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Metabolismo del calcio y del fésforo’

CARLOS HERNANDEZ CASSIS?

En el control del metabolismo del calcio y del fosforo intervienen miltiples factores, tanto hormo-
nales como no hormonales. Dentro de los primeros, sobresalen tres hormonas: la vitamina D, la
PTH v la calcitonina, que ejercen su accién en forma selectiva en tres drganos: el hueso, el intestino
y el rifdn,

El hueso sirve como reservorio de calcio y de fosforo v por lo tanto permite que le sean sacados estos
minerales cuando sus niveles séricos descienden o que le scan depositados si las condiciones metabé-
licas asi lo exigen,

El intestino permite la absorcidn de calcio y de fosforo. El rindn regula los niveles séricos de calcio y
de fosforo aumentando o disminuyendo la excrecidn renal de estos elementos. .

La vitamina D absorbe calcio y fosforo del intesting; favorece la actividad del hueso aumentando la
resorcion y la mineralizaciéon y en rifidn aumenta la reabsorcién tubular de calcio y de fasforo.

la PTH es la encargada de elevar los niveles de calcio y disminuir los de fosforo; para lo cual actia
a nivel del hueso extrayendo calcio y fosforo y a nivel renal excretando fésforo y reabsorbiendo cal-
cio. La calcitona favorece la entrada de calcio y de fasforo al hueso y aumenta la excrecién renal de
estos dos elementos.

Palabras claves: calcio, fosforo, calcitonina (CT), paratohormona (PTH), rifién, intestino, hueso,
osteoclasto, osteoblasto, osteacito, colecalciferol (vitamina D ).

Introduccion medstasis de calcio y de fosforo, el stress mecdni-
co del hueso juega el papel mds preponderante

Cuando hablamos de metabolismo de calcio Yy = gp este segundo grupo (6-9).

de fasfore tenemos necesariamente que remitir-
nos a tres drganos: el hueso, los rifiones v el tubo

digestivo y a ires hormonas muy importantes: Con el descubrimiento del radioinmunoanalisis
paratohormona {(PTH), vitamina D vy calcitonina PO Yailow y Berson en 1957, el cual les valio
(CT) (1), el premio Nobel, se abrié un nuevo campo para el

desarrollo de la endocrinologia que ha permitido
el avance vertiginoso que hoy tiene esta rama de
la medicina.

Si bien otros factores, tanto hormonales como
no hormonales (2-5), también influyen en ia ho-

Recibido 24 de mayo, 1984, Aceptado 31 de mayo, 1984. A principios de |la década de los anos sesenta se
: . ) | o ] tel elaboré el primer radicinmunoandlisis de PTH
. Conferencia presentada en el curso ‘‘Presente y futuro del pa- L e . R
ciente nefrolégico”. Abrii 1984, Universidad del Norte. Barran- (1 0) Y haCIa_ﬁ_nales de fa misma y comlenzc_) de _105
quilla, Coiombia. setenta se hicieron los de CT (11, 12) y vitamina
2. M.D. Endocrinblogo. Profesor del Departamento de Ciencias D (13{ 14) con los cuales se ha pOdtC_lO entender
chinicas. Divisibn de Ciencias de la Salud. Universidad dei  de mejor manera la fisiologia del calcio y del fos-
Norte. Barranquilla, Colombia, foro y la fisiopatologia de las muchas entidades
© Universidad del Norte. ¢linicas que la comprometen.

Salud Uninorte. Barranquilla (Cob.), 1(2):115-121, 1984. N5



Organos comprometidos en la homeostasis de
calcio y de fosforo

Ef hueso

Ademds de ser un organo de sostén y locomo-
cion, el hueso es el principal reservorio mi-
neral de calcio v de fosforo del organismo.

Como todo oOrgano, el hueso se compone de
células que nacen, se desarrollan y mueren.

El ciclo vital de una célula 6sea es de aproxima-
damente tres meses en un adulto normal (1).

El hueso se compone de una matriz organica,
A - ! i

1,25-dihidroxi-D3 las utilizan para clevar los nive-
les séricos de fosforo y especialmente de calcio
cuando estos empiezan a descender ¢n el torrente
circulatorio (16, 17).

