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Microalbuminuria: ¢Qué es?

Marcelo Orias™

Servicio Nefrologia, Sanatorio Allende, Cérdoba, Argentina

El método tradicional de medicidon de albumina, “la tirita o dipstick” tiene un limite inferior de
resolucion de alrededor de 300 a 500 mg/dia, segin cuan concentrada o diluida esté la orina. El
término microalbuminuria se empez6 a utilizar para referirse a concentraciones de albimina en orina
menor a esta cifra que no se podian detectar con este método.

Los valores normales de albuminuria son menores a 30 mg/dia. Valores persistentes entre 30 y 300
mg/dia se consideran como microalbuminuria y mayores a 300 mg/dia se consideran
macroproteinuria o clinicamente significativa. Debe reconocerse que el término microalbuminuria no
refleja la medicién de una albiumina de menor tamario, sino que es un modo de referir a un rango
determinado de la concentracion de albumina en orina. Hay que tener en cuenta que muchos
laboratorios miden proteinuria y no albuminuria, por lo tanto ese tipo de medicion no se puede
extrapolar a los valores anteriormente descriptos.

El hallazgo de albumina en orina es un fenémeno normal en todos los individuos. Para aparecer en la
orina la albimina es filtrada en los glomérulos renales. Pasa tres barreras a este nivel: las
fenestraciones endoteliales, la membrana basal y las hendiduras diafragméaticas que dejan los
pedicelos de los podocitos. Cualquier alteracion en estas estructuras puede incrementar la cantidad de
albumina en la capsula de Bowman. Una vez filtrada la albumina en el lumen del tubulo proximal
puede seguir cuatro vias distintas (figura 1). La primera, ser absorbida por la célula del tubulo por un
proceso de endocitosis, transportada en su interior y finalmente ser secretada en la membrana
opuesta por exocitosis. Estos pasos en conjunto producen absorcion neta de albumina del lumen al
torrente sanguineo. La segunda via es entrar a la célula y ser destruida en forma total en los
lisozomas de la misma. En la tercera variante los lisozomas clivan en forma parcial a la albimina y
generan fragmentos de albumina que han sido reconocidos recientemente. Y por ultimo la albmina
filtrada puede pasar inalterada por los tubulos renales y ser excretada en la orina (Russo et al). Aun
no se puede cuantificar estos procesos por métodos de laboratorio de rutina disponibles, para
entender como contribuyen cada uno en el contenido final de albumina en la orina. Y debe tenerse en
cuenta que seguramente no influyen de la misma manera en un rifidn normal, en uno con nefropatia
diabética o en otro con glomerulonefritis.
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Figura 1: Destino de albumina filtrada al pasar por el tubulo contorneado proximal. La
albumina puede ser reabsorbida y pasar nuevamente al torrente sanguineo (1). Puede
ser reabsorbida y destriuda en el sistema lisosomal (2) o ser parcialmente clivada en
fragmentos menores (3). Por dltimo puede pasar a la orina sin alteracion (4).

La orina de 24 horas es el patrén oro para la medicién de albuminuria, pero se acepta que para
screening pueden usarse colecciones de menor tiempo o una muestra aislada de orina, habitualmente
la primera de la mafiana. Hay qe recordar que si la medicion se hace en una orina de muestra asilada,
el "dipstick o tirita" urinaria mide concentracién (usualmente mg/L), por lo tanto si la orina es muy
diluida, puede dar un resultado negativo, cuando en una orina mas concentrada la misma cantidad de
albuminuria seria medible. Si se va a utilizar una muestra aislada, es mejor relacionar la albuminuria
con la creatininuria (mg/g albuminuria/creatininuria) ya que ésta ultima se elimina en forma casi
constante durante todo el dia. Si se quiere colectar la orina en un tiempo menor a las 24 hs se
aconseja hacerlo durante el tiempo que el paciente esté acostado para evitar variabilidad dia/noche
en los valores normales. En la tabla 1 se dan valores normales para las distintas formas de cuantificar
albuminuria.

DIAGNOSTICO DE ALEUMINURIA
RECOLECCION DE ORINA SIN TIEMPO CONTROLADO

MODIFICADA POR CONCENTRA-
DIAGNOSTICOD SIN MODDIFICAR TRACION DE CREATININAEN LA
ORINA
Normoalbu rminuria < 2ug | ml <30mglg

Microalbuminuria 20a 200 ug / mi Joa30omg/g

Macroabuminuria = 200 ug ' mi =300mgilg

RECOLECCION DE ORINA EN TIEMPO CONTROLADO

DIAGH OSTICD DURANTE LANDCHE LAS 24 HORAS

Normoalbuminuria < 20 ug ! min <30mg /24 h
Microabuminuria 20 a 200 ug ! min 30 a300mg /24 h

Macroalbuminuria = 200 ug ! min >300mg /24 h

Tabla 1: Clasificacion de albuminuria segun los distintos métodos
de recoleccion de la orina.
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La demostracion de microalbuminuria persistente es importante, ya que varios factores incrementan
los valores de albuminuria en forma transitoria: fiebre, ejercicio, insuficiencia cardiaca y pobre control
glucémico, entre otros (ver tabla 2).

