacien-
tes).

Resultados: La carga de fésforo (excrecién urinaria total) por unidad de funcién renal (Po/GFR)
fue el parametro mejor relacionado con la fosfatemia (R? = 0,61). La cifra media de Po/TCP fue
de 8,2 +2,3mg de fésforo por gramo de proteina. Tras la administracién de CP, la fosfatemia
descendié un 11%, la fosfaturia un 22%, la tasa de catabolismo proteico un 7% y la Po/TCP un
15%. En el subgrupo control la Po/TCP se incrementé un 20%. La excrecién urinaria de fésforo
y de nitrégeno ureico se correlacionaron fuertemente de forma lineal antes y después del
tratamiento con CP o tras los consejos dietéticos en el subgrupo control.

Conclusiones: La Po/TCP es un pardmetro que podria reflejar la absorcién intestinal de fésforo
y, por tanto, sus variaciones tras la administracién de CP podrian servir para estimar la

eficacia de estos farmacos.
© 2016 Sociedad Espafola de Nefrologia. Publicado por Elsevier Espaia, S.L.U. Este es un

articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/
by-nc-nd/4.0/).

How to assess the efficacy of phosphate binders

ABSTRACT

Background and aims: The efficacy of phosphate binders is difficult to be estimated clinically.
This study analyzes the changes in serum phosphate and urinary phosphate excretion after
the prescription of phosphate binders (PB) in patients with chronic kidney disease stage 4-5
pre-dialysis, and the usefulness of the ratio between total urinary phosphate and protein
catabolic rate (Pu/PCR) for estimating the efficacy of PB.
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Methods: This retrospective observational cohort study included adult chronic kidney disease
patients. Biochemical parameters were determined baseline and after 45-60 days on a low
phosphate diet plus PB (“binder” subgroup = 260 patients) or only with dietary advice (“con-
trol” subgroup =79 patients).

Results: Phosphate load (total urinary excretion) per unit of renal function (Pu/GFR) was the
best parameter correlated with serum phosphate levels (R? =0.61). Mean + SD level of Pu/PCR
was 8.2+ 2.3mg of urinary phosphate per each g of estimated protein intake. After treat-
ment with PB, serum phosphate levels decreased by 11%, urinary phosphate 22%, protein
catabolic rate 7%, and Pu/PCR 15%. In the control subgroup, Pu/PCR increased by 20%. Uri-
nary phosphate and urea nitrogen excretion correlated strongly, both baseline and after PB
or dietary advice.

Conclusions: The proposed parameter Pu/PCR may reflect the rate of intestinal phosphate
absorption, and therefore, its variations after PB prescription may be a useful tool for esti-

mating the pharmacological efficacy of these drugs.
© 2016 Sociedad Espaiiola de Nefrologia. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/

by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

La alteracién del metabolismo del fésforo asociada a la
enfermedad renal crénica (ERC) es un importante ele-
mento patogénico involucrado tanto en el desarrollo de la
enfermedad 6seo-metabdlica como en las complicaciones car-
diovasculares y en la progresién de la insuficiencia renal'™.

Una disminucién de la reabsorcién tubular de fosfatos
(aumento de la fraccién de excrecién) es el mecanismo fisiold-
gico compensatorio Unico para mantener el balance de fésforo
en el organismo cuando se produce un descenso del filtrado
glomerular’. Sin embargo, este mecanismo tiene un limite que
se suele alcanzar en los estadios mas avanzados de la ERC.
Reducir la carga dietética e impedir la absorcién intestinal
de fésforo mediante captores son las Unicas medidas tera-
péuticas de las que se dispone en la actualidad para intentar
mantener el balance de fésforo en la ERC avanzada®.

Desde un punto de vista clinico es dificil valorar la eficacia
de un captor del fésforo. El descenso del fésforo sérico tras
la administracién del captor podria ser un sencillo método
de valoracién, pero, teniendo en cuenta los otros muchos fac-
tores que condicionan la fosfatemia (p. ej. ingesta, excrecién
renal, reabsorcién 6sea, intercambio extradseo, cumplimiento
del tratamiento), resulta muy imprecisa su utilizacién.

Si se asume un balance neutro en los intercambios del f6s-
foro entre compartimentos corporales y pool éseo en pacientes
con ERC, la excrecién urinaria puede reflejar de forma fiable la
cantidad de fésforo ingerido y absorbido en el intestino’~'!,
Asi, los cambios del fésforo urinario tras la administracién
de un captor podrian utilizarse para valorar su eficacia. Sin
embargo, este método no tiene en cuenta las posibles varia-
ciones en la ingesta dietética de fésforo. De esta forma, se
podria calificar erréneamente como muy eficaz un captor que,
provocando irritacién digestiva, causara en el paciente una
reduccién de la ingesta total de fésforo dietético por anorexia
o vémitos.

Por otra parte, la estimacién de la ingesta de fésforo
mediante encuesta dietética puede resultar también impre-
cisa debido a la disociacién entre la cantidad de fésforo

que contiene un alimento y su disponibilidad de absorcién
intestinal’®!3, La medicién fecal del fésforo para obtener un
balance de la absorcién intestinal es incuestionablemente un
método engorroso en la practica clinica.

Se ha observado una fuerte correlacién lineal positiva entre
las excreciones urinarias de nitrégeno ureico y fésforo, y se ha
demostrado un estrecho vinculo entre la ingesta de protei-
nas y la ingesta-absorcién intestinal de fésforo'>'%1°, Asi, el
cociente entre la excrecién urinaria de fésforo y la tasa de cata-
bolismo proteico (calculada por la excrecién total de nitrégeno
ureico) podria ser un parametro til para estimar la absorcién
intestinal de fésforo y la eficacia de un captor, asumiendo que
el efecto farmacolégico del captor solo influye en la absorcién
de fésforo, pero no en la de nitrégeno.

Los objetivos de este estudio fueron: analizar los cambios
que se producen en la fosfatemia y en la excrecién urinaria de
fésforo tras la administracién de captores a pacientes con ERC
avanzada, y determinar la utilidad de diferentes pardmetros
en la estimacién de la eficacia de estos farmacos.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio retrospectivo de observacién en una
cohorte de pacientes adultos incidentes en una consulta de
ERC avanzada durante el periodo comprendido entre febrero
de 2008 y octubre de 2015. Los criterios de seleccién fue-
ron: edad mayor de 18 anos, filtrado glomerular estimado
(eGFR) <30 ml/min/1,73 m?, no haber sido tratado previamente
con captores de fésforo y tener la capacidad de recoger correc-
tamente la orina de 24 h.

Se excluy6 a pacientes con inestabilidad clinica (insuficien-
cia cardiaca o de otros érganos, oncolédgicos, o en estados
hipercatabdlicos), con fracaso renal agudo reciente, o en
tratamiento activo por enfermedad glomerular o vasculitis,
tratamiento con corticoides, asi como a aquellos tratados con
farmacos con influencia potencial sobre el remodelado 6seo
(anédlogos de vitamina D, corticoides, difosfonatos, denosu-
mab, etc.).
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