La actividad de las células osteoclisticas es de-
nominada resortiva o de reabsorcion, siendo el
primero el término mads apropiado.

Las células osteoblidsticas ticnen como funcion
la formacién de hueso, la cual consiste en captar
calcio y fosforo de ta sangre para ir mineralizando
el hueso. Esto también es aprovechado por algu-
nas hormonas que actdan sobre estas células para
introducir calcio y fésforo en el hueso cuando
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La PTH aumenta la reabsorcién tubular renal
de calcio y disminuye la de fosfato produciendo
en definitiva.una retencién de calcio y una excre-
cion de fosfato por orina (26).

La CT tiene una accidn parcialmente contraria
a la PTH y produce disminucion en la absorcion
tubular de fosforo y de caicio, dando como resul-
tante un aumento en la excrecion urinaria de cal-
cio y de fosforo (27).

t.os metabolitos de la vitamina Dy aumentan
la reabsorcién tubular de calcio y de fésforo, va-
riando su potencia y su especificidad para cada
uno de estos minerales de acuerdo con el tipo de
metabolito (28, 29).

La resultante de la accidn renal de la vitamina
D3 es mantener los niveles séricos de calcio y/fo
de fosforo de acuerdo con el tipo de metabolito
que actle en cada estado fisioldgico.

Principales hormonas del metabolismo de cai-
cio y de fosforo.

Vitamina D3

Aungue durante mucho tiempo esta sustancia
fue considerada una vitamina, hoy s¢ sabe que es
producida en forma enddgena y que su accion es
puramente hormonal.

Es una hormona esteroide que tiecne la estruc-
tura del ciclopentanoperhidrofenantreno y se de-
riva del colesterol como cualquier hormona este-
roide (30). En presencia de un aporte adecuado
de luz solar, un individuo normal produce la can-
tidad necesaria de esta hormona. Solo debe consi-
derarse como vitamina y por lo tanto sc requerira
un aporte dietético, cuando tas personas no reci-
ben luz solar como ocurre en el invierno en zonas
con cuatro estaciones (31).

La produccidon enddgena de la hormona vita-
mina D3 se inicia con el depdsito del colesterol
en el tejido celular subcutidneo en forma de 7-dehi-
drocolesterol. Este es activado por los rayos ultra-
violetas de la luz solar y convertido en colecal-
ciferol, forma con la cual pasa al torrente sangui-
neo, a través del cual llega al higado para ser hi-
droxilado en la posicién 25 por la fraccion micro-
sémica de! hepatocito (32). De alli pasa al rifdn
donde es hidroxilada en la posicién 1 por accién
de la enzima 1-hidroxilasa localizada en fa frac-
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cion mitocondrial de la célula yuxtaglomerular
(33, 34).

Si bien no existen evidencias concluyentes de
control en la produccién de 25-hidroxi-Ds por
parte del higado (35), sI' s¢ conoce un sistema
de regulacion en el rifdn para la produccion de
1,25-dihidroxi-D3, el metabolismo mds potente.

La enzima T-hidroxilasa renal es activada por
niveles séricos bajos de fosforo o por accidon de
la PTH (36, 37). Los niveles séricos altos de
fésforo o los bajos de PTH la desactivan (19).

Como toda hormona esteroide, la vitamina D
actia en la célula blanco sobre un receplor cito-
sdlico. El complejo receptor-hormona migra al
nicleo donde activa al DNA de codificacion para
estimular al RNA mensajero. Este Gltimo se des-
plaza hasta los ribosomas donde se produce una
proteina que es la que realiza la accidon hormo-
nalt (38).

La vitamina D actGa en orden de importancia
en intesting, hueso y rindn.

En el intestine absorbe calcio, fosforo y magne-
sio, la 1,25-dihidroxi-D4, por ser el metabolito
mds potente, ¢s ¢l que mds absorbe estos minera-
les {39, 40). Le sigue en importancia la 25-hi-
droxi-Dy v 24, 25-dihidroxi-D; no conociéndose
el papel de los otros metabolitos conocidos como
la 25, 26-dihidroxi-D5 (41-43).

