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Resumen

Antecedentes: La deteccién de microalbuminuria es el signo
clinico mas temprano de dafio renal en pacientes con diabetes.
La orina de 24 horas es el estandar de oro para la medicion de
albuminuria. Para tamiz, se acepta el uso de una muestra aislada
de orina; en ésta se relaciona la concentracion de albuminuria
con creatinuria. Objetivo: Determinar la prevalencia de dafio
renal incipiente por medio de la relacion albdmina/creatinina en
pacientes que acuden a la Clinica Hospital ISSSTE en Guanajuato,
diagnosticados con diabetes y/o hipertension. Métodos: Se

Abstract

Background: The detection of microalbuminuria is the earli-
est clinical sign of renal damage in patients with diabetes. The
24-hour urine is the gold standard for measurement of albu-
minuria, it is accepted that screening can be used a spot urine
sample, it is better to relate the concentration of albuminuria
with creatinuria. Objective: To determine the prevalence
of incipient renal damage through the albumin/creatinine in
patients attending the Clinic in Guanajuato ISSSTE Hospital,
diagnosed with diabetes and/or hypertension. Methods: We
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realizé un estudio descriptivo longitudinal, con ayuda del
instrumento Clinitek STATUS vy las tiras reactivas Clinitek
Microalbumin para muestra casual de orina. Los resultados de
la relacion albumina/creatinina fueron correlacionados frente al
diagndstico de los pacientes y con la depuracion de creatinina.
Resultados: Pacientes con diabetes: normoalbuminuria =
55%, microalbuminuria = 32% y macroalbuminuria = 13%.
Sujetos con hipertensién: normoalbuminuria = 88%, microal-
buminuria = 6%, macroalbuminuria = 6%. Diabéticos con
hipertension normoalbuminuria = 38%, microalbuminuria =
33% y macroalbuminuria = 29%. Conclusiones: El analisis
de la relacion albumina/creatinina demostré ser una prueba
tamiz confiable y facil en la identificacion de dafio renal en
etapa de microalbuminuria.

Introduccion

a hipertension arterial sistémica y la diabetes
mellitus son enfermedades crénicas no trans-
misibles del adulto cuya prevalencia mundial va en
dramatico ascenso.’® Un grave problema de las
enfermedades crénicas no transmisibles (ECNT)
es su deteccion, ya que la mayoria inician de forma
silenciosa, de tal forma que cuando el paciente pre-
senta sintomas, en general ya existe algun grado de
dafio a 6rgano blanco.t*# El impacto que tienen las
enfermedades crdnicas no transmisibles es devasta-
dor para el paciente y para la sociedad en general;
afectan no s6lo a grupos de la tercera edad, sino
también a grupos de edad econémicamente activa
y limitan su capacidad funcional.*35
El pronéstico de un paciente diagnosticado
con diabetes e insuficiencia renal es mortalidad
de 50%.° La insuficiencia renal cronica (IRC) es
la consecuencia de una pérdida progresiva del
filtrado glomerular que evoluciona desde distur-
bios bioguimicos asintomaticos hasta un sindrome
clinico con repercusidn multiorganica que coloca
al paciente en una nueva y «dificil condicién» de
vida.” Una de las complicaciones mas frecuentes
y generalmente fatal de la diabetes es la nefro-
patia.>®1 La nefropatia diabética se desarrolla
por etapas; comienza con hiperfiltracion, seguida
de microalbuminuria, proteinuria, pérdida de la

conducted a longitudinal descriptive study, using the instru-
ment Clinitek Status and Clinitek Microalbumin test strips
for casual urine sample. The results of the albumin/creatinine
were associated with the diagnosis of patients with creatinine
clearance. Results: Patients with diabetes: normoalbuminuria
= 55%, microalbuminuria = 32% and macroalbuminuria =
13%. Patients with hypertension: normoalbuminuria = 88%,
microalbuminuria = 6% and macroalbuminuria 6%. Dia-
betic patients with hypertension normoalbuminuria = 38%,
microalbuminuria = 33% and macroalbuminuria = 29%.
Conclusion: The analysis of the albumin/creatinine proved to
be a reliable screening test and easy to identify damage stage
of microalbuminuria.

