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Comparacion del grado de albuminuria
entre sujetos con diabetes mellitus tipo 2
»[ 1 hipertensos y normotensos

LRERTO FraNcisco Rusio Guerra,™ Jost Juan Lozano Nugvo,* Leticia RopriGuez Lopez,*
GERMAN VARGAS AYALA,* ADOLFO QUINTANAR ALTAMIRANO,* JORGE MENDOZA BALANZARIO*

Introduccion: fa albuminuria es un mmportante factor de
resgo para la progresidn de ia nefropatia y de (a cardiopa-
tia isquémica en sujetos con diabetes mellitus tipo 2 (OM2)
Objetivo: comparar el grado de albuminuna entre sujetos
con M2, tupertensos y normotensos, con similar control
metabdhico Materlal y método: se formaron 2 grupos de
30 pacientes con DM2, el pnmerc con normotensién y el
segundo con hipertension. Se buscd gque ambos tuvieran
tiempo de evolucidn o diagnostico de fa DM2, controt
glucemico, sexo y edad similares A todos los sujetos se
las midio la albumsnuria de 24 horas (sin suspender &l tra-
tamiento antihipertensivo en los hipertenses) El método

. estadistico usado fue ANOVA Resultado: los pacientes
! =

' ' - ABSTRACT

Background: Albuminuria 1s a major risk factor for
nephropathy and coronary heart disease in type 2 diabe-
tes mellitus (DM2) Objective: To compare the amount of
albummurnia in normotensive and hypertensive patients with
type 2 diabetes mellitus) Methods: We studied two groups
of 30 DM2 pattents each, both similarin age, sex, glycemic
controt and DM2 histary The first one included normotensive
patienis and the second one hypertensive pattents, In all
patients 24 hours albuminurnia was measured
{antihypertensive treatment was maintained in hypertensive
patients) Statistical analysis was done with ANOVA.
Resuits: Hypertensive patients (8.7 years of DM2, age 52
and average of last 3 months serum giucose of 157 mg/dL.)
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La coexistencia de hipertension arterial sistémica
(HAS) y diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es comun, siendo
la HAS dos veces mas frecuente en pacientes con DM2
que en sujetos normotensos.’

Las personas con DM2 tienen mas complicaciones
por macroangiopatia aterosclerosa, tales como cardio-
patia isquémica y enfermedad vascular cerebral. La
ateroesclerosis se desarrolla por la accién de diversos
procesos fisiopatoldgicos que tienen como fondo co-
mun |a resistencia a la insulina. En particular, la coexis-
tencia de HAS en diabéticos incrementa en forma im-
portante la posibilidad de padecer tales complicaciones.?
De hecho, y debido a que ambos padecimientos inciden
sobre el dafio vascular, el riesgo cardiovascular de los
sujetos hipertensos con DM2 es cuatro veces mayor.
Por todo ello, es necesario lograr un control adecuado
de ambas enfermedades.’

En vartos estudios se sefiala que en los pacientes
diabéticos las concentraciones de albuminuria
correlacionan en forma directa no sélo con la progre-
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sion de la nefropatia, sino también con la- mortalidad
cardiovascuiar.*

En la fisiopatologia de la nefropatia diabética inter-
vienen varios factores, destacando el control metabdlico
del paciente y el tipo de dieta, en particular la que per-
mite la hiperfiltracién y la presion intraglomerular, que
depende de la constriccion de la arteriola eferente. Tam-
bién juegan un papel los factores humorales, como la
actividad de la angiotensina II, que favorece la
hiperfiltracién y el paso de macromoléculas ai mesangio,
la contraccién de las céhulas mesangiales. ¢! aumento
de la presidn intraglomerular por vasoconstriccion de la
arteriola eferente y la sobreproduccién de endotelina
por las arterias renales, lo que provoca la prohiferacién
mesangial.>?