En ¢l hueso, la 1,25-dihidroxi-D3 actda espe-
cialmente activando a las ¢élulas osteoclisticas
y estimulando la resorcion Osea (44, 45). Sinem-
bargo, también favorece la mineralizacion del hue-
so por accién directa sobre los ostcablastos {46)
papel este altimo que desemperian mejor la 25-
hidroxi-D5, la 24, 25-dihidroxi-D; y posiblemente
los otros metabolitos conocidos {20, 47-49).

En el rindn, la 25-hidroxi-D4 y fa 1,25-dihi-
droxi-D3 aumenta fa rcabsorcién tubular de calcio
y de fosforo (20,28-29, 43,50-51).

Paratohormona (PTH)

La PTH es una hormona polipeptidica com-
puesta por 84 aminodcidos. Es producida por las
células principales de las cuatro glandulas parati-
rotdes, a partir de una pro-hormona que, a su vez,
se deriva de una pre-pro-hormona (52-56). Para
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su produccion y secrecion requiere de la presencia
de magnesio el cual actiia como un cofactor {57,
58). Estimulan su secrecion los niveles bajos de
calcio (59) y los altos de fésforo (60-63}. La 1,25-
dihidroxi-D3 modula la secrecién de PTH (64-67)
y se ha encontrado que otros metabolitos como
24, 25-dihidroxi-D; vy la 25-hidroxi-D; la frenan
(68-70}. La PTH actida directamente sobre hucso
y rifién (71).

En el hueso activa las células osteocldsticas para
producir resorcion dsea y de esa manera liberar cal-
cio y fosforo al torrente sanguineo. Su accidn so-
bre este drgano estd dirigida a sacar calcio de su
mayor reservorio organico para poder mantener
los estrechos |imites sanguineos de este mineral
en los momentos que se encuentran bajos como
ocurre en los perfodos de ayuno o de baja ingesta
de caicio (16, 59, 72). La elevacién concomitante
de los niveles séricos de fosforo es regulada por la
accion de la PTH a nivel renal (59).

En el rifdn, la PTH aumenta la reabsorcion tu-
bular de calcio y disminuye la de fosfato dando
como resuitante un aumento cn la excrecion uri-
naria de fésforo y manteniendo niveles séricos al-
tos de calcio, los cuales por un mecanismo de re-
troalimentacidn negativa, frenardn la secrecién de
PTH (1, 19, 27, 59). Dec otra parte, la PTH actda
sobre la enzima 1- « - hidroxilasa localizada en las
células yuxtaglomerulares favoreciendo la produc-
cion del 1,25-dihidroxi-D3 a partir de la 25-hi-
droxi-D3 (73, 74). De tal forma que la PTH esti-
mula la absorcion intestinal de calcio vy de fosforo
a traves de la accidn de fa 1,25-dihidroxi-Ds.

La calcitonina {CT)

Es una hormona de 32 aminodcidos producida
por las células C {parafoliculares) del tiroides, con
el cual hasta el momento, no se te conoce relacién
fisiologica.

Como toda hormona polipeptidica e igual a la
PTH, la CT actda sobrc un receptor especifico de
la membrana de la célula blanco, para activar la
adenil-ciclasa que convierte el ATP en AMPc el
cual, actuando como segunde mensajero desarro-
Ha la accién hormonal (1, 75, 76).

l.a secrecion de CT es estimulada por niveles
altos de calcio asi como también es conocido que
varias hormonas gastrointestinales como la gas-
trina, CPK-PZ vy hasta el glucagon la favorecen.

s

En el hueso, la calcitonina activa a las células
osteoblasticas para aumentar la formacion ésea
introduciendo en este drgano calcio y fosforo
{76, 79).

En el rifién 12 CT disminuye la reabsorcion tu-
bular de fosfato y caicio produciendo como re-
sultante una acci6n parcialmente inversa a la de la

PTH (59, 80).

