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RESUMEN

Antecedentes: la microalbuminuria es un marcador de disfuncién endotelial y vasculopatia generalizada que puede incrementar los
estados aterogénicos.

Objetivo: determinar si el grado de microalbuminuria se relaciona con la gravedad del sindrome coronario agudo.

Material y métodos: estudio transversal, analitico, hecho en el servicio de medicina interna del Hospital General de Ticoman, que incluyé
a 40 pacientes con este sindrome, 20 con angina inestable y 20 con infarto agudo del miocardio. Los pacientes tenian por lo menos 20
minutos de sintomas isquémicos, con elevacion de por lo menos 0.1 mV del segmento ST en dos derivaciones bipolares, de 0.2 mV en
dos derivaciones precordiales contiguas o nuevo bloqueo de la rama izquierda del haz de His.

Se tom6 muestra Unica de orina, en cualquier momento de los siete dias posteriores al sindrome, y se determiné el grado de microalbu-
minuria mediante tira reactiva. El andlisis estadistico incluyé la prueba de la t de Student para muestras independientes.

Resultados: el grupo de angina tuvo albuminuria de 45 + 38 mg/L, mientras que en los pacientes con infarto agudo del miocardio fue de
147 + 131 mg/L. Al comparar los valores intergrupales de albuminuria se obtuvo p = 0.002.

Conclusién: el grado de microalbuminuria se relaciona con la gravedad del sindrome coronario agudo: es mas elevado con infarto agudo
del miocardio que con angina inestable.
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ABSTRACT

Background: Microalbuminuria is considered a marker of endothelial dysfunction, as well as generalized vasculopathy, which can increase
the atherogenic states.

Objective: To determinate if value of microalbuminuria is associated with severity of the acute coronary syndrome.

Material and methods: An analytical, cross-sectional study was made in the Internal Medicine Service, in Hospital General de Ticoman,
that included a total of 40 patients with acute coronary syndrome, 20 with unstable angina and 20 with acute myocardial infarction. Patients
had ischemic symptoms and ST elevation in at least two leads or new left bundle-branch block.

Aurine sample was collected, at any time of the seven later days to acute coronary syndrome, and microalbuminuria levels were measured
by dipstick. The statistical analyses were run on the software package SPSS v13 and included Student unpaired t test.

Results: An albuminuria of 45 + 38 mg/L was present in subjects with unstable angina compared with 147 + 131 mg/L of the acute myo-
cardial infarction group (p = 0.002).

Conclusions: The microalbuminuria level is associated with the severity of acute coronary syndrome, observing more elevated values in
acute myocardial infarction that those observed in unstable angina.

Key words: Acute myocardial infarction, unstable angina, microalbuminuria.
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muerte e incapacidad en paises desarrollados

y se incrementa rapidamente en paises en

vias de desarrollo. Los trastornos cardio-

vasculares superan a las infecciones como causa de
morbilidad y mortalidad.

La enfermedad aterosclerética propicia las en-

fermedades coronaria, cerebrovascular y arterial

periférica. Es un trastorno sistémico crénico de la
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vasculatura, con componente inflamatorio, que resul-
ta de la interaccién entre los elementos sanguineos,
alteracion del flujo y anormalidades en las paredes
de los vasos.?

FISIOPATOLOGIA

Se ha propuesto el término placa vulnerable para
referirse a aquellas susceptibles de padecer com-
plicaciones (trombosis o progresion rapida de la
lesién), sin importar sus caracteristicas histologicas
(cuadro 1).34

Cuadro 1. Caracteristicas histolégicas de las placas ateroscle-
réticas

Nomenclatura y composicion Mecanismo de Inicio

histolégica crecimiento

Tipo | Lesion inicial. Macré-  Principalmente 12 década
fagos aislados, células  poracumulacion 22 década
espumosas. de lipidos

Tipo Il Estrias grasas. Acu-
mulacién intracelular
de lipidos.

