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OBJETIVOS 

 

 

El presente trabajo pretende cumplir en base a literatura revisada los 

siguientes objetivos: 

 

 

Objetivo General 

 

 

La valoración del uso de electroforesis automatizada como un método eficaz 

para la detección de microalbuminuria. 

 

 

Objetivos Particulares 

 

 

1. Evaluar cuál de las técnicas utilizadas actualmente tiene mayor 

sensibilidad y especificidad en la determinación de microalbuminuria. 

 

2. Determinar si es factible la inclusión del exámen de microalbuminuria 

como un indicador de Síndrome Metabólico. 
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RESUMEN 
 

 

La cuantificación  de bajas concentraciones de albúmina es de suma 

importancia para predecir el desarrollo de distintas patologías clínicas 

asociadas a diabetes, hipertensión arterial. Detectar estas bajas 

concentraciones no era posible en los años 60's debido a la escasa 

sensibilidad de las técnicas para la cuantificación de albúmina; ya que se 

determinaba cuando las concentraciones de albúmina  alcanzaba 

magnitudes de miligramos, es decir cuando el daño glomerular se encuentra 

en fase avanzada e irreversible.  

 

La medida de albúmina urinaria se hace convencionalmente usando 

métodos inmunoquímicos, tira reactiva, mediante el Índice  

Albúmina/Creatinina, entre otros. Con técnicas actualmente disponibles 

(Electroforesis automatizada, HPLC, entre otras) se puede hacer una 

determinación de pequeñas cantidades de albúmina en orina a nivel de 

microgramos y es posible detectar en que momento se inicia el daño 

glomerular.  

 

Por lo anterior este trabajo pretende promover el uso de la 

electroforesis automatizada para la cuantificación de microalbuminuria e 

incluir este exámen en personas con uno o más criterios clínicos del 

síndrome metabólico. 
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INTRODUCCIÓN 
 

 

Fisiológicamente el ser humano excreta  pequeñas cantidades de 

proteínas por la orina, como consecuencia del filtrado glomerular y la 

reabsorción-secreción tubular.1 

 

El capilar basal del glomérulo normal restringe casi en su totalidad el 

paso de moléculas de gran tamaño, como la albúmina. Cuando se inicia el 

daño glomerular, como en el caso de la nefropatía diabética, los capilares 

permiten el paso de proteínas de diferentes tamaños moleculares. Detectar 

esta patología en su principio no era posible debido a la escasa sensibilidad 

de las técnicas para cuantificar albúmina en la orina; anteriormente era 

posible diagnosticar cuando las concentraciones de albúmina ya alcanzaban 

magnitudes de miligramos, es decir cuando el daño glomerular ya se 

encontraba en fases avanzadas e irreversibles.2 

 

La albúmina es una de las principales fracciones proteicas de la sangre. 

Su función consiste en mantener la presión oncótica y el transporte de 

bilirrubina, ácidos grasos, medicamentos, hormonas y otras sustancias 

insolubles en agua. En condiciones normales, la proteína es casi 

completamente reabsorbida por los riñones e indetectable en la orina, por 

consiguiente, la detección de albúmina o proteínas en la orina es indicativo 

de función renal anormal.3 
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Aparecen proteínas en orina por seis causas distintas:4 

 

1. Cambio en la permeabilidad glomerular para las proteínas 

plasmáticas; ésta es la causa más frecuente de proteinuria. 

2. Cambios en la resorción tubular de proteínas plasmáticas que 

se filtran normalmente, produce una excreción modesta de 

proteínas con pesos moleculares de 10 000 a 70 000 daltons. 

3. Formación prerrenal y filtración en los glomérulos de 

paraproteínas o proteínas endógenas (p. ej., proteínas de 

Bence Jones, mieloma múltiple, mioglobina en lesiones por 

aplastamiento o hemoglobina en reacciones hemolíticas de 

transfusión, productos de desintegración de fibrina en 

coagulación intravascular diseminada) que se denomina 

proteinuria de sobreproducción. 

4. Incremento de las secreciones tubulares, generalmente 

proteínas de Tamm-Horsfall. 

5. Liberación de tejido renal y productos tisulares. 

6. Obstrucción de los vasos linfáticos renales que produce 

quiluria.  

