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Introduccién: La obesidad es un problema de salud mundial, México ocupa el segun-
do y tercer lugar de obesidad en mujeres y hombres, respectivamente. Las muertes
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reclutaron 162 pacientes con obesidad y sobrepeso, sélo 59 fueron incluidos en el
estudio. Ademds de pardmetros clinicos y antropométricos, (TA, perimetro abdomi-
nal, IMC, etc.) se determindé microalbuminuria en orina de 24 horas, asi como niveles
de insulina y glucosa, con lo que posteriormente se realizé HOMA para determinar
resistencia a la insulina. Resultados: La frecuencia de microalbuminuria fue del 16% y
se correlacioné positivamente con los niveles de insulina, la resistencia a la insulina y el
indice de masa corporal. Sin embargo, no fue mayor el riesgo de tener microalbuminuria
cuando coexistian resistencia a la insulina, indice de masa corporal mayor a 30 y
perimetro abdominal mayor a 90 cm. Conclusidn: €l estudio muestra una prevalencia
similar en esta poblacién de obesos mexicanos a lo reportado en la literatura.
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Abstract

Introduction: Obesity is a global health problem and Mexico has the second and third
highest prevalence of obesity in women and men, respectively. Obesity is associated
with a high mortality rate, mostly from cardiovascular causes, which in turn result from
accelerated atherosclerosis. It has been shown in the last decade that microalbuminuria
constitutes an independent risk factor for macrovascular disease in both diabetic and
non-diabetic populations. Objective: In order to evaluate the prevalence of
microalbuminuria and its relationship with other cardiometabolic variables, we per-
form this cross-sectional, prospective and comparative study in an obese population.
Design and methods: We pre-screened 162 subjects with obesity and overweight,
of which 59 were finally included in the study. Besides clinical, biochemical, and an-
thropometric parameters (BP, abdominal perimeter, BMI, etc.) microalbumin excre-
tion in 24-hour urine specimens was determined, as well as serum glucose and insulin
to perform HOMA analysis and calculate insulin sensitivity indexes. Results:
Microalbuminuria was found in 16% of the patients and its presence correlated
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INTRODUCCION

La obesidad es una enfermedad crénica cuya inci-
dencia y prevalencia en el mundo han aumentado
en los Ultimos afos y México no es la excepcién,
pues nuestro pais ocupa el sequndo y tercer lugar
a nivel mundial en la prevalencia de obesidad, en
mujeres y hombres, respectivamente. Los efectos
deletéreos de la obesidad estdn relacionados con
el riesgo de padecer enfermedades como diabe-
tes, hipertension arterial sistémica y enfermedad
cardiovascular, entre otras.'?Varios estudios reali-
zados durante las tres décadas pasadas demos-
traron que la obesidad con patrén central (visce-
ral), es un generador de cambios reconocidos como
de «mala adaptaciéon» cardiovascular, renal, meta-
bdlica, pro-trombdtica e inflamatoria. €stos cambios
llevan a un incremento en la morbi-mortalidad car-
diovascular que incluyen: hipertensién, enfermedad
arterial coronaria, insuficiencia cardiaca, muerte
subita, y enfermedad vascular cerebral, entre otras.
La obesidad central representada por el perimetro
abdominal (PA) y el indice de masa corporal (IMC)
correlacionan directamente con el riesgo de estas
complicaciones.?>*

€n la fisiopatologia de las complicaciones cardio-
vasculares relacionadas con la obesidad estd involu-
crado el dano endotelial. Uno de los marcadores de
dano endotelial temprano es la microalbuminuria. Al-
gqunos estudios clinicos han demostrado que la micro-
albuminuria representa una alteracién en la capaci-
dad de dilatacién arterial® y, lo mds importante, es un
factor predictivo independiente de riesgo cardiovas-
cular en pacientes diabéticos tipo 1 y 2 e incluso en
pacientes no diabéticos.®’

€studios en la década de los 80 han establecido
que en la poblacién general con albuminuria hay mas
eventos cardiovasculares mayores que llevan a los
pacientes a la muerte.> Posteriormente, durante la dé-
cada de los 90, diversos grupos de investigadores
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positively with serum insulin levels, insulin resistance and BMI. However, when insulin
resistance occurred along with a BMI > 30 and an abdominal girth > 90 c¢m, the risk
of having microalbuminuria was not increased. Conclusion: This unselected Mexican
obese population shows a prevalence of microalbuminuria similar to what has been
reported in other parts of the World.