Tipo lll Lesién intermedia. 32 década
Acumulacion extrace-
lular de lipidos.

Tipo IV Ateroma. Formacion
del nucleo lipidico ex-
tracelular.

Tipo V Fibroateroma. Nicleo Incremento 42década
lipidico con capa fibr6- acelerado del
tica, o maltiples nicleos  mdusculo liso y
lipidicos y capas fibréti-  la colagena
cas o calcificadas.

Tipo VI Lesién complicada. Trombosis, he-

Defectos de superficie, matoma
hematoma-hemorragia,

trombo.

Las peculiaridades de las placas vulnerables son:

= Inflamacidén activa (monocito/macréfago y a
veces infiltracion por células T).

= Capa delgada (< 100 um) con gran nucleo lipidico
(mas de 40% del volumen total de la placa).

= Denudacion endotelial con agregacion superficial
de plaquetas.

= Placa fisurada propensa a trombosis y a generar
trombos oclusivos o tromboembolismo.

= Estenosis mayor a 90%. Sugiere placas suscepti-
bles a rotura y trombosis.

MECANISMOS DE LA TROMBOSIS

La trombosis sobre las placas ocurre por dos dife-
rentes procesos. La rotura de la placa es la causa
predominante en hombres (més de 85%), mientras
que la erosién del endotelio es responsable de 50%
en mujeres.>”’

Cardiopatia isquémica

Isquemia es la falta de oxigeno debida a perfusion
insuficiente; es el desequilibrio entre la demanda y
el aporte. La causa més frecuente de isquemia mio-
cardica es la aterosclerosis de las arterias coronarias
epicardicas.

Cuando los episodios isquémicos son transi-
torios, pueden relacionarse con angina de pecho;
pero si son prolongados pueden producir necrosis
y cicatrizacion del miocardio (infarto agudo del
miocardio).

SINDROMES CORONARIOS AGUDOS

Los componentes del espectro que oscila entre la an-
gina inestable y el infarto del miocardio con onda Q,
pasando por el infarto sin onda Q, se conocen como
sindromes coronarios agudos. Esta clasificacion es
el marco conceptual para interpretar la informacion
diagnostica y prondstica obtenida de marcadores
cardiacos séricos y para establecer el tratamiento
antitrombotico.?

Angina inestable
La angina es un dolor en el pecho o areas adyacentes
causado por isquemia miocardica. Se relaciona con
alteraciones de la funcién, pero sin necrosis del mio-
cardio. Cuando se manifiesta en reposo se denomina
angina crénica inestable.®1°

Puede ser de varios tipos:

1) De comienzo reciente: clases Il o IV de la Cana-
dian Cardiovascular Society Classification (CCSC, cuadro
2); de menos de dos meses de manifestacion.

2) Acelerada: angina cronica estable que progresa
aclase lll o 1V de la CCSC.

3) Angina de reposo: con menos de una semana de
manifestacion.
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Cuadro 2. Clasificacion de la Sociedad Cardiovascular Canadiense
(CCsC)

Clase Actividad que evoca la Limites de actividad
angina normal

| Ejercicio prolongado Ninguna

Il Caminar mas de dos cua- Leve
dras

] Caminar menos de dos Moderada
cuadras

\Y Minima o en reposo Grave

Infarto agudo del miocardio

Casi siempre es causado por trombosis de placa ate-
rosclerética en una arteria coronaria ya estrechada por
aterosclerosis. Raras excepciones incluyen la diseccion
espontanea de las arterias coronarias, arteritis, émbo-
los y espasmo coronarios.

En general, el infarto se produce cuando se fisura,
rompe o ulcera la placa de ateroma, y las circunstancias
(locales o generales) favorecen la trombogénesis y en
el sitio de la rotura se establece un trombo mural que
ocluye la arteria coronaria.*

El infarto del miocardio pasa por las siguientes
fases:

1) Aguda (primeras horas a siete dias).
2) Cicatrizacién (7 a 28 dias).
3) Curacion (a partir del dia 29).

