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RESUMEN

La Hipertension Arterial y la Diabetes Mellitus representan actualmente
grandes problemas de salud. Con el objetivo de apreciar el valor prondstico de
la microalbuminuria en estos pacientes se realizd una revision bibliografica de
un total de 17 articulos cientificos referentes al tema en formato digital. Esta
revision evidencid que la microalbuminuria resulta uno de los marcadores de
lesidon organica con mayor futuro y su uso podria facilitar la evaluacién de la
evolucion de los pacientes diabéticos e hipertensos.
PALABRAS CLAVE: microalbuminuria, Diabetes mellitus; Hipertensién Arterial.
Abstract

The Arterial Hypertension and Diabetes Mellitus represents big problems of
health at the moment. With the objective of establishing the value presage of
the microalbuminuria in these patients was carried out a bibliographical review
of scientific literature from a total of 17 relating scientific articles to the topic in
digital format. This revision evidenced that the microalbuminuria is one of the
markers of organic lesion with more future and its use could facilitate the
evaluation of the evolution of the patients with arterial hypertension and
diabetes.

KEYWORDS: microalbuminuria, Diabetes mellitus; Arterial hypertension.



INTRODUCCION

La HTA ha sido reconocida como marcador de riesgo cardiovascular global
(RCV), y existe la evidencia de que la elevacion de la presion arterial (PA)
incrementa la probabilidad de aterosclerosis, enfermedad isquémica del corazén,
apoplejia, dafio renal y mortalidad. ()

La microalbuminuria es un marcador de disfuncion vascular generalizada y
predictor independiente de riesgo aumentado de morbimortalidad cardiovascular
en pacientes con Diabetes Mellitus (DM) y con HTA, asi como en la poblacién
general, "el rifdn es el centinela de la vasculatura". Si la microalbuminuria esta
presente, es indicacién de una permeabilidad incrementada de las células
endoteliales e implica la presencia de cierto nivel de lesion de modo que esta
comprometida la respuesta vascular, por lo que se hace necesario estudiar como
influye la microalbuminuria en la deteccién del dafio renal precoz en pacientes
hipertensos. @

La Diabetes Mellitus es la causa mas comun de enfermedad renal terminal y
uno de los mayores factores para desarrollar enfermedad cardiovascular. Cerca
del 50% de los diabéticos tipo 2 desarrollardan microalbuminuria durante los
primeros 10 afos posteriores al diagndstico de su enfermedad, y sin una
intervencion especifica, un 20 al 40% progresaran a nefropatia y enfermedad
renal terminal. La presencia de microalbuminuria es la sefial predictiva mas
importante de dafio renal y cardiovascular. Los inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina y los bloqueantes de los receptores de
angiotensina II han mostrado efectos nefroprotectores, por lo que debemos
considerarlos para mantener la tensién arterial en valores normales y atenuar la
proteinuria. ©®

La HTA y el rindn estan estrechamente relacionados. El rifidn sufre las
consecuencias de la elevacion mantenida de la PA, que ocasiona un dafio
habitualmente uniforme con estrechamiento de la luz de las arteriolas por
hialinizacién y esclerosis. La nefroesclerosis es la consecuencia renal mas

caracteristica de la enfermedad hipertensiva, de manera que hasta 30% de los



hipertensos desarrollaran, aunque de forma lenta, una Enfermedad Renal
Cronica (ERC). ®

Uno de los principales retos en la evaluacion del dafo renal en el paciente
con HTA esencial, es que cursa durante muchos afios asintomatica, y es en esta
etapa subclinica en la que se producen alteraciones a nivel del endotelio vascular
renal, que, de no ser detectadas a tiempo, conllevarian al aumento de la
morbilidad y mortalidad por Enfermedad Cardiovascular (ECV) y ERC. () Bajo
este precepto, surge entonces uno de los desafios mas novedosos en
materia de prevencidon cardiovascular: la identificacién de pacientes
vulnerables. En este aspecto, todos los esfuerzos estan dirigidos hacia la
deteccidn precoz mediante el desarrollo de numerosos métodos diagndsticos, y
hacia el tratamiento agresivo de las complicaciones en esos pacientes. ()

Por todo lo anterior se plantea el siguiente problema cientifico:

Existe insuficiente conocimiento sobre el valor prondstico de |la

microalbuminuria en pacientes diabéticos e hipertensos.

