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Cribado de la microalbuminuria

L. Baios Pérez y M. Mateo Barrientos

”u.\pihn’ Puerta f‘fl' Hierro. Madrid. Espaia.

I término microalbuminuria fue introducido por Viberti et al'

para describir la presencia de albiimina en la orina en valores
superiores a los considerados normales. pero que no son cuantifi-
cables por métodos habituales de laboratorio. La microalbuminu-
ria estd presente en una gran variedad de procesos ﬁsinl«’:gims v
patolagicos; en algunos de estos dltimos es considerada como i
indicador prondstico de dafio renal,

Es bien conocido que la microalbuminuria es un factor de ries-
go independiente para la mortalidad de causa renal v cardiovas-
cular en pacientes con diabetes mellitus tipo 1 \D\II ) v tipo 2

(DM2), anngue su Pd.pl’] como indicador prondstico en pacientes
no diabéticos es controvertido.

Existen muchos estudios que sustentan que, en el inicio de la
enfermedad. las intervenciones agresivas pard disminuir la micro-
albuminuria, como son el control estricto de la glucemia v de la hi-
[x'm’nsmn arterial (HTA) con inhibidores de la enzima de conver-
sion de la angjotensina (IECA), mejoran claramente el prondstico
de estos pacientes.

La necesidad de realizar eribados anuales de microalbuminuria
en pacientes diabéticos se basa en estos datos. Los cribados siste-
mticos de microalbuminuria en pacientes hipertensos no diabéti-
cos no estin recomendados en el momento actual.

INTRODUCCION

La albimina es una proteina cargada negativamnente que se filtra
en pequetias cantidades en el g]nnu"m]n Viue en condiciones nor-
males aparece €n la orina en concentraciones inferiores a 20
mg/dia, gracias a su absorcion tubular. La microalbuminuria se
produce por alteraciones de kaw membrana capilar glomerular, co-
mo consecuencia de diversos procesos fisiopatolgicos (tabla | 2,

En el aio 1982, en el Guy's Hospital de Londres se introdujo ¢l
concepto de microallmminuria, que se define como el incremento
de Ta exerecion de albimina en ansencia de proteinnria detectada
por métodos convencionales de laboratorio, con valores entre 20 ¥
200 pg/min en muestras aisladas o entre 30y 300 pg/24 h.

La microalbuminuria puede incrementarse o aparecer de forma
transitoria en relacion con la HTA mal controlada, la hipergluce-
mia, el ejercicio fisico, las infecciones urinarias, la hipervolemia o
lasobrecarga proteiica.

Otras circunstancias en las que se demostrd un incremento de
la microalbuminuria estan relacionadas con la edad®, la raza o la
obesidad’ v se ha descrito un ritmo circadiano en L excrecion de
albimina, que desciende durante la noche, atribuible a un descen-
so de la presion arterial (PA) (tabla 11).

Ademits, hay una gran variacion en las muestras tomadas de un
”ll\]lll) l).l( ]( Ilt{' el (li\h“h)'ﬁ (11([.\ l)()] 1() (lll(’ 5 l(‘LUn]l{‘n(ll htlIl(lt
2 0 3 muestras pmm\ as en un pe rindo de 3 a 6 meses antes de ha-
cer el dingndstico de microalbuminuria

1[.1{V.1R Procesos ﬂslopatoldgim asociados a Ia mlcmalbumlnurla

Atnmento de Ja presion capilar mtmﬂ|mm |l||.|r

l © |(l|(|(| l|l' id (cl]"d G'Il'(“ll i dl' !ll me ”1]“‘\.\“;[ "l“llll |‘|l||'|

Anmento del paso de albiimina a través de los poros de la membrana
glomerular

1(:/TXN Variaciones normales de Ia mlcma!bumlnuﬂn
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Aumento de la dinresis

Indice de masa corporal
Edad
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Ritmo circadiano

Numerosos estudios demuestran un incremento del riesgo car-
diovascular en pacientes con DM1y DM2 que presentan microal-
buminuria asociada®". La presencia de microalbuminuria en estos
pacientes se asocia a un ineremento de la mortalidad de cansa car-
diovascular, de 3 a5 veces mayor que en pacientes diabéticos que
1o presentan microalbuminuria, y unas 10 veces mayor si evalua-
mos la enfermedad renal terminal como causa de mortalidad en
estos 2 grupos de pacientes. De este modo, en este tipo de pacien-
tes, la deteccion precoz de la microalbuminnria v su modificacion
son findamentales para la prevencion de la mortalidad.