funcién renal y, eventualmente, uremia.t'**? La
funcion renal declina en forma progresiva con
el tiempo, lo que desemboca en complicaciones
como hipertension, anemia, desnutricion, enfer-
medad 6sea, neuropatia y una infortunada calidad
de vida.* Los métodos habituales empleados para
la medicion exacta de albumina en muy bajas
concentraciones tienen un costo elevado.*® La
National Kidney Foundation considera a la microal-
buminuria como una moderada elevacion en la
excrecion urinaria de albimina.*® Se consideran
valores positivos para microalbuminuria, en el
rango de 20-100 #g/minuto o 30-300 mg/24 horas,
por arriba de estos valores se considera protei-
nuria 611141617 3 deteccion de microalbuminuria
es el signo clinico mas temprano de dafio renal en
pacientes con diabetes y es un factor predictivo
de enfermedad cardiovascular en pacientes con
diabetes mellitus.?*!2151¢ | 3 orina de 24 horas es
el estdndar de oro para la medicién de albuminu-
ria, pero se acepta que para tamiz pueden usarse
colecciones de menor tiempo 0 una muestra
aislada de orina, habitualmente la primera de la
mafana, después de que el paciente paso tiempo
acostado para evitar la variabilidad dia/noche en
los valores de referencia. Si se utiliza una muestra
aislada, es mejor relacionar la albuminuria con la
creatinuria (albuminuria/creatinuria mg/g), ya que
esta Gltima se elimina en forma casi constante
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durante todo el dia. Se recomienda el uso de la
correlacion albumina/creatinina como estrategia
de escrutinio de primera eleccién, la razon para
cuantificar tanto la alblmina como la creatinina
es que la sola determinacion de albimina puede
dar falsos positivos 0 negativos.® Las ventajas del
método de la tira reactiva, para la determinacion
de relacion albumina/creatinina son: bajo costo,
rentabilidad y rapida evaluacién del enfermo.
Los resultados positivos con estas tiras deben
ser confirmados por métodos mas especificos, La
American Diabetes Association recomienda que se
realicen tres pruebas repetidas en un periodo de
tres a seis meses en las que se toma como microal-
buminuria el resultado positivo en al menos dos de
las tres pruebas.®® El objetivo de este trabajo fue
determinar la prevalencia de dafio renal incipiente
por medio de la relacién albumina/creatinina en
pacientes que acuden a la Clinica Hospital ISSSTE
de Guanajuato, diagnosticados con diabetes y/o
hipertension.

Métodos

Universo de estudio. La Encuesta Nacional de
Salud y Nutricion 2006 sefiala una frecuencia de
32.5 a 34.9% de hipertension en el estado de
Guanajuato y 7% de diabetes mellitus a nivel na-
cional. El Departamento de Estadistica del Hospital
Clinica ISSSTE «B» de Guanajuato reporta 10% de
pacientes diabéticos.

Considerando que parte de los enfermos que
padecen diabetes mellitus también tienen hiper-
tension, se tomd como nimero para el calculo de
la muestra 33%. Esta institucibn maneja un total
de 58,900 derechohabientes, 33% corresponde
a un nimero de 19,437 pacientes. En el manejo
estadistico de los datos se utilizaron las siguientes
formulas:
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Donde;

N = namero total de elementos que conforman
la poblacion = 19,437.

n, = cantidad tedrica de elementos muestra.

n = cantidad real de elementos de la muestra a
partir de la poblacion asumida de la poblacion.

z = valor estandarizado en funcién del grado de
confiabilidad de la muestra calculada, para 95% de
confiabilidad corresponde un valor de z = 1.96.

e = error asumido en el calculo debido a las aproxi-
maciones decimales, que para nuestro caso en el
que N = 19,437, se aceptae = 0.05 o error de 5%.
g = probabilidad de que la poblacion no presente
las mismas caracteristicas de la poblacién o diversos
factores subjetivos u objetivos de los individuos que
conforman la poblacion. En este estudio en el que N
=19,437, se aceptaq = 0.15 o0 probabilidad de 15%.
p = probabilidad de que la muestra presente las
mismas cualidades de la poblacion (homogeneidad)
y esta determinada por p = 1-q, esto es 1-0.15 =
0.85 o probabilidad de 85%.

no=((1):8§)2>< 0.15 x 0.85

no,=195.92

_ 195.92
1 -|-195.92/19 437

n

n=194

Por lo tanto, 194 es el nimero de muestra.

