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Resumen

Introducción: Diversos estudios han corroborado la relación
entre la insuficiencia renal crónica y la disminución de la densi-
dad mineral ósea; sin embargo, no se ha determinado la mis-
ma en presencia de función renal levemente disminuida. El
objetivo de esta investigación fue valuar el estado de la función
renal en pacientes con osteoporosis primaria y su relación con
la densidad mineral ósea.
Material y métodos: Estudio prospectivo, transversal, descrip-
tivo, en pacientes con osteoporosis primaria determinada me-
diante densitometría central (cadera y columna). Se calculó la
función renal con la fórmula MRDR (modification of diet in renal
disease) en base a la creatinina sérica. Los resultados se clasi-
ficaron utilizando las categorías recomendadas por The Natio-
nal Kidney Foundation. Se analizó la relación entre el grado de
alteración del funcionamiento renal y la densidad mineral ósea.
Resultados: 120 mujeres con edad promedio de 67.9 ± 6.56
años. Se encontró correlación entre valores menores de densi-
dad mineral ósea de columna (T score) y afección moderada
de la función renal (F = 4.860, p = 0.009). No hubo relación
entre la densitometría de cadera con la función renal ni entre la
función renal y el antecedente de fractura (p = 0.223).
Conclusiones: Existe relación significativa entre la disminu-
ción de la densidad mineral ósea de columna y el deterioro de
la función renal de las pacientes con osteoporosis primaria. No
fue significativa la relación de la función renal con la incidencia
de fracturas en esta población.
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Summary

Background: Several studies correlate renal function with lower
bone mineral density (BMD); however, the relationship between
early stages of renal dysfunction and BMD has not been clearly
defined. Our objective was to determine renal function in patients
with primary osteoporosis (type 2) and its relationship with BMD.
Methods: Patients with primary osteoporosis diagnosed using
DEXA were evaluated in this cross-sectional analysis. Renal
function was estimated according to the modification of diet in
renal disease (MDRD) equation and classified according to the
National Kidney Foundation for chronic kidney disease (CKD).
The relationship between renal function and BMD was analyzed.
Results: Included in the study were 120 women with a mean
age 67.9 ± 6.56 years. There was a positive relationship between
spine BMD and moderate affection of renal function (F = 4.860,
p = 0.009). No relationship was found between hip BMD or
fracture with renal function (p = 0.223).
Conclusions: Although women with poor renal function have
significantly lower spine BMD, no relationship between early
stages of CKD and low BMD has been demonstrated.

Key words: Osteoporosis, renal function, bone density.

Introducción

El hueso cumple con varias funciones importantes en el organis-

mo: la mecánica sirve para proporcionar la estructura rígida que

da protección y sostén al cuerpo y la metabólica para ser reservo-

rio de calcio y fósforo para mantener la homeostasis plasmática.1

La osteoporosis es definida por la Organización Mundial de

la Salud como el decremento de la densidad mineral ósea medi-

da por densitometría. Se entiende por osteoporosis primaria la

presentada por la mujer posmenopáusica (tipo 1) o en la etapa

senil (tipo 2), en quienes no se ha identificado ningún factor pato-

genético específico como causante de dicha alteración. Esta en-

fermedad de origen multifactorial se ha asociado a una serie de

factores de riesgo predisponentes: edad avanzada, sexo femeni-
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no, raza blanca, disminución de calcio en la dieta, sedentarismo,