Hace poco, en el estudio UKPDS se dernostrdé que
la disminucion estricta de las cifras de presién arterial
tiene mds importancia que el firmaco usado para la
proteccion de log grganos blanco en ia DM2, tantoen lo

‘%,%?‘
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hipertensos {DM2 de 8 7 afios de evolucion, edad 52 afies
y giucemia media de 157 mg/dl en los tres meses previos)
tuvieron una albuminuria promedio de 4,587 * 583 myg en
24 horas Mientras que las cifras del grupo de normotensos
(DM2 de B 7 afios de evolucion, edad 51.5 anos, y glucemia
promedio de 159 mg/dL en los {res meses anteriores) fue-
ron de 1,105 + 212 mg en 24 horas. Al hacer la compara-
¢ién, fa albuminuna de los sujetos con DM2 hiperiensos
fue significativamente mavor (p < 0 003) que iz de los
normotensos Conclusiones: |la coexistencia de
hipertension artenal es un factor determinante en et grado
de albuminurig en swetos con DM2,

Palabras clave: aibuminuriz, hiperiension arterial, diabe-
tes metitus upo 2

had 24 hours albumnuria of 4,567 £ 563 mg Whereas
normotensive patients (age 51.5 years, DM2 history of 8.7
and serum glycemic values of 159 mg/dL n the last three
months) had 24 hours albuminuna of 1,105 £ 212 mg When
both groups were compared, we found a significative (p <
0 005) higher albuminuria in hypertensive patients
Conclusions: Myperiension coexistence is an important
factor for protemuria development m DM2 patients

Key words hypertension, type 2 diabeies mellitus,
albuminurna

como en lo secundario a microangiopatia (albuminuria).
De hecho, el grado de proteccidn organica en ese estu-
dio fue semejante con captopril y con atenolol, siempre
que se lograran reducciones similares de la presion
arterial.®

Por todo lo anterior, las cifras de presion arterial de-
ben ser un factor fundamental en el desarrollo de
albuminuria en el paciente con DM2.

El objetivo de este trabajo es comparar el grado de
albuminuria entre sujetos con DM2 hipertensos o
normotensos, con igual contro! metabdlico

MATCRIAL Y METODOS

Se incluyeron 60 pacientes con DM2 y se dividieron
en dos grupos: uno de normotensos y el otro de
hipertensos, buscando que coincidieran en tiempo de
evolucion de la DM2, control glucémico, sexo y edad.

A todos los sujetos se les determind la albuminuria
de 24 horas (por nefelometria) y depuracién de

*  Clinica de Hipertension Artenal, Servicio de Medicing Interna,
Hospiat General de Ticoman, México, DF.

Correspondencia, Dr Alberio Francisco Rubio Guerra, Hospital
General de Ticoman, ISSDF, Plan de San Luis s/n esq Bandera, Col,
Ticoman, Mexice, DF, CP 07330.

Racibido: junio, 2001 Aceptado julo, 2001,

creatinina (creatinina urinaria * volumen urinario/
creatinina sérica). No se suspendid el tratamiento
antibipertensivo en ningin caso.

No se incluyeron pacientes menores de 18 afios ni
con alguno de los siguientes diagndsticos: diabetes
mellitus descompensada (glucemia > 250 mg/dL.), dia-
betes mellitus tipo 1, msuficiencia cardiaca, hepatica o
renal (creatinina sérica mayor a 2.5 mg/dL), evidencia
de valvulopatia, hipertensién secundaria, episodio
coronaric agudo o enfermedad vascular cerebral, his-
toria de abuso de alcohol o drogas psicotrépicas, co-
existencia de padecimientos reumaticos o
glomerulopatias primarias o de origen distinto al diabé-
tico.

Asimismo, no se permitieron los siguientes medica-
mentos y se excluyeron a las personas que los hubiesen
tomado en los tres meses previos a la cuantificacién de
la proteinuria: antidepresivos triciclicos o inhibidores de
la. MAQ, antiinflamatorios no esteroideos,
corticosteroides y cualquier otro farmaco de investiga-
cion.

Se realizé un ultrasonido posmiccional antes de la
combinacién de medicamentos para descartar la posi-
bilidad de retencidn urinaria por vejiga neurogénica que
alterara los resultados de la proteinuria o la depuracion
de creatinina. No incluimos pacientes con mas de 50
mL de orina residual por ultrasonido.

Los datos se expresan en promedio + desviacién
estandar; el estudio estadistico se realizé mediante el
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COMPARACION DEL GRADO DE ALBUMINURIA ENTRE SUJETOS CON DIABETES MELLITUS TIPO 2 HIPERTENSOS Y NORMOTENSOS

anilisis de varianza, tomando como significativo una p
<0.05.

Esta investigacion se llevd a cabo con la aprobacion
del Comité de Investigacion y Bioética Médica de nuestro
hospital y de acuerdo con la declaracién de Helsinki,
obteniendo el consentimiento informado por escrito de
los participantes antes de ser incluidos en el protocolo.