Para garantizar este nimero hasta el final del
estudio, se incluyeron 208 pacientes diabéticos y/o
hipertensos con edad mayor a 18 afios que acuden
ala Clinica Hospital ISSSTE «B» Guanajuato y acep-
taron participar en el estudio. Se les informé sobre
el proposito, nulo riesgo y beneficios del estudio
mediante una carta de consentimiento informado,
aprobada por el Comité del Centro de Investiga-
ciones en Bioética de la Universidad de Guanajuato.
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Criterios de inclusion: diabéticos y/o hiper-
tensos, mayores de 18 afios, sin diagnéstico de
dafo renal. Criterios de exclusién: pacientes
menores de 18 afios, enfermos con insuficiencia
cardiaca congestiva, embarazadas, sujetos con
infecciones urinarias o fiebre, personas en las que
ya se hubiera diagnosticado dafio renal, individuos
gue hayan realizado ejercicio extenuante 24 horas
antes de la obtencion de la muestra.

Se interrogd a los pacientes sobre su edad, tiem-
po de enfermedad y tratamiento farmacolégico. Se
les midi6 la presion arterial con ayuda del bauma-
nometro Citizen Microhuman Tech CH-432B. Se
solicitd a los pacientes que obtuvieran una muestra
de orina, de preferencia la primera de la mafiana,
la cual tiene menos posibilidades de alterarse por
la actividad y la postura.®

Analisis quimico. Las muestras de orina
fueron centrifugadas por cinco minutos a una ve-
locidad de 3,000 revoluciones por minuto (rpm)
antes de ser analizadas, en el instrumento Clini-
tek Status. La prueba para albumina se basa en
el enlace de colorantes, usando un colorante de
sulfoneftaleina a un pH constante. La prueba para
creatinina se basa en la reactividad del tipo de la
peroxidasa de un complejo de cobre-creatinina
que cataliza la reaccion del dihidroperéxido de
diisopropilbenceno y la 3,3’,5,5’-tetrametilben-
cidina. La relacion albumina/creatinina menor
de 30 mg/g se considerd normoalbuminuria;
mayor de 30 y menor de 300 mg/g se califico
como microalbuminuria; y mayor de 300 mg/g
fue caracterizado como proteinuria. A las mues-
tras que presentaron proteinuria se les realiz6
la depuracion de creatinina en orina de 24 horas
con el método descrito por Jaffé.

Anélisis estadistico. EI manejo de los datos
se realiz6 con ayuda del Software Microsoft Excel
2010, en el que se obtuvieron medidas de ten-
dencia central (media y desviacion estandar). La
relacion albimina/creatinina se correlaciono frente
al diagndstico de los pacientes y con la depuracién
de creatinina.

Resultados

Fueron incluidos 208 pacientes, 144 mujeres y
64 hombres, las caracteristicas se muestran en el
cuadro I. Predominaron las mujeres; entre ellas, se
registraron los siguientes promedios: edad 58 +
10.31 afios, tiempo de enfermedad 11.44 & 8.53
afnos, glucosa en sangre 176 = 68.25 mg/dL, pre-
sién arterial sistélica de 146 = 22 mmHg y presion
arterial diastolica 81 &= 11 mmHg. En los hombres,
los valores promedio fueron: edad de 56 & 12.11
afios, tiempo de enfermedad 9.95 + 8.51 afios,
glucosa en sangre 178 = 82.69 mg/dL, presion
arterial sistolica 143 & 24 mmHg y presion arterial
diastolica 85 = 10 mmHg. En los 208 pacientes se
determind la relacién albimina/creatinina en orina,
118 (56.73%) casos tuvieron cifras menores de 30
mg/g (normoalbuminuria), 55 (26.44%) en rango
de 30-300 mg/g (microalbuminuria) y 35 (16.83%)
cifras mayores a 300 mg/g (albuminuria). Ningln
paciente tenia diagnostico presuntivo de dafio re-
nal. La correlacion entre el diagnéstico y el resulta-
do de larelacion albimina/creatinina se muestraen
el cuadro Il. La prevalencia de albuminuria fue 13%
en pacientes diabéticos, 6% en los hipertensos, y
29% en los enfermos con diabetes e hipertension.
Al correlacionar la depuracién de creatinina con la
relacion albimina/creatinina (figura 1), se encontré
que a medida que la relacion albumina/creatinina
asciende, la depuracion de creatinina en orina de
24 horas disminuye.