Key words: Obesity, cardiovascular risk, atherosclerosis, endothelial dysfunction,
microalbuminuria.
Revista de €ndocrinologia y Nutricién 2008; 16(4): 158-164.

establecieron la relacién entre los niveles urinarios de
albdmina y la mortalidad en general, predominante-
mente cardiovascular, tanto en pacientes con diabe-
tes mellitus tipo 1, tipo 2, postmenopdusicas, ancia-
nos, hipertensos, entre otros.®’

€l objetivo del presente estudio es determinar la
prevalencia de microalbuminuria en pacientes obe-
sos mexicanos, sin diabetes y sin hipertension y co-
rrelacionar este hallazgo con el grado de obesidad y
con otros factores de riesgo cardiovascular.

MATERIAL Y METODOS

€s un estudio observacional, transversal, prospectivo,
prolectivo y analitico que se realizd en el Centro Mé-
dico Nacional «20 de Noviembre» del Instituto de Se-
guridad Social al Servicio de los Trabajadores del €s-
tado (ISSSTE). Se reclutaron pacientes que acudieron
a la consulta externa del Servicio de €ndocrinologia
con el diagnéstico de obesidad y sobrepeso, seqin
los criterios de la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), durante el periodo de diciembre 2007 a julio
2008. Se reqgistraron datos demogrdficos, anteceden-
tes familiares de obesidad, sobrepeso y diabetes
mellitus, antropométricos como peso, estatura, indice
de masa corporal, perimetro abdominal (PA), tensién
arterial y determinaciones de laboratorio tales como
glucosa de ayuno, curva de tolerancia a la glucosa
oral de dos hora en caso necesario, triglicéridos, co-
lesterol total, colesterol de baja densidad (c-LDL),
colesterol de alta densidad (H-DL), creatinina plas-
mdtica y urinaria, depuracién de creatinina, determi-
nacién de albUumina urinaria de 24 horas, niveles plas-
mdticos de insulina plasmdtica y cdlculo de indice de
resistencia a la insulina por medio de HOMA.

€l objetivo primario fue la medicidon de la frecuen-
cia de microalbuminuria mediante la recoleccién de
orina de 24 horas. Se definié microalbuminuria a los
niveles de albumina en orina de 24 horas entre 30-
300 mg/dL, en dos determinaciones en dias distintos.
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Los objetivos secundarios fueron identificar facto-
res asociados con la presencia de microalbuminuria y
comparar los resultados de excrecién de albumina con
los distintos grados de obesidad y sobrepeso, asi
como con niveles de insulina, IMC, PA > 90 c¢m, nive-
les plasmdticos de glucosa en ayuno y tras dos horas
de una carga de 75 g de glucosa anhidrida, coleste-
rol total, triglicéridos, ¢-HDL, c-LDL.

Se reclutaron mujeres y hombres de mdés de 18
afos y menos de 65 anos con indice de masa corpo-
ral = 25 que aceptaron participar en el estudio y que
firmaron formato de consentimiento informado. Se
excluyeron individuos con nefropatia primaria o se-
cundaria conocida, diagnéstico previo de hipertension
arterial sistémica (JNCVII TA > 140/90 mmHg o con
tratamiento farmacolégico conocido), niveles plasma-
ticos de glucosa de ayuno = 126 mg/dL, niveles plas-
mdticos de glucosa a las 2 h de la carga de 75 g de
glucosa oral = 200 mg/dL y causas secundarias de
obesidad. Se eliminaron a los sujetos que tuvieran
niveles de glucosa a las 2 h de la carga de glucosa =
200 mg/dL, diagndstico de hipertension arterial sisté-
mica (> 140/90 mmHg) en el sequimiento, depura-
cién de creatinina menor a 60 mL/min por metro cua-
drado de superficie corporal y niveles de albumina
urinaria mayores a 300 mg/dL.