RESULTADOS

Las caracteristicas de los pacientes se muestran en
el cuadro 1.

El grupo de hipertensos tuvo albuminuria de 4,567 &
563 mg en 24 horas, mientras que en los normotensos
fue de 1,105 £ 212 mg en 24 horas. Al comparar los
resultados, la albuminuria de los sujetos con DM2
hipertensos fue significativamente mayor (p < 0.005)
que la de los normotensos.

La depuracién de creatinina fue de 56 mL/min en los
pacientes lipertensos y de 91 mL/min (p < 0.005) en
{08 normotensos.

Cuadro 1. Caracteristicas de los pacientes

Normotensos  Hiperfensos p

Edad (arios) 51.5 g2 ns
Sexo {M/F) g/21 8/22 ns
OM (afios de a7 a7 ns
avolucion)

Glucemia* {mg/dL) 159 157 ns
Proteinuria 1,105 £ 212 4,267 % 563 <0.605
Presion artenal 124+£14/74£8 168+5/93+3 <0 001
{mmHg)

*Promedio de los tres Gltimos meses.

Discusion

De acuerdo con nuestros resultados, podemos con-
cluir que los pacientes con DM2 y HAS tienen
significativamente mas albuminuria ¢ insuficiencia re-
nal que los sujetos normotensos con el mismo tiempo
de evolucion de la DM2.

En estudios previos de ha demostrado que la apari-
cion de albuminuria en el paciente con DM2 es un
predictor de nefropatia y de riesgo de morbilidad
cardiovascular,* por lo que la determinacién de
albuminuria de 24 horas debe considerarse parte del

Rav Mex Aterosc Prev Cardiovase Volumen 4, Nam 3, juko-septiembre, 2001

estudio de las personas con DM2, en cuanto se esta-
blece el diagndstico de la alteracidn metabdlica de la
glucemia, especialmente si hay HAS. La albuminuria
hace necesaria ]a busqueda de otros factores de riesgo
cardiovascular en estos pacientes, tales como
dislipidemias, tabaquismo, etc., para establecer las me-
didas preventivas y terapéuticas oportunamente.

En este estudio, se nota una mayor tendencia al de-
sarrollo de nefropatia en los sujetos hipertensos, no sélo
por el grado de albuminuria, sino también por la dismi-
nucidn importante en la depuracion de creatinina. Ello
puede deberse a una de dos causas, que tanto la HAS
como la DM2 potencializan su capacidad de ocasionar
dafio renal, o bien que la hipertensién sea secundaria a
los cambios renales asociados a la albuminuria. Este
estudio no permite establecer cuél sea la sifuacion real,
pero los pacientes diabéticos no hipertensos con
microalbuminuria usualmente tienen valores normales
de presion arterial, aunque en cifras superiores 2 las de
los sujetos control.”

Investigaciones previas en diabéticos hipertensos no
lograron establecer una relacion entre la albuminuria y
las cifras de presién arterial.® Hace poco se informo de
la asociacién entre las concentraciones de albuminuria
y la presidn sistdlica nocturna’ o la carga hipertensiva
determinada por monitoreo ambulatorio.® En este tltimo
estudio, se destaco la falta de relacidn de la albuminuria y
microalbuminuria con las cifras tomadas en el consuttorio.
Nosotros si encontramos esta relacion.

Vale la pena sefialar que en los hipertensos es la
presion arterial media la que se correlaciona con la
nefropatia, mientras que la presidn del pulso se asocia
mas con cardiopatia, por lo que al manejar a estos pa-
cientes deben lograrse reducciones no solamente de la
presion arterial diastdlica, sino también de la presion
sistdlica para evitar que se incremente la diferencial, ya
que cuando ésta supera los 70 mmHg, se le considera
un factor més de riesgo cardiovascular.’ El Comité
Ejecutivo para Hipertension y Diabetes de la National
Kidney Foundation, en sus guias de tratamiento sugiere
un enfoque mds agresivo en el manejo de sujetos
hipertensos con DM2, sugiriendo cifras <130/80 mmHg,
menores aun a la recomendacion establecida de 130/85
mmHg, pues esta reduccion de 5 mmHg disminuye en
un 50% la mortalidad del pactente con DM2, Estas guias
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nal que los sujetos normotensos con el mismo tiempo
de evolucion de la DM2.