pérdida prematura de la función gonadal, decremento en la pro-

ducción de estrógenos, fenotipo endomórfico, tabaquismo, in-

gesta de alcohol, exposición excesiva al uso de glucocorticoides

y factores genéticos, entre otros.1,2

Además de estos factores, la patogénesis de la osteoporosis

primaria se encuentra estrechamente relacionada con el deterio-

ro de la función renal por envejecimiento.1,3

La cantidad de pacientes que presentan alteraciones de la fun-

ción renal continúa en incremento debido en parte al aumento de

la esperanza de vida, por lo que las alteraciones asociadas a esta

patología, específicamente las que afectan al sistema óseo, tam-

bién se ven incrementadas.4

La encuesta NHANES-III (Third National Health and Nutri-

tion Examination Survey) de Estados Unidos, encontró alta co-

rrelación entre la función renal disminuida y osteoporosis, ya

que la prevalencia específica por grupos de edad se incrementa-

ba abruptamente a partir de los 59 años.5

El riñón desempeña un papel central en la homeostasis del

calcio y fósforo en el organismo a través de mecanismos de reab-

sorción y excreción. Interviene en la hidroxilación de la 25-hi-

droxivitamina D, por lo que en la enfermedad renal terminal existe

disminución de la producción de esta vitamina e hiperparatiroi-

dismo secundario.6,7 Esto condiciona incremento de la desmine-

ralización ósea, que provoca fragilidad. Estudios recientes su-

gieren que alteraciones subclínicas de la función renal pueden

contribuir a la osteoporosis senil, por lo que en los grupos de

edad avanzada debe realizarse monitoreo de la función renal

mediante medición de la depuración de creatinina.6,7

Tannenbaum y colaboradores midieron el valor de los análisis

clínicos para identificar los factores secundarios que contribuyen

a la osteoporosis; concluyeron que la depuración de creatinina, el

calcio sérico y los niveles de parathormona son importantes para

determinar los factores que contribuyen a la osteoporosis senil.8

Investigaciones posteriores han establecido que una depura-

ción de creatinina por debajo de 65 ml/minuto incrementa el ries-

go de fracturas y caídas en pacientes con osteoporosis senil.7

Diversos estudios han corroborado la relación entre la insufi-

ciencia renal crónica y el incremento del riesgo de fracturas; sin

embargo, aún no se ha determinado claramente la relación entre

la función renal levemente afectada y la densidad mineral ósea.

El objetivo de este estudio es correlacionar el estado de la

función renal en pacientes con osteoporosis primaria con la den-

sidad mineral ósea.

Material y métodos

Estudio prospectivo, transversal, descriptivo, en el cual se cap-

taron todas las pacientes con diagnóstico de osteoporosis que

acudieron a consulta externa del Instituto Nacional de Rehabili-

tación, entre junio y septiembre de 2007. Se incluyeron quienes

contaran con diagnóstico de osteoporosis primaria9 (densidad

mineral ósea inferior a 2.5 DE o más por debajo del promedio de

la mujer adulta joven, determinada mediante densitometría cen-

tral de cadera y columna), mayores de 60 años y que otorgaron

su consentimiento en forma verbal. Se excluyeron aquellas con

diagnóstico establecido de insuficiencia renal terminal o con os-

teoporosis secundaria. Se eliminaron quienes no completaron las

pruebas solicitadas.

A las pacientes se les interrogó sobre factores de riesgo para

osteoporosis: antecedentes familiares de osteoporosis, deficien-

cia en el aporte de calcio en la juventud, sedentarismo durante la

adolescencia, menopausia temprana (antes de los 45 años), abu-

so de alcohol o cafeína.

Se obtuvieron los valores séricos de creatinina y con base a

éstos se calculó la función renal con la fórmula MDRD10,11 (mo-

dification of diet in renal disease). Esta fórmula fue desarrolla-

da en 1999 y modificada en 2005 después del cálculo en 1628

pacientes con enfermedad crónica renal, en los cuales se incluyó

la corrección dependiendo de la superficie corporal total y el uso

del valor estandarizado de la creatinina sérica; actualmente es la

más recomendada para estudios clínicos:

FGR = 175 × (creatinina sérica)-1.154 × (edad)-0.203 × 0.742

(si es mujer) o × 1.212 (si es de raza negra)

Los resultados se clasificaron de acuerdo con las categorías para

enfermedad crónica renal determinadas por The National Kidney

Foundation, la cual estratifica la función renal en cinco estadios:

• Estadio 1: pacientes sin un claro déficit de la filtración

glomerular, cuya función renal se define como normal o eleva-

da (> 90 ml/minuto/1.73 m2).

• Estadio 2: reducción leve de la función renal (89 a 60 ml/mi-

nuto/1.73 m2).

• Estadio 3: reducción moderada de la función renal (59 a 30 ml/

minuto/1.73 m2).