OBJETIVO
Caracterizar el comportamiento de la microalbuminuria en la evolucion de los

pacientes con diabetes e hipertensos.

METODO

Se realizd una revision bibliografica referente a la relacion de la
microalbuminuria y la evolucidn de pacientes con Diabetes Mellitus e
Hipertensién Arterial. La misma se realizd en la Universidad de Ciencias Médicas
de Granma “Celia Sanchez Manduley”. Se utilizaron un total de 17 referencias
bibliograficas en formato digital, a las cuales se accedié por medio de la red
académica de Google. Se utilizé el filtro de afno 2019-2023.

PALABRAS CLAVE: microalbuminuria, Diabetes mellitus; Hipertensién Arterial.



DESARROLLO

El origen de la microalbuminuria es discutido y no estd correctamente
establecido. Como teoria mas extendida se considera que, de manera fisioldgica,
existe una eliminacién de albumina por glomérulo en cuantia de 1-2 mg/min, lo
gue supone una eliminacién de unos 2 g/dia, de los cuales en el tubulo proximal
se reabsorbe el 99%; la cantidad de albumina excretada es de unos 7 mg/dia.
(4)

La proteinuria se ha considerado, desde la publicacion del estudio
Modification of Diet in Renal Disease, como un predictor de evolucién de la
funcidn renal, y se ha establecido como objetivo terapéutico para disminuir la
pérdida de filtrado glomerular. ) La microalbuminuria es considerada como un
indicador de nefropatia diabética y tiene importantes evidencias que la
correlacionan con la morbimortalidad cardiovascular y con la evolucion del dafio
renal, si bien no existe unanimidad en esta ultima apreciacién y existen estudios
con resultados contradictorios. No obstante, al margen de la polémica de su
significado renal, debe considerarse un objetivo del tratamiento en el paciente
hipertenso, y para ello se cuenta, fundamentalmente, con medicamentos que
actlian sobre el sistema renina-angiotensina que, al mismo tiempo que un efecto
hipotensor, tienen un efecto antiproteindrico mas alla del producido por el
descenso de la presion arterial.

Recientemente se dispone de otras medidas con posible efecto
antiproteinurico que han demostrado ser seguras, como la asociacién de
inhibidores directos de la renina, o bien los tratamientos con pentoxifilina y, mas
recientemente, el andlogo de la vitamina D, paricalcitol, sin olvidar medidas tan
eficaces por muchos motivos como la pérdida de peso, que abren nuevas
perspectivas en el control de la proteinuria.(”’La microalbuminuria se refiere a
valores de 30 a 300 mg/24 h, 20-200 pg/min, 30-300 pug/mg o 30-300 mg/g
(todos valores equivalentes, pero en diferentes unidades) de una proteina

conocida como albumina en una muestra de orina. Se utilizé6 en el presente



estudio el Test rapido de alta sensibilidad (Microalb-Latex, teniendo como
intervalo de referencia: 0.02 - 0.2 gr/I). ®

La determinacién de microalbuminuria en la actualidad es el primer
marcador que existe para detectar la existencia de una afectacion renal
incipiente y facil de obtener. La importancia de retrasar la progresién de esta
enfermedad puede lograrse con distintas medidas de prevencidn: estricto control
glucémico en los diabéticos, modificaciones dietéticas (cantidad de sal,
proteinas), cumplimiento del tratamiento farmacoldgico, eliminacién de habitos
toxicos como el tabaquismo, tratamiento de la hiperlipidemia, control de la
hipertension arterial, etcétera. ©®