 

 

Durante muchos años, la medida de la excreción de albúmina urinaria 

se ha reconocido extensamente como indicador sensible y temprano de 

lesión glomerular en personas con diabetes, y estudios más recientes 

encontraron que la excreción de albúmina también está correlacionada con 

la mortalidad en enfermedad cardiovascular.5 

 

Los métodos habituales empleados para la medición exacta de 

albúmina en muy bajas concentraciones (radioinmunoanálisis, ELISA, 

nefelometría) tienen un costo elevado. Actualmente existen métodos rápidos, 



 

3 

cualitativos o semicuantitativos, basados en principios inmunológicos o 

colorimétricos que permiten la detección rápida de microalbuminuria.6 

 

Debido a intereses crecientes en el análisis de albúmina en orina y de 

la sensibilidad requerida para cuantificar concentraciones bajas los clínicos e 

investigadores están cada vez más interesados en la determinación analítica 

de albúmina urinaria debido a que los valores aumentados indican un riesgo 

mayor de desarrollar enfermedad renal en la fase final y enfermedad 

cardiovascular entre personas con diabetes.7 

 

Desde las primeras descripciones de asociación entre diversas 

situaciones clínicas, hasta las afirmaciones hechas por Reaven en 1988, 

quien sugirió que éstas alteraciones eran parte de un mismo síndrome al que 

llamó síndrome X, han aparecido nuevos componentes de diagnóstico como 

la microalbuminuria que sin duda alguna predice en forma certera la 

aparición de daño de órgano blanco, injuria vascular y mortalidad.8 
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ANTECEDENTES 

 

 

 

1. SÍNDROME METABÓLICO  

 

 

 

1.1 Historia  

 

 

En 1923 Klyn describe la presencia de hipertensión, hiperglucemia y 

gota.  En 1963 Reaven y cols. describieron en pacientes no diabéticos con 

infarto al miocardio previo, mayores glicemias basales, tolerancia a la 

glucosa elevada e hipertrigliceridemia comparados con controles. Otras 

investigaciones encontraron como defecto común en estas anormalidades la 

resistencia a la insulina y la hiperinsulinemia compensatoria.9  

 

A mediados del siglo XX el médico francés Vague fué el primero en 

identificar la “obesidad androide” (adiposidad en la mitad superior del 

cuerpo) como la afección más asociada con la diabetes y la enfermedad 

cardiovascular.9 

 

Hacia finales de los 80’s, la conjunción de alteraciones de la glucosa y 

del metabolismo de la insulina, la obesidad, la dislipidemia y la hipertensión 

recibió un nombre misterioso: “síndrome X”. Reaven sugirió que la 

insensibilidad a la insulina, con su consecuente aumento dramático de los 

niveles de insulina en sangre, es la causa subyacente de esta conjunción y 

representa, por sí misma, un importante factor de riesgo cardiovascular.9 
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Ferranini y sus colegas siguieron esta idea, coincidieron en afirmar que 

dicha conjunción está causada por la insensibilidad a la insulina y, pocos 

años después, acuñaron el término  “síndrome de resistencia a la insulina”.9 

 

 

 

1.2  Definición  

 

 

El Síndrome Metabólico (SM), conocido también como Síndrome 

Plurimetabólico, Síndrome  de resistencia a la insulina o Síndrome X, es una 

entidad clínica que aparece con amplias variaciones fenotípicas, en 

personas con una predisposición endógena, determinada genéticamente y 

condicionada por factores ambientales. Las primeras descripciones de la 

asociación existente entre las diversas situaciones clínicas como la diabetes 

mellitus, la hipertensión arterial y la dislipidemia  datan de los años 20 del 

pasado siglo; sin embargo, fue Reaven quien sugirió en 1988 que estos 

factores tendían a ocurrir en un mismo individuo en la forma de un síndrome 

que denominó “X” en el que la resistencia a la insulina constituía el 

mecanismo fisiopatológico básico. 10 

 

 

1.3 Diagnóstico  

 

 

La OMS propone en 1998 criterios de clasificación, según los cuales, 

para poder hacer el diagnóstico de síndrome metabólico, deben existir al 

menos uno de los parámetros principales y dos de los restantes.10 (Tabla 1) 
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Tabla 1.  Criterios clínicos de síndrome metabólico por OMS.10 

Factor de riesgo Definición 

Resistencia a la insulina  

Definida por uno de los siguientes 

criterios 

 

Hiperglucemia en ayunas  Diabetes mellitus tipo 2 

Intolerancia a la glucosa  

  

Más de dos de los siguientes 

criterios 

 

Obesidad Índice de masa corporal (IMC) >30 

Kg/m2  y/o índice de cintura-cadera 

>0.90 en hombres y 0.85 para 

mujeres. 

Hipertensión >140/>90 mmHg 

Microalbuminuria >20mcg/min. 

Triglicéridos altos >150mg/dL. 

Colesterol HDL bajo < 35mg/dL. en hombres, <39 mg/dL. 

en mujeres. 