FACTORES QUE PUEDEN AFECTAR LA EXCRECION
URINARIA DE ALBUMINA

AUMENTO DISMINUCION

INSUFICIENCIA CARDIACA CONGESTIVA DESNUTRICION

EXCESO DE INGESTION DE PROTEINAS TRATAMIENTO CON IECA
EJERCICIO O ARA I
HEMATURIA TRATAMIENTO CON AINES
HIPERTENSION NO CONTROLADA

DIABETES NO CONTROLADA

INFECCION TRACTO URINARIO

CONTAMINACION DEL FLUIDOVAGINAL

Tabla 2: Factores que pueden afectar la excrecion de albuminuria

En cuanto a cudl es el valor de corte entre normo y microalbuminuria hay alguna controversia. El
valor tradicional ha sido 30 mg/dia, valores menores se consideran normoalbuminuria y 30 6 mas,
microalbuminuria. Algunos estudios han cuestionado este nivel de corte (Knight et al). Rachmani et al
siguieron durante 8 afios a pacientes con diabetes tipo 2 y encontraron que la mayoria de los
pacientes con normoalbuminuria terminaron el periodo de seguimiento con microalbuminuria. Aquellos
con 20-30 mg/24 hs fueron los que mas progresaron. Por estos estudios y otros es que muchos
consideran que el valor de corte entre microalbuminuria y normoalbuminuria deberia ser 20 mg/24

hs.

La prevalencia de la microalbuminuria ha sido determinada en grandes estudios epidemioldgicos. En el
NHANES 11, la prevalencia de microalbuminuria en poblacion general fue del 7 %. En pacientes con
HTA sin diabetes la prevalencia fue de 16 % y en pacientes con diabetes del 28,8 % (Jones et al).

La microalbuminuria es el hallazgo clinico mas temprano de la enfermedad renal y es considerado un
marcador independiente de enfermedad cardiovascular. La microalbuminuria se hizo conocida en los
estudios clasicos de diabéticos tipo 1, en donde se demostré que es el marcador mas temprano de
dafio renal y un predictor de pacientes con riesgo de terminar con insuficiencia renal terminal (Viberti
et al, Parving et al, Mogensen et al 1984). Si bien en pacientes con diabetes tipo 2 también es un
marcador precoz de dafio renal, el significado del hallazgo de microalbuminuria tiene un valor
agregado. Es un mejor predictor de riesgo CV elevado. La diferencia radica en que pacientes con
diabetes tipo 2 tienen mayor edad, posiblemente muchos afios de HTA y dislipemia y por lo tanto
mayor riesgo CV que los pacientes con diabetes tipo 1 que comienzan con microalbuminuria.
Habitualmente en pacientes con diabetes tipo 1 la hipertensién comienza con la aparicién de
microalbuminuria.

Varios estudios han verificado que la microalbuminuria es un marcador de enfermedad cardiovascular
en pacientes con diabetes mellitus y/o hipertension. En el estudio HOPE, tanto pacientes con DM como
aquellos sin DM tuvieron incremento de riesgo relativo CV (1,97 y 1,61 respectivamente) con respecto
a aquellos que no tuvieron microalbuminuria (HOPE study).

El tratamiento de pacientes con diabetes tipo 2 y microalbuminuria ha demostrado ser beneficioso. El
IRMA demostré que irbesartan en pacientes diabéticos hipertensos tuvo mejor efecto renoprotector
que otros medicamentos antihipertensivos y este efecto pareciera independiente de la disminucién de
la presion lograda. Hubo mayor nefroproteccion con 300 mg que 150 mg de irbesartan (Parving et al
2001). El valsartan y losartan también demostraron nefroproteccion en pacientes diabéticos tipo 2
pero normotensos con microalbuminuria (Viberti et al, Zandbergen et al).

Ramipril demostré nefroproteccién en pacientes con diabetes tipo 2 normo e hipertensos con
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microalbuminuria (Hope study). También la combinacién de IECA y BRA en combinaciéon demostré
mayor proteccion renal. En este caso la disminuciéon de presion arterial fue mayor en el grupo
combinacién, por lo que queda la duda si el efecto beneficioso fue por la combinacién o por la mayor
disminucion de presion lograda (Mogensen et al 2000)

Recientemente el estudio Steno2 demostré que en pacientes con diabetes tipo 2, intervenciones
multifactoriales en factores de riesgo tradicionales reducen mortalidad en un 50 % (Gaede et al).

Como conclusién, la microalbuminuria es la medicion de valores levemente anormales de albumina en
orina. Es una medicion sumamente importante ya que ayuda a detectar enfermedad renal incipente
pero ademas riesgo cardiovascular elevado.
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