Recientemente, se ha publicado un amplio estudio sobre la poblacion de
Alberta (Canada) que recoge a 920.985 adultos, con una media de seguimiento
de 35 meses, a los que se le habia determinado la microalbuminuria por dipstick
o por el céalculo del CoA/C en una muestra aislada de orina. Asimismo, se
valoraba la funcién renal mediante el calculo de FG por la ecuacién del MDRD-4.
Se clasifica a los pacientes en normoproteinuricos, microproteindricos o
proteinuricos en funcion de los criterios establecidos, y se valoraba el deterioro
de la funcién renal segun los criterios KDOQI.(”) Se observa cémo los pacientes
que tienen microalbuminuria, considerada como tal la presencia de un CoA/C
entre 30 y 300 mg/g, presentan un mayor riesgo para todas las causas de
mortalidad, para desarrollar infarto de miocardio o para tener un evento renal
considerado como tal la necesidad de dialisis o duplicar los niveles de creatinina,
con independencia del grado de funcién renal que tuviese el paciente. Este riesgo
es considerablemente mayor en los pacientes cuando el grado de excrecién
urinaria se encuentra en niveles de proteinuria. 19

La microalbuminuria que se presenta en ocasiones se denomina
microalbuminuria intermitente. Se presenta una microalbuminuria persistente,
cuando al menos dos de las tres determinaciones son positivas. También es
necesario tener en cuenta que los niveles de excrecion urinaria de albumina
(EUA) pueden ser modificados por el ejercicio intenso y por la presencia de

infeccion urinaria y embarazo. 1)



Se han descrito varias pruebas semicuantitativas para la determinacion de
microalbuminuria basadas en: turbiedad, colorimetria y en la aglutinacién de
particulas de latex, para esta Ultima se sefiala una sensibilidad y una
especificidad de un 95 %. También existen cintas reactivas que detectan otras
proteinas y se declara una especificidad de un 80 -90 % y una sensibilidad de
90-95, la eleccion del tipo de sistema depende del equipo del que se dispone y
de la experiencia del personal de laboratorio. ®

En el curso de la diabetes se producen determinados fendmenos
hemodindmicos y no hemodindmicos que comportan dafio renal. Los primeros
consisten fundamentalmente en una vasodilatacion mayor de la arteriola
aferente, mediada entre otros factores por la interaccidon entre glucosa y 6xido
nitrico, que juntamente con el mayor efecto vasoconstrictor de la angiotensina
II (Ang II) sobre la arteriola eferente conlleva un aumento de la presion
intraglomerular e hiperfiltracion de las nefronas. 2 Entre los mecanismos no
hemodinamicos, los productos generados por las vias de metabolizacién de la
glucosa provocan hipertrofia celular mesangial y la acumulacion de matriz
extracelular. @3

Asimismo, la membrana basal glomerular pierde componentes como los
glucosaminoglicanos, lo cual reduce su carga negativa, que en condiciones
normales dificulta su penetracion por proteinas de la misma carga, como la
albumina. En una gran proporcién de pacientes diabéticos, la accidon conjunta de
estos factores ocasiona en el tiempo la aparicién de microalbuminuria (excrecién
urinaria de albumina medida por cociente albumina/creatinina en orina 30-299
mg/g), que puede progresar a microalbuminuria (= 300 mg/g) y finalmente a
insuficiencia renal. 4

Determinar con precisién la alteracion exacta que provoca microalbuminuria
tiene una gran importancia. En el caso del diabético, la microalbuminuria
secundaria a la alteracién de la reabsorcion tubular provocada por hiperglucemia
no tendria valor diagndstico ni prondstico en la ND. En el paciente no diabético
si la microalbuminuria se produce por una disfuncién endotelial, estariamos ante

una alteracién sistémica que se manifestaria en distintos 6rganos, entre ellos el



rifdn. Al contrario, si la microalbuminuria se produce por una alteracion
podocitaria la causa seria exclusivamente renal y, en consecuencia, tendria el
caracter de marcador de enfermedad renal. >