€l sobrepeso y la obesidad se definieron sequn
la Organizacién Mundial de la Salud en base al in-
dice de masa corporal, superior a 25 y menos de
30 en el primer caso y mdas de 30 en el segundo
caso y se calculd el indice de masa corporal (IMC)
mediante la siguiente férmula: IMC = peso en kilo-
gramos/(estatura en metros).? Se clasificé a los pa-
cientes con base en el indice de masa corporal como
se muestra a continuacién: sobrepeso: 25-29.9 kg/
m2, obesidad mayor o igual a 30 kg/m? (clase I: 30-
34.9 kg/m®, clase Il: 35.0-39.9 kg/m2, clase Ill: mds
de 40 kg/m?2).

Los pacientes fueron enviados al laboratorio cen-
tral del centro médico y se realizé toma de sangre
periférica para determinacién de glucosa en ayu-
no. Los pacientes con glucosa de ayuno alterada
(100-125 mg/dL) fueron sometidos a prueba de
curva de tolerancia a la glucosa oral, la cual se rea-
liz6 con una carga de 75 g de glucosa anhidrida y
se midieron niveles plasmdticos de glucosa basal y
a las 2 h de la carga fueron interpretados conforme
a lo establecido por la American Diabetes Associa-
tion (ADA) como se muestra a continuacién: normal:
menos de 140 mg/dL, intolerancia a la glucosa: 140-
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199 mg/dL, diabetes mellitus: mayor o igual a 200
mg/dL. Se determinaron: niveles plasmadticos de in-
sulina, perfil de lipidos que contenga colesterol to-
tal, ¢-LDL, c-HDL, triglicéridos, creatinina plasmdtica
y concentracién plasmatica de nitrégeno ureico (BUN).
Se realizé célculo del HOMA con la siguiente férmu-
la: [(glucosa/18)(insulina)] 22.5

ANALISIS ESTADISTICO

Se cred una base de datos en el software SPSS 12.0.
Se midi6 la frecuencia de microalbuminuria en los dos
subgrupos y se relaciond con los niveles de insuling,
el grado de resistencia en base al HOMA.

Las variables continuas se expresaron en medias,
desviaciones estdndar con una distribucién normal
Y medianas, rangos mdaximos y minimos de varia-
bles con distribucién no normal. La comparacién
entre las medias se realizé6 con prueba de t para
variables categoéricas con pruebas de y?; se deter-
mind la fuerza de asociacién mediante correlacién
por método de Pearson y en caso de tener una dis-
tribucién anormal se utilizé la correlacién de Spear-
man con intervalos de confianza del 95%. Se esta-
blecié la asociacién entre variables mediante calculo
de prevalencias y razén de prevalencias con inter-
valos de confianza del 95%.

RESULTADOS

Se reclutaron 164 pacientes y cumplieron criterios de
inclusién 64, se eliminaron 2 por depuracién de crea-
tinina menor a 60 mUmin por m? superficie y 2 por
albdmina urinaria mayor a 300 mg/24 h y uno por
encontrarse hipertenso en las consultas de seguimien-
to, al final se conformé una muestra de 59 pacientes,
el 77.6% (38) fueron mujeres y 22.4% hombres (11);
los resultados de mediciones antropométricas, clini-
cas y de estudios de laboratorio se describen en las
lineas subsecuentes y se encuentran resumidos en
el cuadro |.

POBLACION GLOBAL

La edad promedio fue de 43.67 anos (17-63), el peso
promedio fue de 91.76 kg (61-173). €l promedio de
indice de masa corporal fue de 35.69 kg/m? (25-77),
el 30.6% de los pacientes (15) presentaron sobre-
peso Y 66.9% (34) obesidad. De los pacientes con
sobrepeso el 80% (12) eran mujeres y 20% (3) fue-
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ron hombres. €n cuanto a la obesidad, el 76.5% (26)
eran mujeres y el restante 24.5% (8) hombres. Los
grados de obesidad se distribuyeron de la siguiente
manera: 42.9% (21) grado |, 4.1% (2) grado Il y
24.5% (12) grado lIl.