MICROALBUMINURIA

Harry Keen, diabetélogo y epidemidélogo inglés, fue
el primero en estudiar la excrecion urinaria de albu-
mina en el decenio de 1960; pero fue Giancarlo Viberti
quien introdujo el término “microalbuminuria” para
referirse a la pérdida subclinica de albdmina urinaria
en pacientes diabéticos.*?

Este término describe el incremento medible de
excrecién de albamina urinaria respecto del total de
proteinas urinarias, independientemente de su origen.
Convencionalmente se considera entre 30 y 300 mg/L
en muestra de 24 horas; pero también se puede enten-
der como la excrecién de albimina urinariaentre 20y
200 mg/L en una muestra tomada al azar.*?

La prevalencia de albuminuria en Estados Unidos
se calcula en 18 millones de personas mayores de 20
afos. Cerca de 29% de los pacientes diabéticos tiene

microalbuminuria, asi como 16% de hipertensos y
entre 5y 9% de la poblacién aparentemente sana.
Extrapolando dichos datos a la poblacion mexicana,
aproximadamente tres millones de adultos aparente-
mente sanos tendrian microalbuminuria.®®

Aungue es un importante indicador del riesgo de
nefropatia en pacientes con diabetes mellitus tipo
1, en pacientes con el tipo 2 0 no diabéticos predice
mejor la enfermedad cardiovascular que la renal.
En los no diabéticos y diabéticos se ha vinculado
con mortalidad cardiaca a corto y largo plazos; sin
embargo, la causa del incremento de riesgo cardio-
vascular en pacientes con microalbuminuria es aun
desconocida. Estudios sugieren que la microalbu-
minuria refleja disfuncién endotelial generalizada
o dafo endotelial que predisponen e intensifican
los estados aterogénicos. También se menciona la
participacion de la microalbuminuria en perjuicio de
la capacidad fibrinolitica, el incremento de la concen-
tracion plasmatica del factor de Von Willebrand y la
pérdida trascapilar de albimina.'*¢

La disfuncién endotelial es la alteracion de las
propiedades normales del endotelio, que lo vuelven
inapropiado para preservar la funcién orgénica. La
microalbuminuria se relaciona con incremento de la
permeabilidad sistémica de albUmina, alteraciones en
la dilatacién de la vasculatura sistémica y aumento
de la concentracion de mediadores proinflamatorios
y protrombaticos derivados del endotelio. Esto, no
solo en diabéticos e hipertensos, sino también en
pacientes sanos. Diversos estudios sugieren que estas
disfunciones endoteliales preceden al padecimiento
de la microalbuminuria.t

Un estudio estimé la prevalencia de microalbumi-
nuriaen la poblacién general y su relacion con factores
conocidos de riesgo cardiovascular y morbilidad
cardiovascular. Incluyé a 40,856 habitantes de Gronin-
gen, Holanda, con edades entre 28 y 75 afios. Se hallé
relacién independiente entre microalbuminuria, edad,
sexo, diabetes mellitus, hipertension arterial sistémica,
tabaquismo, antecedente de infarto previo y enfer-
medad vascular cronica. Algunas de estas relaciones
se observaron con albuminuria entre 10 y 20 mg/L.
Después de excluir a los diabéticos e hipertensos, la
microalbuminuria persistié en 6.6% de la poblacién
estudiada. Se concluye que la microalbuminuria parece
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ser comun no sélo en la poblacion general sino en no
diabéticos 0 no hipertensos, y esta independientemente
relacionada con incremento de riesgo cardiovascular y
morbilidad cardiovascular. Ademas, algunas de estas
relaciones existen con concentraciones normales de
albumina urinaria. Estos hallazgos sugieren que la
medicion de alblimina urinaria es Util para detectar y
prevenir la enfermedad cardiovascular.'®