En estudios internacionales sobre evaluacién de microalbuminuria en
pacientes con hipertension desarrollado a partir de septiembre de 2005 a marzo
de 2006, se relaciona la microalbuminuria con la HTA y se encontré que la
prevalencia de microalbuminuria fue de 58,4 %, mas elevada en los hombres
(61,6 % frente al 54,9 % en las mujeres), se demostrd que el sexo masculino
se asocia con mayor riesgo de microalbuminuria en los pacientes hipertensos.
(12)

La relacidn entre microalbuminuria y enfermedad cardiovascular, sin
embargo, parece menos obvia mecanisticamente. Una interpretacién légica seria
que, si el endotelio glomerular representa una barrera significativa al filtrado de
albumina, cualquier situacién que afecte a la funcidon endotelial, local o
generalizadamente, puede traducirse en mayor excrecion urinaria de albumina.
(16)

Las pérdidas proteicas favorecen el aumento de los niveles de colesterol y
de lipoproteina—a, por otro lado, se conoce que las dislipidemias ocasionan
microalbuminuria, por mecanismos que parecen depender de la mayor
adherencia de monocitos y macrofagos al endotelio de los capilares renales,
dependiente del aumento de LDL colesterol en especial de su fraccién oxidada.
(17)

Para que aumente la cantidad de albumina excretada, deben darse algunas
condiciones que alteren el normal proceso de filtracién, aumentando Ia
permeabilidad del capilar glomerular para la misma. (!”Esto puede producirse
por alguna de estas tres circunstancias: pérdida de la carga negativa de la pared
del capilar glomerular secundaria a sustancias toxicas, estrés oxidativo,
citoquinas proinflamatorias, etc., que negativizan la carga de la superficie
capilar, lo que permite el escape de albumina a la orina.(*® En segundo lugar,
por aumento de presidn intraglomerular secundario a un mal ajuste

hemodinamico por disfuncién endotelial, que aumenta el tamano del poro y



permite la pérdida de albumina y, finalmente, por una anomalia en los podocitos,
de modo que se altera la homeostasis de la filtracién y se produce un incremento
de permeabilidad para la albiumina. También puede ocurrir que exista una
incompetencia para la reabsorcién tubular proximal de la albumina filtrada,
situacion que se produce con frecuencia en presencia de hiperglucemia. (:6)

En varios estudios se ha demostrado que la probabilidad de evento
cerebrovascular, infarto del miocardio y muerte cardiovascular es mas elevada
para pacientes con microalbuminuria, que en quienes tienen presidon arterial
diastdlica elevada y diabetes mellitus. En pacientes hipertensos, la
microalbuminuria es un predictor importante e independiente de riesgo
cardiovascular, mientras que la disminucion en el indice de excrecidn urinaria de
albumina traduce reduccion de eventos cardiovasculares de estos pacientes,
particularmente cuando reciben inhibidores del sistema renina angiotensina
(SRA). El estudio LIFE (The Losartan Intervention for Endpoint Trial) mostré que
la reduccion de microalbuminuria se asocia con disminucion significativa del
riesgo de infarto del miocardio no mortal, evento cerebrovascular y muerte

cardiovascular. 17

CONCLUSIONES

En esta revisidn bibliografica se realizé una busqueda profunda que permitio
describir el valor prondstico de la microalbuminuria en los pacientes diabéticos
e hipertensos. Se demostré que la microalbuminuria se perfila como uno de los
marcadores de lesién organica con mayor futuro y su uso podria facilitar la
evaluacion de la evolucion de los pacientes diabéticos e hipertensos, asi como la
eleccion de una terapéutica adecuada y monitorizacion del seguimiento, debido

a su sensibilidad, su facil realizacion y bajo costo.
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