€l perimetro abdominal promedio fue de 99.87
cm (61-135); el 94% de los pacientes tuvieron pe-
rimetro abdominal mayor de 90 cm y el restante
6% un perimetro menor. €n el grupo de mujeres,
en 35 de ellas (92.1%) se encontré un perimetro
abdominal mayor a 90 ¢m. €n el 100% de los hom-
bres se encontré un perimetro abdominal por arri-
ba de 90 c¢m.

La tensién arterial sistélica y los parémetros de la-
boratorio de los pacientes se muestran en el cuadro |,
agrupados de acuerdo al indice de masa corporal.

POBLACION CON MICROALBUMINURIA

€l grupo con microalbuminuria tuvo un promedio de
excrecion de albumina de 38 mg/24 horas a diferen-
cia del grupo con microalbuminuria negativa que tuvo
una excrecion promedio de 12 mg/24 h. La frecuencia
de microalbuminuria fue 16% (8 casos); de estos ca-
sos, el 87.5% (7) eran mujeres y el restante 12.5%
(1) eran hombres. €l 25% (2) tenian sobrepeso y el
75% eran obesos (6) (p = 0.7), todos tuvieron un
perimetro abdominal = a 90 cm (p = 0.5). Los ries-
gos de prevalencia de microalbuminuria se muestran
en el cuadro .

Las caracteristicas de los sujetos con microalbu-
minuria se muestran en el cuadro Il. Los pardme-
tros que muestran una diferencia estadisticamente
significativa entre los pacientes con y sin microalbu-
minuria son el indice de masa corporal, el perime-
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tro abdominal, el colesterol total, la insulina de ayu-
no y el HOMA.

ASOCIACION DE VARIABLES

La correlaciéon paramétrica de las variables mediante
el método de Pearson, mostré una fuerte relacién
directamente proporcional entre la presencia de mi-
croalbuminuria y los niveles plasmaticos de insulina
(r = 0.97, p = 0.01) (Figura 1), mientras que la
relacion es mas débil entre el HOMA (Figura 2) e
indice de masa corporal (Figura 3) (r = 0.44, p =
0.001). Al aplicar la prueba de correlacién de Spear-
man, por el comportamiento en su distribucién, la
presencia de microalbuminuria se relaciona con los
niveles plasmaticos de insulina (rs = 0.8 p = 0.001),
HOMA (rs = 0.76 p = 0.001) y peso corporal (rs =
0.36 p = 0.001). €n cuanto al indice de masa cor-
poral y el perimetro abdominal, guardan una débil
relacién en comparacién con los datos anteriores
(rs = 0.38 p = 0.007).

No existe correlacién entre la presencia de micro-
albuminuria con los niveles de triglicéridos, niveles de
colesterol de alta densidad (¢-HDL), niveles de coles-
terol de baja densidad (¢-LDL), perimetro abdomi-
nal, glucosa de ayuno y glucosa 2 horas después de
la carga de 75 g de glucosa oral.

DISCUSION

Los resultados obtenidos en nuestro estudio, muestran
una prevalencia del 16% de microalbuminuria en suje-
tos obesos, sin diabetes mellitus, ni hipertension arte-
rial sistémica, similar a los reportados por otros gru-
pos de estudio como el realizado por Hoehner y

Cuadro . Tensién arterial y pardmetros de laboratorio de acuerdo al IMC.

Pardmetro Promedio Sobrepeso Obesidad G|1  Obesidad G Il Obesidad G Il
TA sistélica (mmHg) 117.8 105 104 112 114
Glucosa de ayuno (mg/dL) 101.6 88 99-6 100.5 104.75
Glucosa 2 h postcarga de glucosa (mg/dL) 130.6 142.3 149 170.5 139
Insulina en UIL 17.2 15.5 16.6 39 20
HOMA 4.17 3.76 4.01 7.65 4.89
Colesterol (mg/dL) 212.45 223.8 204.28 190 218
C-LDL (mg/dL) 127.58 135 214 190 198
C-HDL (mg/dL) 449 40.4 47 27.5 47.9
Triglicéridos (mg/dL) 295.9 299 221 2435 195
Microalbuminuria (mg/24 h) 14.87 18 10.9 38 17.5
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Cuadro Il. Caracteristicas de la poblaciéon de obesos del Servicio de €ndocrinologia del CMN «20 de Noviembre».