Discusion

En el panorama general se observa que mas de
50% de los pacientes tienen entre 50 y 70 afos
de edad. En estudios semejantes reportados por
otros autores, la edad promedio fue de 55 afios;*
ademas, las mujeres padecen con mayor frecuen-
cia hipertension arterial, mientras que los varones
cursan mayormente con diabetes. En este grupo se
observa que mas de la mitad tiene menos de diez
afios de enfermedad, algunos autores reportan
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Cuadro |. Caracteristicas generales del grupo (n = 208)

por sexo (mujeres, n = 144; hombres, n = 64).

Continuacion del Cuadro .

70<x <80 29.29 31.58
80<x=<90 32.14 33.33
90 <x =< 100 17.14 19.29
100 <x < 110 5.00 8.77
110 <x < 120 0.71 0.00

Presion arterial sist6lica (mmHg)

Mujeres Hombres

Edad (afios) % %

10<x=20 0.00 1.59
20<x=30 1.40 1.59
30<x =40 2.82 6.35
40<x <50 19.01 19.05
50 <x <60 32.39 34.92
60<x<70 32.39 25.40
70<x <80 11.27 11.11
80<x =90 0.70 0.00

Diagndstico

DM 27.08 59.37
DM, HAS 36.11 26.56
HAS 36.80 14.06

80 <x =< 100 2.14 5.26
100 <x < 120 12.14 14.03
120 <x < 140 25.00 26.31
140 < x < 160 38.57 26.32
160 < x < 180 14.29 21.05
180 < x < 200 7.14 7.02
200 <x < 220 0.714 0.00

Abreviaturas: DM = Diabetes mellitus. HAS = Hipertensién arterial
sistémica.

Glucosa en sangre (mg/dL)

50 <x =< 100 4.25 2.78
100 < x < 150 40.43 50.00
150 < x < 200 28.72 19.44
200 <x =< 250 9.57 13.89
250 < x = 300 11.70 5.56
300 < x = 350 2.13 2.78
350 < x = 400 3.19 0.00
400 < x =< 450 0.00 5.56

Relacion albimina/creatinina

Normal 56.94 56.25
Anormal 26.39 26.56
Altamente anormal 16.67 17.19

Tiempo de enfermedad (afios)

0<x=<5 29.37 39.68
5<x=10 26.57 28.57
10<x=15 17.48 4.76
15<x=20 10.49 14.29
20<x=25 9.79 4.76
25<x=30 4.89 6.35
30<x=35 0.70 1.59
3B <x=40 0.70 0.00

Presion arterial diastolica (mmHg)

40<x=50 0.71 0.00
50 <x =60 2.86 1.75
60<x=70 12.14 5.26

una oscilacion de entre dos meses y 14 afios.* El
motivo de haber encontrado menor frecuencia a
mayor tiempo de diagnostico puede ser debido a
gue son muy pocos aquellos pacientes que no se
han diagnosticado con dafio renal después de un
tiempo prolongado de haber cursado con diabetes
y/o hipertension. Es evidente el descontrol glucé-
mico al observar que hay pacientes que alcanzan
cifras de glucosa en sangre por encima de los 200
mg/dL. También se nota el descontrol de la presién
arterial sistolica, a pesar de que los pacientes que
sufren hipertension refieren tomar medicamento
para controlarla, en comparacion con la presion
arterial diastolica que esta afectada en menor
frecuencia, ya que la mayor parte de la poblacion
mantiene cifras que van desde 70 hasta 90 mmHg.

En este estudio, 32% de los pacientes con diabe-
tes mellitus present6 microalbuminuria, proporcion
semejante a la reportada por otros autores.!* Se
aprecia que mas de 55% de la poblacion tiene una
relacion albimina/creatinina normal; sin embargo,
la otra parte del grupo ya presenta cifras alteradas.