• Estadio 4: reducción severa de la función renal (29 a 15 ml/

minuto/1.73 m2).

• Estadio 5: falla renal (< 15 ml/minuto/1.73 m2), caracterizada

por necesidad de tratamiento sustitutivo de la función renal.

La mayor parte de la sintomatología asociada a la insuficiencia

renal se presenta a partir de la etapa 3 (< 60 ml/minuto/1.73 m2),

debido a que representa una reducción de 50 % de los paráme-

tros normales en adultos jóvenes, además de que las complica-

ciones aumentan por debajo de este rango. Este sistema de clasi-

ficación se basa en la severidad de deterioro de la función renal

sin determinar consideraciones diagnósticas.12

Se realizó estadística descriptiva para resumir los datos. Para

comparar la función renal con la densitometría se realizó ANO-

VA y las pruebas post hoc con prueba de Scheffe. El nivel de

significancia alfa fue de 0.05. Todas las operaciones estadísticas

se efectuaron con el programa informático para análisis de datos

SPSS versión 10.0.



377

Función renal en osteoporosis primaria tipo 2

Volumen 77, No. 5, Septiembre-Octubre 2009

Resultados

Se estudiaron 120 mujeres con diagnóstico de osteoporosis pri-

maria tipo 2. El promedio de edad fue de 67.9 ± 6.56 años, la edad

mínima fue de 60 años y la máxima de 84 años (cuadro I). El

promedio de talla fue de 1.51 m, el del peso fue de 58.3 ± 7.7 kg,

y el del índice de masa corporal de 25.4 ± 3.1 (cuadro II).

Los valores de las densitometrías se describen en los cuadros

III y IV. En la cadera se tomó el valor obtenido del cuello femo-

ral; en la columna, el valor total del segmento vertebral L1-L4.

La función renal de las pacientes con osteoporosis obtenida

por la fórmula MDRD fue en promedio de 77.66 ± 17.64 ml/

minuto, con un valor mínimo de 36 ml/minuto y un máximo de

126 ml/minuto. La distribución por etapas de función renal se-

gún The National Kidney Foundation11 fue para la etapa 1, 20

casos (16.7 %); etapa 2, 89 casos (74.2 %); etapa 3, 11 casos

(9.2 %); etapas 4 y 5, ningún caso (cuadro V).

La frecuencia de fracturas en nuestra población fue de 20 ca-

sos (16.7 %) contra 100 (83.3 %) en los que se negó dicho ante-

cedente durante el interrogatorio.

También se preguntó sobre el uso de bifosfonatos como trata-

miento de osteoporosis, encontrando 48 pacientes (40 %) con

uso activo de dichos fármacos.

Se identificó una diferencia significativa entre los valores de

la densitometría ósea de columna con la función renal existente,

observándose que entre menor grado de función renal, peores

valores en la densitometría (T score) (F = 4.860, p = 0.009). Al

obtener dichos resultados aplicamos pruebas post hoc para ana-

lizar cada grupo, encontrando una diferencia significativa entre

la densitometría de las pacientes con función renal en etapa 3

(afectación moderada) y la de los otros grupos. No se identifica-

ron diferencias significativas entre la función normal y la afecta-

ción leve (etapas 1 y 2), ni entre las densitometrías de cadera y la

función renal (cuadro VI).

Cuadro I. Distribución por grupos de edad
de las pacientes incluidas en el estudio

Edad (años) Casos %

60-64 46 38.3
65-69 33 27.5
70-74 18 15.0
75-79 15 12.5
80 o más 8 6.7

Total 120 100.0

Cuadro II. Somatometría de pacientes incluidas

n = 120 Mínimo Máximo Media DE

Talla (m) 1.32 1.68 1.51 ± 0.06
Peso (kg) 41 80 58.3 ± 7.70
IMC 17.15 36.03 25.4 ± 3.10

IMC = índice de masa corporal, DE = desviación estándar.