En pacientes ||il)(=11(-=n.\uzs no diabéticos, la microalbuminnria no
estid asociada a nna elevacion sig‘niﬁmti\’u de Ta mortalidad de cau-
sa cardiovasenlar coando los comparamos con la poblacion gene-
ral. Ademds, la microalbuminuria no es un predictor importante
de mortalidad de cansa renal en la poblacion no diabética®. Esto
sugiere que la microalbuminuria es reflejo del dano orginico se-
cundario a la elevacion persistente de la PA, mas que un pn-tlirtor
(1{’ llilﬁ“ ]'E‘llill pl'()grl'si\'”.

IMPLICACIONES PRONOSTICAS
DE LA MICROALBUMINURIA

Microalbwminuria en la diabetes mellitus

La diabetes es la causa mis frecuente de enfermedad renal termi-
nal (ERT): origina aproximadamente un tercio de todos los casos.
Un 20-30% de los pacientes con DM desarrollan ERT, mientras
qut enaquellos con DM2 varfa entre el 10y el 20% .

La historia natural de Ta nelropatia diabdtica pasa por vardas fases
vesti mejor definida en la DM que en Ta M2, pero nos sirve para
conocer la evolncion de ambas. Después del diagnastico de diabetes
existe una fase silente de duracion variable v que se caracteriza por
la presencia de hiperfiltracion glomeralar’, Las implicaciones pro-
nasticas de L hiperfiltracion glomerilar no estin claras.
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La siguiente fase es de microalbuminuria intermitente y se de-
nomina neuropatfa incipiente. Su presencia es excepci()nal en los
primeros 5 afios de la enfermedad y se interpreta como un signo
de afeccién renal temprana, con implicaciones pronésticas que co-
mentaremos mas adelante.

La fase clinica de la nefropatia diabética se inicia con la apari-
cién de proteinuria persistente superior a 300 mg/24 h, cuya cuan-
tia se correlaciona con la afeccién de los procesos podocitarios y el
tamaiio del poro de filtracién y marca el inicio de la pérdida de la
funcion renal. En esta fase hay un descenso progresivo de la tasa
de filtracion glomerular con evolucion a ERT.

La fase de fallo renal terminal se acompaiia de uremia, sindro-
me nefrético v la necesidad de didlisis o trasplante renal. Por todo
esto, el clinico debe prevenir esta progresion mediante diversas in-
tervenciones, entre las que destacan un control metabdlico estric-
to, la normalizacion de la PA y el uso de IECA.

Como ya hemos comentado anteriormente, numerosos estudios
han demostrado que la microalbuminuria es un marcador de ries-
go cardiovascular en pacientes con DM. La presencia de microal-
buminuria en sujetos normotensos con DM1 o DM2 se asocia a
un aumento de la mortalidad por causa cardiovascular de 3 a 5 ve-
Ces Mayor y por causa renal casi 10 veces mayor si lo comparamos
con sujetos diabéticos sin mieroalbuminuria.

Ademis, en la DM2, la hiperinsulinemia basal se relaciona con
el desarrollo de microalbuminuria, y la presencia de microalbumi-
nuria, a su vez, podrfa ser uno de los factores implicados en el sin-
drome de resistencia insulinica. La aparicién simultinea de micro-
albuminuria e hiperinsulinemia duplica el riesgo de mortalidad
cardiovascular cuando se compara con la presencia de microalbu-
minuria de forma aislada'.

El hallazgo de microalbuminuria es, por tanto, una indicacion
para la biisqueda de enfermedad vascular y para una intervencién
agresiva sobre estos factores de riesgo.

Mieroalbuminuria en la hipertension arterial

Durante mucho tiempo se ha discutido la extrapolacion de estos
datos a la HTA en pacientes no diabéticos, hasta que en 1974 Par-
ving relaciond los valores de microalbuminuria con la HTA esen-
cial mal controlada, sin enfermedad renal subyacente.

Los cambios hemodindmicos y estructurales en el rifién del pa-
ciente hipertenso influirdn en la excrecion urinaria de albimina:

— El aumento de la presién intraglomerular se ha relacionado con
la apariciin de microalbuminuria'! en numerosos estudios, apoyados
en la disminucién de ésta con el tratamiento emﬁhipertensivo.

— Existe una relacion inversa entre la actividad de la renina plas-
mitica y la PA media'2.

— Con relacion a los cambios histol6gicos renales, Harvey et al'®
relacionan la hialinosis segmentaria con un incremento local del
transporte de proteinas.