El resultado de la correlacion entre diagnds-
tico conforme a la relacion albumina/creatinina
sefiala que 45% de los pacientes presenta algln
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Depuracién de creatinina mL/min

Figura 1. Correlacion entre de-
puracién de creatinina en orina de
24 horas y relacion albimina/crea-
tinina (RAC). El grupo fue dividido
con base en la RAC: normal < 30
mg/g (normoalbuminuria), anormal
30-300 mg/g (microalbuminuria)
y altamente anormal > 300 mg/g
(proteinuria). La linea media repre-
senta el comportamiento de laRAC
conforme a la edad del paciente, la
linea punteada indica el intervalo

30-300 mg/g

<30 mg/g

Relacion albumina/creatinina

Cuadro Il. Resultado relacién alblmina/creatinina con
respecto a diagndstico.

Diagnéstico
Altamente
Normal Anormal anormal
% % %
DM (n =91) 55 32 13
HAS (n = 48) 88 6 6
DM, HAS (n = 69) 38 33 29

Abreviaturas: DM = Diabetes mellitus. HAS = Hipertension arterial
sistémica.

dafio renal. Aunque 88% de los hipertensos se
encontraron en buen estado renal, el pequefio
porcentaje restante demuestra que el ser hi-
pertenso si representa un riesgo para ese dafio.
Entre las personas que tienen los dos diagnosticos
conjuntos, diabetes e hipertension, los resultados
muestran que sélo una tercera parte de ese grupo
de pacientes queda sin dafio (38%o), otra tercera
parte se encuentra en estado de microalbuminuria
y otra tercera parte se encuentra con un dafio
renal mayor. Cabe sefialar que ningln paciente
tenia conocimiento de que comenzaba o tenia
dafo renal.

En los exdmenes de rutina que se realizan en
un laboratorio de andlisis clinicos no es posible

de confianza de 95%. N = 56, r
-0.566, p = 0.

detectar el dafio renal con un examen general de
orinadebido a la diferencia en el limite de deteccion
de proteina para las tiras reactivas utilizadas con
este fin. Las tiras empleadas para hacer el examen
general de orina detecta proteinas en concentra-
ciones superiores a 30 mg/dL, mientras que las
tiras empleadas para microalbuminuria detectan
concentraciones de 1 mg/dL de albdmina y de 30
a 300 mg/g para la relacion albumina/creatinina.
El método que en este estudio se propone tiene
como ventajas: la facilidad de uso del equipo, el bajo
costo, el evitar la coleccion de orina de 24 horas
y, sobre todo, la deteccién de un dafio renal en los
pacientes mas susceptibles en una etapa temprana
mediante el andlisis de una muestra casual, lo cual
brinda la oportunidad de canalizar a los pacientes
gue se identifiquen en etapa de microalbuminuria
hacia una atenciobn médica con un tratamiento
renoprotector.

Gutiérrez Rodriguez y colaboradores (2006)
refieren que la deteccion de microalbuminuria per-
mite el rapido diagnéstico de nefropatia incipiente
y, en forma mas relevante, predice el desarrollo de
proteinuria clinicay de aumento de mortalidad. Un
control glucémico optimizado ha demostrado ser
efectivo como prevencién primaria, pero no como
prevencion secundaria; esto significa que con el
control se previene efectivamente el desarrollo y
la progresion de microalbuminuria.?
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La Sociedad Espafiola de Nefrologia propone
disefiar un programa que facilite la deteccion de la
enfermedad renal en estadios muy tempranos.?
La ausencia de inversion en la enfermedad cardio-
vascular y en otras enfermedades cronicas como
la enfermedad renal es un error. La epidemia de
enfermedades cronicas necesita de una aproxima-
cion en sus fases precoces.?

Conclusiones

La deteccién temprana del dafio renal es posible
mediante un analisis tamiz como la determinacion
de la relacion albumina/creatinina. El uso de esta
sencilla prueba podria ser parte del panel de analisis
de rutina practicados diariamente en los hospitales
e instituciones de salud publica. Ademas, deberia
considerarse como analisis de control en las car-
tillas de salud de los pacientes con diabetes y/o
hipertension.
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