Cuadro III. Valores obtenidos del T Score
de las densitometrías de cadera (cuello femoral)

en las 120 pacientes incluidas

n = 120 Mínimo Máximo Media DE

T score -4.67 0.07 -2.12 ± 0.87
% pérdida 0 53 27.8 ± 11.3

DE = desviación estándar.

Cuadro IV. Valores obtenidos del T Score de las densito-
metrías de columna (segmento L1-L4)

n = 120 Mínimo Máximo Media DE

T score -5.80 -1.22 -3.1 ± 0.71
% pérdida 13 58 33.1 ± 7.80

DE = Desviación estándar.

Cuadro V. Función renal por etapas

Filtrado glomerular
Estadificacion (ml/minuto) Casos

I (normal) > 90 20 (16.7 %)
II (leve) 89-60 89 (74.2 %)

III (moderado) 59-30 11 (9.2 %)
IV (severo) 29-15 0 (0 %)
V (falla renal) < 15 0 (0 %)

Total 120 (100 %)

Los cinco estadios de la función renal según The National Kidney Foundation y
su equivalente en ml/minuto del filtrado glomerular, así como el número de ca-
sos correspondientes a cada estadio.

Cuadro VI. Pruebas post hoc (Scheffe)

Etapas de función renal p

Estadio 1 Estadio 2 0.987
Estadio 3 0.044

Estadio 2 Estadio 1 0.987
Estadio 3 0.010

Estadio 3 Estadio 1 0.044
Estadio 2 0.010

Se aprecia solo diferencia significativa a partir de estadio 3 en comparación con
los otros.
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Al buscar la relación entre la función renal y el antecedente

de fractura no se encontró que ésta fuese estadísticamente signi-

ficativa en ninguno de los grupos etarios, ni en relación a los

estadios de afección renal (p = 0.223).

Discusión

Los factores asociados a la disminución de la densidad mineral

ósea son múltiples y aún no están totalmente estudiados. Exis-

ten múltiples teorías que involucran los aspectos multifactoria-

les de la enfermedad (genéticos, hormonales, ambientales, etcé-

tera),9,13 y que en general se traducen en un desequilibrio entre la

resorción y la formación ósea. Diversos estudios han intentado

relacionar la función renal con las alteraciones en la densidad

mineral y con la incidencia de fracturas y caídas.

En la enfermedad crónica renal, el filtrado glomerular dismi-

nuye por debajo de 60 ml/minuto/1.73 m2 (< 50 % de la función

renal normal), produciendo alteraciones en el metabolismo óseo,

ya que el fosfato es retenido por el riñón y se disminuye la capaci-

dad renal de retener calcio. Esto condiciona aumento en los nive-

les séricos de parathormona para mantener normales los niveles

de calcio iónico sérico a expensas de resorción de hueso.3,14

Por otra parte, el calcitriol o 1,25 dihidroxivitamina D intervie-

ne en la regulación de la homeostasis del calcio y el fósforo, así

como en el remodelado óseo, controlando los niveles séricos de

parathormona, regulando la absorción intestinal de calcio y fósfo-

ro y aumentando la producción de segundos mensajeros en osteo-

blastos. Esta hormona es activada mediante hidroxilación enzi-

mática a nivel del túbulo renal proximal, por lo que pacientes con

enfermedad crónica renal presentan alteraciones del metabolismo

de esta vitamina y disminución de los niveles séricos.15

Sin embargo, existen pocos datos de la relación entre pérdida

ósea y afección renal subclínica; además, la mayoría de los estu-

dios incluye poblaciones no homogéneas en cuanto a grupos de

edad, sin determinar comorbilidades asociadas, con resultados

controversiales.

Para calcular la función renal, el valor más adecuado es la

tasa de filtración glomerular. Los valores normales de filtración

glomerular se relacionan con la edad, el sexo y la superficie cor-

poral (130 ml/minuto/1.73 m2 en hombres jóvenes, y 120 ml/

minuto/1.73 m2 para mujeres jóvenes). Estos valores disminu-

yen normalmente durante el envejecimiento; en la práctica clíni-

ca se calculan a partir de la tasa de depuración de algún marca-

dor exógeno o endógeno, como la creatinina, marcador endóge-

no libremente filtrado por el glomérulo, y en diversos estudios se

constata la similitud entre los valores de depuración de creatini-

na con la tasa de filtrado glomerular.