En estudios previos de ha demostrado que la apari-
cion de albuminuria en el paciente con DM2 es un
predictor de nefropatia y de riesgo de morbilidad
cardiovascular,* por lo que la determinacién de
albuminuria de 24 horas debe considerarse parte del
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estudio de las personas con DM2, en cuanto se esta-
blece el diagndstico de la alteracidn metabdlica de la
glucemia, especialmente si hay HAS. La albuminuria
hace necesaria ]a busqueda de otros factores de riesgo
cardiovascular en estos pacientes, tales como
dislipidemias, tabaquismo, etc., para establecer las me-
didas preventivas y terapéuticas oportunamente.

En este estudio, se nota una mayor tendencia al de-
sarrollo de nefropatia en los sujetos hipertensos, no sélo
por el grado de albuminuria, sino también por la dismi-
nucidn importante en la depuracion de creatinina. Ello
puede deberse a una de dos causas, que tanto la HAS
como la DM2 potencializan su capacidad de ocasionar
dafio renal, o bien que la hipertensién sea secundaria a
los cambios renales asociados a la albuminuria. Este
estudio no permite establecer cuél sea la sifuacion real,
pero los pacientes diabéticos no hipertensos con
microalbuminuria usualmente tienen valores normales
de presion arterial, aunque en cifras superiores 2 las de
los sujetos control.”

Investigaciones previas en diabéticos hipertensos no
lograron establecer una relacion entre la albuminuria y
las cifras de presién arterial.® Hace poco se informo de
la asociacién entre las concentraciones de albuminuria
y la presidn sistdlica nocturna’ o la carga hipertensiva
determinada por monitoreo ambulatorio.® En este tltimo
estudio, se destaco la falta de relacidn de la albuminuria y
microalbuminuria con las cifras tomadas en el consuttorio.
Nosotros si encontramos esta relacion.

Vale la pena sefialar que en los hipertensos es la
presion arterial media la que se correlaciona con la
nefropatia, mientras que la presidn del pulso se asocia
mas con cardiopatia, por lo que al manejar a estos pa-
cientes deben lograrse reducciones no solamente de la
presion arterial diastdlica, sino también de la presion
sistdlica para evitar que se incremente la diferencial, ya
que cuando ésta supera los 70 mmHg, se le considera
un factor més de riesgo cardiovascular.’ El Comité
Ejecutivo para Hipertension y Diabetes de la National
Kidney Foundation, en sus guias de tratamiento sugiere
un enfoque mds agresivo en el manejo de sujetos
hipertensos con DM2, sugiriendo cifras <130/80 mmHg,
menores aun a la recomendacion establecida de 130/85
mmHg, pues esta reduccion de 5 mmHg disminuye en
un 50% la mortalidad del pactente con DM2, Estas guias
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también indican que cuando el paciente tenga proteinuria
mayor a un gramo, la meta sean cifras menores a 125/
75 mmHg," razon por la cual 18 pacientes normotensos
de este trabajo iniciaron tratamiento con un inhibidor de
fa ECA, una vez que se obtuvieron los resultados de la
proteinuria

Los valores de glucemia superaron los 110 mg/dL en
ambos grupos, lo que puede influir en la albuminuria Es
importante sefialar, sin embargo, que varios trabajos han
establecido que las cifras de glucemia juegan un papel
primordial en el desarrollo de albuminuna. una vez que
se han reducido las cifras de presion arterial ® Esta debe
ser Ja causa fundamental de a proteinuria en los pa-
cientes normotensos. Debemos comentar que los estu-
dios que evalian el efecto del control glucémico sobre
la albuminuria se han hecho en sujetos con diabetes
mellitus tipo 1y que no hay estudios al azar que mues-
tren el efecto del control glucemico sobre la progresion
de la pefropatia en DM2, Sin embargo. como la
fisiopatologia aparentemente es similar en ambos tipos
de diabetes, se ha planteado la hipdtesis de que los be-
neficios del control metabdlico sean iguales.'”

En conclusién, nuestros resuitados indican que los
pacientes con DM2 y HAS tienen mayor grado de
albuminuria que los normotensos, independientemente
del tiempo de evolucion de la enfermedad y del control
metabdlico. Ello hace necesario evaluar las cifras de
albuminuria en estas personas al momento del diagnos-
tico de la DM2, para implantar medidas que prevengan
el desarrollo de nefropatia y cardiopatia.
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