Dinneeny Gerstein hicieron, en 1997, una revisién
bibliografica sobre la relacién entre microalbuminuria
y mortalidad en general, mortalidad cardiovascular
y morbilidad cardiovascular en 2,138 pacientes con
diabetes mellitus tipo 2. Encontraron que la microal-
buminuria es fuerte factor pronéstico de morbilidad
y mortalidad cardiovascular.?®

OBJETIVO

Demostrar que la concentracion de microalbuminuria
se relaciona con la gravedad del sindrome coronario
agudo, y probar mayor microalbuminuria en pacientes
con infarto agudo del miocardio que en aquellos con
angina inestable.

MATERIAL Y METODO

Estudio transversal, analitico, realizado en el servicio
de medicina interna del Hospital General de Ticoman.
Se incluyd a 40 pacientes con sindrome coronario
agudo, a quienes se midi6 la microalbuminuria me-
diante tira reactiva, asi como los valores séricos de las
enzimas cardiacas, la glucosa, el colesterol y los trigli-
céridos. Los pacientes fueron agrupados en aquellos
con anginay aquellos con infarto al miocardio.

GRUPO CON ANGINA INESTABLE

Pacientes con angina de reposo que cumplieran dos
de las siguientes caracteristicas:

1) Sintomas de isquemia de menos de 20 minutos
de duracion.

2) Cambios electrocardiogréaficos (en por lo menos
dos derivaciones relacionadas) de isquemia o lesion.

3) Isoenzima CKMB menor a 10% respecto de la
CK total.

GRUPO DE INFARTO AGUDO DEL MIOCARDIO

Pacientes que cumplieran dos de las siguientes con-
diciones:

1) Sintomas isquémicos de por lo menos 20 mi-
nutos.

2) Cambios electrocardiogréficos: elevacion de por
lo menos 0.1 mV del segmento ST en dos derivaciones
bipolares o de 0.2 mV en por lo menos dos derivacio-
nes precordiales contiguas o nuevo bloqueo de larama
izquierda del haz de His.

3) Aumento en la isoenzima CKMB de mas de 10%
respecto de la CK total.®

Se excluyeron pacientes consumidores de cocaina,
con angina inestable o infarto agudo del miocardio se-
cundarios al uso de la droga; ademas, con traumatismos
toracicos y cambios electrocardiograficos sugestivos de
isquemia o lesion, enfermedades autoinmunitarias o
del tejido conectivo, osteocondritis, insuficiencia renal
cronica de cualquier causa (definida por creatinina
sérica mayor a 1.8 mg/dL o con depuracion de creati-
nina calculada mediante la formula de Crockoft-Gault
menor a 60 mL/min por 1.73 m?), pacientes bajo trata-
miento con inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina y aquellos cuyo examen general de orina
mostrara eritrocituria (mas de 50 eritrocitos/mL) o
leucocituria (mas de 75 leucocitos/mL).

Previa firma de la carta de consentimiento infor-
mado, se revisoé el expediente clinico de cada paciente
para recabar los valores séricos de colesterol, triglicé-
ridos, enzimas cardiacas y glucosa. Posteriormente,
mediante técnica aséptica se tomé una muestra Unica
de orinay se determind la microalbuminuria mediante
tira reactiva.

RESULTADOS

En los 20 pacientes con angina, cuyas edades estaban
entre 37 y 76 afios (media de 58 + 11 afios), predomino
el sexo masculino (80%). La mitad del total (10) eran
fumadores, 20% diabéticos, 70% hipertensos y 25%
tenia antecedentes de cardiopatia isquémica. El cua-
dro clinico se caracterizé por dolor precordial de tipo
opresivo con duracién entre 15 y 30 minutos (media:
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23 min), con sintomas neurovegetativos en la mayor
parte de los casos (75%; cuadro 3).