Microalbuminuria®

Parédmetro Total media + D€ Si media + D€ No media + D€ P®

N 49 8 41

€dad (ahos) 43.67 = 11.63 35.63 = 11.61 4524 + 11.1 0.057
Mujeres (%) 77.6 87.5 75.6 0.47
Peso (kg) 91.76 107.75 = 23.1 88.63 + 26.38 0.061
indice de masa corporal (kg/m?2) 35.67 4338 = 16.14 342 + 9.66 0.034
Perimetro abdominal (cm) 99.87 = 11.2 108.88 = 12.36 98.11 = 10.22 0.011
TA sistélica (mmHQg) 117.86 = 11.64 1225 = 10 116.95 = 11.83 0.22
TA diastdélica (mmHQg) 75.6 £ 6.5 76.88 = 5.94 75.35 = 6.68 0.55
Triglicéridos (mg/dL) 2952 + 1324 233,65 = 85.18 292356 + 140.54 0.84
Colesterol total (mg/dLl) 212.45 + 132.45 187.13 = 22.46 217.39 + 41.68 0.053
Colesterol HDL (mg/dL) 4499 + 2318 35.54 = 11.64 46.84 + 24.49 0.21
Colesterol LDL (mg/dL) 127.58 = 37.77 124.94 = 32.1 128.1 = 39.12 0.83
Glucosa de ayuno (mg/dL) 101.63 = 9.01 96.75 = 10.1 102.59 = 8.6 0.094
Glucosa 2 h (TGO (mg/dL) 119.82 = 61.12 115 = 79.61 120.71 = 58.39 0.82
Insulina de ayuno (UI/L) 17.2 = 9.36 347 + 8.33 13.78 = 4.45 0.001
HOMA 4.18 = 2.24 8.15 = 1.94 3.4 + 1925 0.001
Depuracién de creatinina 24 h (mU/min) 120.53 + 23.3] 131.5 = 35.76 118.39 = 19.99 0.15

@ Microalbuminuria: albdmina urinaria mayor o igual a 30 mg y menor a 300 mg en 24 horas (promedio de dos mediciones).
® P basada en prueba de t a dos colas para variables continuas y prueba de %2 para variables categéricas, comparando pacientes con y sin

microalbuminuria.

Cuadro lll. Riesgo de microalbuminuria con presencia de
resistencia a la insulina mediante cdlculo de HOMRA, indice de
masa corporal mayor a 30 y perimetro abdominal mayor a
90 ¢m en sujetos obesos.

Riesgo de  Intervalo de
prevalencia confianza 95% P
HOMA > 2.5 1.28 0.664-0.918 0.15
Perimetro 0.927 0.86-1.01 0.43
abdominal > 90 cm
indice de masa 1.39 0.25-7.58 0.71

corporal > 30

Microalbuminuria: albUmina urinaria mayor o igual a 30 mg/24 h y
menor a 300 mg/24 h

colaboradores' quienes reportan una prevalencia del
15% en 934 sujetos obesos estudiados, sélo que a
diferencia de nuestros pacientes, éstos incluyeron a
individuos con edades entre 25 y 44 anos, con hiperten-
sién arterial sistémica. Se encontrd una relacién directa-
mente proporcional entre la presencia de microalbuminu-
ria y los niveles de insulina al igual que lo reportado en la
literatura tanto por Hoehner y Haffner.'*'* €n el primer
caso, en poblacidén de nativos americanos no diabéti-
cos de las reservas de Wisconsin, se encontré una re-
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Figura 1. Correlacién entre microalbuminuria y los niveles plasmati-
cos de insulina en ayuno.

lacién directa con los niveles de presién arterial sistéli-
ca y el sequndo autor encontré en una poblacién mes-
tiza mexicana no diabética una prevalencia del 55.1%
¥ una relacién directamente proporcional con niveles
plasmdticos de triglicéridos y niveles de glucosa plas-
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Figura 2. Correlacién entre microalbuminuria y la resistencia a la
insulina mediante calculo de HOMA.