E} papel de la calcitonina en el metabolismo de
calcio y de fosforo parece radicar en prevenir las
hipercalcemias postprandiales y favorecer la for-
macién dsea introduciendo calcio y fosforo en el
mismo {1, 77, 79). Mucho se ha discutido sobre
su accién renal (81).

Existen muchas dudas sobre su importancia en
la fisiologia del adulto humano porque pacientes
tiroidectomizados con niveles bajos de CT no
muestran alteraciones clinicas evidentes en el me-
tabolismo de calcio y de fosforo. Otro tanto ocu-
rre en pacientes con cancer medular del tiroides
que cursan con niveles séricos elevados de CT sin
trastornos en el metabolismo de calcio y de fés-
foro (59).

Ultimamente se ha utilizado en clinica a la cal-
citonina en forma terapéutica para una serie de
entidades que comprometen el metabolismo dseo
(82-84).

En sintesis, el metabolismo de calcio y de fos-
foro esta regulado principalmente por tres hormo-
nas: PTH, CT y vitamina O y por tres 6rganos: in-
testino, hueso y rifion.

La fuente mas importante de calcio y de fos-
foro son los alimentos.

Una vez en el tubo digestivo, estos minerales
son absorbidos por la vitamina D a través de un
sistema de equilibrio muy bien regulado de! cual
hacen parte los niveles séricos de calcio, fdsforo,
PTH, CT vy los diferentes metabolitos de la vita-
mina D. De tal forma que los niveles séricos bajos
de fosforo aumentardn Ja produccidn de 1,25-di-
hidroxi-D3 con lo cual se absorberd del intestino
tanto calcio como fosforo. Los excedentes de cal-
cio sérico obtenidos por este mecanismo serdn
depositados en el hueso por accién de{a CT o se-
ran excretados por el rifdn por falta de la PTH.
Niveles séricos bajos gde calcio activardn a la PTH
la cual también aumentard la produccién de 1,25-
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dihidroxi-D3 aumentado fa absorcién intestinal de
calcio y de fosforo.

Los excedentes de fosforo sérico, obtenidos
por este mecanismo, seran excretados por el rinén
por accion directa de la PTH la cual disminuye la
reabsorcion tubular de fosfato.

Es muy probable que junto a estos dos meca-
nismos la absorcion de calcio y de fosforo a nivel
intestinal mediados por 1,25-dihidroxi-D3 exista
otro factor desconocido, posiblemente otro me-
tabolito dc la vitamina D, que actle absorbiendo
fosforo del tubo digestivo por un mecanismo de
regulacion todavia por investigar, el cual seria
el responsable de absorcidén alta de fésforo adn
con niveles bajos de 1,25-dihidroxi-03 como ocu-
rre en el hiperparatiroidismo secundario a fa insu-
ficiencia renal crénica.

Paralelamente al papel intestinal de la 1,25-
dihidroxi-Dy en el metaboiisrmo de calcio y de
fosforo ocurren otros fendmenos en el organismo
como respuesta a la baja o a la elevacién de los
niveles de calcio y de fdsforo.

Cuando los niveles séricos de calcio bajan, se
produce un aumento en los de PTH en forma
compensatoria para activar, por una parte, ala ya
mencionada absorcién intestinal de caicio a través
de la 1,25-dihidroxi-D3 y por otra parte, la PTH
actuard en cf hueso estimulando la resorcidn 6sea
y asi’ la salida de calcio y de fésforo del mismo.
En el rindn se compensard el nivel sérico de fos-
foro cl cual sera excretado en la orina por accién
de ta PTH. El caso contrario ocurrird con niveles
séricos altos de calcio donde, ademds de una fre-
nacién de la secrecidn de PTH, ocurrird una eleva-
cién fisioldgica de la CT para producir ta accidn
contraria y de tal forma mantener el equilibrio.

. - L - *

El mismo tipo de mecanismo compensatorio

ocurrird con los niveles séricos altos o bajos de
fosforo.

En conclusién, podemos decir que el metabo-
lismo de calcio y de fosforo es un apasionante
ejemplo del equilibrio dindmico al cual se referia
Claude Bernard, hace mds de un siglo, cuando
postuld su teoria del “milielt interieur”.
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