Cuadro 3. Antecedentes patolégicos

Antecedente Grupo angi- Grupo IAM?
na inestable
1. Diabetes mellitus tipo 2 4 7
2. Hipertension arterial 14 12
3. Dislipidemia 7 8
4. Cardiopatia isquémica 6 5

@ ]AM: infarto agudo del miocardio.

En cuanto a los 20 pacientes con infarto agudo del
miocardio, la media de edad fue 63 + 10 afios (rango:
38 a 80 afos); 65% eran hombres y 35%, mujeres. Fu-
madores eran 80%; diabéticos, 35%; hipertensos, 60%,
y con antecedente de cardiopatia isquémica, 25%. El
cuadro clinico predominante fue dolor precordial
de tipo opresivo de mas de 30 minutos de duracion
(media: 1.75 horas) concomitante con sintomas neuro-
vegetativos en todos los pacientes. La cara anterior fue
la afectada con mayor frecuencia (55%; figura 1).

m Anterior

o Anteroseptal
o Apical

O Inferior

o Posterior

o Posteroinferior

Figura 1. Tipos de infarto agudo del miocardio.

En el grupo de angina, los valores bioquimicos
fueron: microalbuminuria de 45 + 38 mg, glucemia
165 + 89, CK 145 + 103, CKMB 10 + 6, colesterol séri-
€0 199 + 67 y triglicéridos 214 + 102. En los pacientes
con infarto agudo del miocardio la albuminuria fue
de 147 £ 131 mg, con glucemia de 194 + 112, CK 1831
+ 1032, CKMB 195 + 143, colesterol sérico 211 + 68 y
triglicéridos 212 + 100 (figura 2).

El analisis estadistico incluyé la prueba de la t de
Student para muestras independientes, con error alfa de
0.05. Los resultados se expresaron como la media més-
menos la desviacion estandar y los valores menores a
0.05 se consideraron estadisticamente significativos.

Con el programa estadistico SPSS (version 13), se
compararon los valores intergrupales de albuminuria
(p =0.002), edad (p = 0.18) y valores séricos de enzimas
cardiacas (CK total, p = 0.0001; CKMB, p = 0.0001), glu-

cosa (p = 0.44), colesterol total (p = 0.26) y triglicéridos
(p=10.86).

ALBUMINURIA
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Figura 2. Distribucién de la albuminuria por género y SICA (IAM:
infarto agudo del miocardio).

DISCUSION

Aungue estudios como MONICA (afio 2000) sugieren
gue la microalbuminuria es un fuerte factor pronosti-
co de morbilidad y mortalidad cardiovascular, no se
habia reportado un estudio comparativo entre grado
de microalbuminuria y sindrome coronario agudo.

Se cumplio el proposito principal de este estudio:
demostrar que el grado de microalbuminuria se
relaciona con la gravedad del sindrome coronario
agudo. En pacientes con infarto agudo del miocardio,
la microalbuminuria fue mayor que en pacientes con
angina inestable, con diferencia estadisticamente sig-
nificativa (p = 0.002).

Ademas hubo diferencia estadistica significativa
intergrupal en cuanto a las concentraciones séricas
de la glucosay las enzimas cardiacas, tal como esta
ampliamente descrito en la bibliografia. Sin embargo,
no la hubo respecto de las concentraciones séricas de
colesterol total y triglicéridos.

CONCLUSIONES

Se encontro que el grado de microalbuminuria se rela-
ciona con la gravedad del sindrome coronario agudo.
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Se observan concentraciones mas elevadas en el infarto
agudo del miocardio que en la angina inestable, con
diferencia estadistica significativa. Ademas, la glu-
cemia y concentracion de enzimas cardiacas fueron
mayores en el grupo de infarto agudo del miocardio,
también con diferencia estadisticamente significativa.

No

hubo diferencia entre un grupo y otro respecto

de las concentraciones séricas de colesterol total y
triglicéridos.
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