150 =

100 =

AlbUmina urinaria 24 h

50 =

T 1 1 1
30 40 50 60 70
indice de masa corporal

Figura 3. Correlacién entre microalbuminuria y el indice de masa
corporal.

mdtica a las dos horas de la carga de glucosa oral,
pero sin relacién con las cifras de presién arterial sisté-
lica. €n nuestro estudio no se encontré relacién con los
niveles de triglicéridos, colesterol total, colesterol LDL,
colesterol HDL, glucosa plasmdtica de ayuno o glucosa
plasmdtica a las dos horas de una carga oral. €sto Ul-
timo coincide con lo reportado por estudios europeos,
en caucdsicos de los Paises Bajos y de otras regiones,
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reportadas por Jager.'® €n nuestro estudio también se
demostré la correlacidon entre la microalbuminuria y la
resistencia a la insulina, calculada con el indice de HOMR;
previomente se habia sugerido esta correlacién sdélo
con los niveles plasmdticos de insulina en ayuno tanto
por Hoehner y Haffner, por el contrario Jager no en-
contrd relacion. Una explicaciéon a esto es que actual-
mente sabemos que el componente mds fuerte de re-
sistencia a la insulina es genética y estd determinada
tanto por factores familiares como étnicos; por otro
lado, la exposicién a condiciones ambientales tales como
exceso de calorias en la dieta y sedentarismo, ambas
causantes de obesidad, generan una mayor resisten-
cia a la insulina en un individuo o en una poblacién sus-
ceptible. La resistencia genera hiperinsulinismo, lo que
explica varias de las complicaciones macrovasculares
en los sujetos no diabéticos, Se ha planteado esta hi-
perinsulinemia como la fase inicial del proceso de la
aterosclerosis e incluso, de la disfuncién endotelial que
se ha valorado por distintos métodos como la respuesta
a agentes vasodilatadores en arterias periféricas, en-
tre otros. €ste estudio demuestra la relaciéon directa-
mente proporcional entre la microalbuminuria y el
perimetro abdominal mayor a 90 ¢cm. €n este punto
podemos mencionar que la obesidad central es un
componente importante de la resistencia a la insulina
mediante la produccién de diversas hormonas y cito-
cinas que generan un proceso inflamatorio crénico con
repercusién a distintos niveles.

Las diferencias entre este estudio y los reportados
previomente pueden resumirse en que dentro de los
criterios de exclusién de nuestro estudio se encontra-
ban la hipertensién arterial sistémica, con el fin de
evitar confusores al analizar los resultados. Otra di-
ferencia importante es que nuestra poblacién abarcod
un rango mas amplio de edad, lo cual no parece in-
fluir en los resultados mostrados.

La limitante del estudio es que es un estudio trans-
versal, por tanto, para establecer el riesgo de tener
un evento final en una poblacién expuesta a un factor
de riesgo mediante el riesgo de prevalencia es poco
valorable y hay que tomarlo con cautela. €l resultado
del cdlculo de razén de momios demostré que los
sujetos con HOMA mayor a 2.5 e indice de masa cor-
poral mayor a 30 tenian mayor riesgo de microalbu-
minuria pero sin significancia estadistica; aquellos pa-
cientes con perimetro abdominal mayor de 90 cm no
mostraron mayor riesgo de microalbuminuria al ana-
lizarse con razén de prevalencias probablemente
debido al tamafo de la muestra.
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La microalbuminuria como factor de riesgo inde-
pendiente debe establecerse mediante un estudio
longitudinal, prospectivo y prolectivo analitico en po-
blacién de obesos, con sequimiento de varios afos.
€sto debe realizarse, si es que queremos establecer
una prueba bioquimica como factor de riesgo cardio-
vascular independiente en una poblacién susceptible
de mayores eventos.
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