Para determinar la función renal, la mayoría de los análisis

existentes utilizan fórmulas para calcular la tasa de filtración

glomerular, entre las cuales las más empleadas están la de

Cockcroft-Gault y la MDRD (modification of diet in renal

disease). La primera fue desarrollada en 1973 y ha demostrado

su efectividad para determinar una relación entre la creatinina

sérica como marcador endógeno y el funcionamiento renal sub-

yacente, sin embargo, tiende a sobreestimar la función renal, sobre

todo en pacientes ancianos y obesos.

La fórmula MDRD fue desarrollada en 1999 y modificada en

2005 después del cálculo en 1628 pacientes con enfermedad cró-

nica renal, en los cuales se incluyó la corrección dependiendo de

la superficie corporal total y el uso del valor estandarizado de la

creatinina sérica.10 Es controversial cuál fórmula es más exacta,

sin embargo, algunas investigaciones sugieren que la fórmula

Cockcroft-Gault es menos precisa en personas mayores y otras

cuestionan la superioridad de la MDRD sobre Cockcroft-Gault

en este tipo de población. Nosotros consideramos que debido al

tipo de población incluida y a las recomendaciones emitidas por

Stevens10 en el 2006 para el estudio de la función renal, la fór-

mula MDRD era la más adecuada para el presente estudio.

En cuanto a lo referido en la literatura sobre la función renal

y los diversos factores que competen a la osteoporosis y las frac-

turas, podemos mencionar inicialmente a Klawansky y colabo-

radores,16 quienes analizaron la relación entre edad, función re-

nal y densidad mineral ósea en una cohorte de pacientes obteni-

das del NHANES-III, utilizando la fórmula de Cockcroft-Gault;

encontraron una relación significativa entre la función renal por

debajo de 65 ml/minuto y la incidencia de fracturas y caídas.

Cabe señalar que la cohorte analizada se basó en un estudio

multicéntrico en Estados Unidos que incluyó solo población de

origen caucásico, y que durante la selección de las pacientes

únicamente se tomaron como criterios para diagnóstico de os-

teoporosis los valores obtenidos mediante densitometría ósea,

sin excluir a pacientes con diagnóstico de osteoporosis secunda-

ria ni evaluar otras variables como comorbilidad o medicamen-

tos que influyeran en los resultados.

Posteriormente, y de igual manera basándose en la cohorte de

pacientes del NHANES-III, Hsu y colaboradores17 describieron

que los pacientes con mayor afección de la función renal tenían

peores valores de densidad ósea femoral. Sin embargo, la función

renal no pudo establecerse como factor de riesgo independiente, y

encontraron una fuerte asociación con otras covariables como edad,

peso y talla, debido a la correlación existente entre la respuesta de

formación ósea y las cargas mecánicas a las que se somete.

Dukas y colaboradores18 identificaron en su población de es-

tudio que cerca de 61 % de mujeres con osteoporosis tenía alte-

raciones de leves a moderadas en la función renal y 24 % tenía

compromiso severo.

Por otra parte, Ensrud y colaboradores7 investigaron la rela-

ción entre las fracturas de origen osteoporótico (de cadera y ver-

tebral) y la función renal mediante la aplicación de la fórmula

Cockcroft-Gault y MDRD, comparando los resultados obteni-

dos con controles. Encontraron una relación significativa entre

la función renal obtenida por fórmula de Cockcroft-Gault y la

incidencia de fracturas trocantéricas, pero al realizar la misma
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correlación mediante la fórmula MDRD no identificaron dife-

rencias estadísticamente significativas.

Por último, hacemos mención del estudio de Jassal y colabo-

radores,19 quienes analizaron la función renal, la densidad mine-

ral ósea y la incidencia de fracturas osteoporóticas en adultos

mayores, así como la interrelación entre dichas variables. Regis-

traron que 61.7 % de la población presentaba decremento de la

función renal en etapa 2 y 30.9 % en etapa 3. Así mismo, encon-

traron asociación significativa entre la función renal de los pa-

cientes en etapa 3 y la densidad mineral de ósea; sin embargo,

no hallaron relación significativa de la función renal y la inci-

dencia de fracturas.