La prevalencia de microalbuminuria en pacientes con HTA y en
la poblacién general es muy variable y depende de factores que no
siempre se tienen en cuenta debidamente (raciales, indice de masa
corporal, hdbito tabdquico, etc.). El 2-15% de los pacientes hiper-
tensos presenta macroalbuminuria; esta cifra se eleva al 25-50%
cuando se evalia la microalbuminuria. En la enfermedad renal es-
tablecida, la macroalbuminuria estd presente en el 20-40% de los
pacientes con HTA.

La relacién entre HTA y microalbuminuria es clara, tanto en los
andlisis transversales como longitudinales. Se ha observado una
mayor correlacion en la PA diastdlica, sobre todo en cifras mayores
de 90 mmHg,

Desde hace afios, hay un interés creciente por relacionar la mi-
croalbuminuria con el prondstico de Ja HTA esencial, tanto cuan-
do hay nefropatfa hipertensiva evidente como cnando no la hay.
Por tanto, la microalbuminuria observada en la HTA se debe en
parte a las alteraciones vasculorrenales y es de utilidad para evaluar
el grado de afeccién renal del paciente hipertenso, pero hasta aho-
ra no hay estudios que hayan relacionado la microalbuminuria con
el prondstico de los pacientes hipertensos, por lo que en la actuali-
dad no estarfa indicado el cribado de la microalbuminuria en este
tipo de sujetos.

CRIBADO DE LA NEFROPATIA DIABETICA

Se han desarrollado gufas para el eribado sistemitico de Ta microal-
buminuria, ya que existe un nimero determinado de estrategias de
intervencion efectivas que pueden frenar la progresion de la enfer-
medad.

El método habitual empleado para la deteccién de la proteinu-
ria es el que utiliza tiras reactivas, aunque existen otros métodos
menos utilizados (inmunoturbidimetrfa, inmunodifusion radial,
fluoroinmunoandlisis, ACS litex).

La Asociacién Americana de Diabetes (ADA) recomienda el
cribado anual en los pacientes con DM2 desde el diagndstico y en
aquellos con DM1 después de 5 afios de enfermedad (pero no an-
tes de la pubertad). Los resultados positivos deben ser confirma-
dos con una segunda medicion 3 a 6 meses después, dada la alta
variabilidad de la excrecion de albiimina en los pacientes diabéti-
COS.

El papel de la valoracién anual de la microalbuminuria estd me-
nos claro después de hecho el diagnéstico de microalbuminuria,
aunque hay autores que lo consideran para realizar un adecuado
control de la enfermedad.

Ademis de la valoracién anual de la excrecién urinaria de la al-
bimina, es importante la valoracion de la funcién renal cada cierto
tiempo.

TRATAMIENTO DE LA NEFROPATIA DIABETICA

Los factores de mayor riesgo de desarrollo o progresién de la ne-
fropatfa diabética son bisicamente el control insuficiente de la glu-
cemia y la presencia de HTA. Ambos factores han sido investiga-
dos en varios e importantes estudios prospectivos. Existen 4 inter-
venciones a considerar una vez que se ha detectado la
albuminuria:

— Control meticuloso de la glucemia. Numerosos estudios han
demostrado que el control meticuloso de la glucemia, mantenién-
dola lo més cercana posible a los valores normales, puede reducir
el dafio renal y prevenir la progresién a proteinuria establecida'’.
Algunas evidencias sugieren que el control de la glucemia es me-
nos efectivo en el enlentecimiento de la progresion de la nefropa-
tia una vez que el dafio renal es mds avanzado.

— Control estricto de la PA. Se ha demostrado ampliumml[v que
el control estricto de la PA retarda el dafio renal e incrementa la
supervivencia'®.

— Dilatacién selectiva de la arteriola eferente con bloqueadores
selectivos de la via de la enzima de conversion de la angiotensina,
ya sean los IECA o los antagonistas de los receptores de la angjo-
tensina'®17,

— Restriccién de las proteinas de la dieta. Disminuye el flujo
plasmatico, lo cual mejora la dindmica glomerular en la enferme-
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dad renal en diabéticos™. La ADA recomienda 0.8 g/kg/dia de pro-
teimas (10% de las calorias totales) en pacientes con nefropatia cli-

NIciL,

El desatio de los médicos de atencion primaria v diabetologos es

lograr un control excelente de la glucemia v de Ta PA, v ademis
asegurarse de que se realizan cribados sistemdticos de Ta microal-
buminuria a los pacientes. Con estas medidas se asegura la redue-
cidn del dafio renal v de la carga econdmica v de morbimortalidad
de la nefropatia diabética. m
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