Con todo lo anterior, podemos observar resultados controver-

siales en las diversas investigaciones efectuadas hasta la fecha.

Nuestro estudio coincide con los resultados obtenidos por Jassal

y colaboradores,19 con lo que confirmamos que al relacionar los

valores densitométricos de columna de pacientes con osteoporo-

sis primaria con la función renal, existe una relación estadística-

mente significativa en los pacientes que se encontraban en etapa

3 (afección moderada), sin hallar correlación entre los demás

estadios de función renal y la densidad mineral ósea. Esto pro-

bablemente se explique debido a que es necesario que la función

renal caiga por debajo de 50 % del filtrado glomerular (después

de la etapa 3) para que las alteraciones en el metabolismo óseo

comiencen a hacerse aparentes. En etapas 1 y 2, aun con daño

renal, se logra mantener dentro de niveles aceptables la homeos-

tasis de minerales, que al alterarse detonan la cascada de hiper-

paratiroidismo secundario.

De igual manera, no identificamos correlación significativa

al estudiar la función renal de las pacientes con la incidencia de

fractura. Esto se explica por la compleja etiología multifactorial

de las fracturas independientemente de la densidad mineral ósea,

las cuales ocurren por una combinación de daño y fragilidad ósea

intrínseca. El daño proviene generalmente de una combinación

de caídas, alteración de reflejos posturales y disminución de los

tejidos blandos durante el envejecimiento, que no protege las

prominencias óseas durante el impacto. La fragilidad ósea se da

por una baja densidad de masa ósea, alteración de la microar-

quitectura de las trabéculas y daño por fatiga acumulada.20

Además, es importante hacer énfasis en que la valoración

densitométrica de las pacientes con osteoporosis no incluye el

estudio de las alteraciones a nivel del componente orgánico del

hueso, sobre todo de las alteraciones a nivel del colágeno tipo I,

que también se asocian a la fisiopatología de la enfermedad.21,22

Ninguna de nuestras pacientes se encontró en estadios 4 o 5

de alteraciones en la función renal. Sin embargo, debemos to-

mar en cuenta que para el estudio de la función renal, las con-

centraciones de creatinina sérica y el cálculo secundario con fór-

mulas basadas en sus niveles pueden considerarse una medida

no del todo fiable en personas mayores debido al decremento de

la masa muscular y las alteraciones en el metabolismo de la crea-

tinina que se aprecian con la edad.

Será importante monitorear la función renal de todas nues-

tras pacientes debido a que los bifosfonatos, fármacos frecuente-

mente utilizados en el tratamiento para osteoporosis, se elimi-

nan en su totalidad por excreción renal sin metabolismo previo

en el organismo, lo que ha llevado a algunos autores a contrain-

dicar su uso cuando la función renal cae por debajo de 35 ml/

minuto/1.73 m2, ya que pueden ocasionar hipocalcemia y eleva-

ción de los niveles de hormona paratiroidea en pacientes con

deficiencia de vitamina D (alteración ya de por sí frecuente en la

población senil e indiscutiblemente presente en pacientes con

insuficiencia renal).

Conclusiones

Existe relación significativa entre la disminución de la densidad

mineral ósea de columna y el deterioro moderado de la función

renal de las pacientes con osteoporosis primaria, sin encontrar

alteraciones en etapas leves de disminución de la función renal.

No fue significativa la relación de la función renal con la inci-

dencia de fracturas en esta población.

Consideramos importante continuar monitoreando a nuestras

pacientes para su oportuna atención, así como aumentar la mues-

tra de las mismas para estudiar la relación entre los diferentes

grupos, incluyendo pacientes con afección renal severa, y com-

plementar el análisis con valoraciones de parathormona y vita-

mina D. Es importante señalar que las pacientes sometidas a

tratamiento con antirresortivos del tipo bifosfonatos, requerirán

un seguimiento más estricto para detectar alteraciones del meta-

bolismo óseo y homeostasis mineral.
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