Nota:  Se hace el diagnóstico de Síndrome Metabólico cuando dos o más 

criterios están presentes. 
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En el 2001  el Panel del Tratamiento del Adulto (ATP III) del Programa 

Nacional para la Educación en Colesterol (NCEP, por sus siglas en inglés) 

estableció los criterios de diagnóstico para el SM que representan un 

esfuerzo de reconocer la importancia de acción en la  resistencia a la 

insulina, y sus consecuencias en el incremento del riesgo de enfermedad 

cardiovascular  (Tabla 2).10 

 

Aunque ambos criterios de diagnóstico miden de forma indirecta, lo que 

se considera la piedra angular en el desarrollo del SM (es decir, la 

resistencia a la insulina), su capacidad para realizar el diagnóstico en 

distintas poblaciones varía considerablemente, por lo que hasta el momento 

los datos publicados en torno a la prevalencia del SM suelen ser confusos.11 
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Tabla 2.  Criterios clínicos del síndrome metabólico por ATP III.10 

Factor de riesgo  Definición 

Obesidad abdominal Circunferencia de la cintura >102 cm. 

en hombres y 88 cm. en mujeres 

Triglicéridos altos ≥150mg/dL. 

Colesterol HDL bajo < 40mg/dL en hombres y  

< 50mg/dL en mujeres 

Hipertensión arterial ≥ 130/ ≥ 80mmHg 

Hiperglucemia en ayunas ≥110mg/dL. 

Nota:  Se hace el diagnóstico de síndrome metabólico (SM) cuando están 

presentes tres o mas de los factores de riesgo que se describen. 
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Otros estudios y exámenes complementarios que hay que realizar son: 12 

 

� Historia clínica completa 

o Antecedentes familiares y personales. 

o Hábitos y estilo de vida. 

o Síntomas relacionados con aterosclerosis. 

� Exámen físico 

o Perímetro abdominal. 

o Presión arterial, palpar pulsos, auscultar carótidas. 

o Exámen neurológico: reflejos y sensibilidad en DM. 

o Fondo de ojo en DM. 

� Hemograma. 

� Glicemia, creatinina, ácido úrico, transaminasas. 

� Perfil lipídico. 

� Hemoglobina glicosilada en diabéticos. 

� Parcial de orina. 

� ECG. 

 

En México, resulta más fácil utilizar los criterios del  NCEP y por ello se 

sugiere que estos criterios se utilicen para definir este síndrome en estudios 

epidemiológicos y de investigación clínica.13 

 

 

1.3.1 Descripción de Criterios Clínicos 

 

 

Antes de centrarse en los componentes individuales que componen los 

criterios de diagnóstico del SM, algunos comentarios generales sobre las 

deliberaciones que llevaron a su creación son dignos de notar. Quizás la 

edición más crucial es que los criterios de diagnóstico no resultaron de un 

estudio anticipado y no representan el resultado de un proceso basado en 
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evidencia, pero es una reflexión de las mejores estimaciones de un grupo de 

expertos.14 

 

 

1.3.1.1 Obesidad 

 

 

La relación de la obesidad con la resistencia a la insulina dificulta la 

valoración del aporte de cada uno de estos fenómenos con el SM. Desde el 

punto de vista epidemiológico, la creciente epidemia de obesidad, se ha 

conectado con el aumento de las ECV y el SM. La obesidad se puede definir 

como un aumento en el porcentaje de grasa corporal total, por encima de un 

valor estándar, que refleja a nivel celular un aumento en el número y/o 

tamaño de los adipocitos. Esta situación es por lo general producto de un 

desequilibrio.14 

 

 

1.3.1.2 Resistencia a la insulina  

 

 

La resistencia a la insulina (RI) ó Insulinoresistencia es un fenómeno  

fisiopatológico donde se altera la acción biológica de la insulina en los 

diferentes tejidos y provoca una hiperinsulinemia compensatoria. Cuando el 

organismo no puede mantener esta respuesta de hiperinsulinemia, se 

desarrolla la  DM2. Pero en el caso contrario, si la hiperinsulinemia se 

sostiene, se desarrollan una serie de alteraciones, principalmente de tipo 

metabólico, que aumentan el riesgo de sufrir enfermedades cardiovasculares 

(ECV).15 (Tabla 3) 
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La mayoría de personas con SM tienen evidencia de RI, pero en los 

diferentes criterios de diagnóstico existentes no está unificada, en algunos 

es directa, en otros indirecta y en otros no es obligatoria.15 

 

El método más usado para demostrar resistencia a la insulina, es la 

medición de insulina en ayunas, que se correlaciona bien con la captación 

de glucosa corporal total (whole-body glucose uptake), pero puede alterarse 

por la variabilidad individual en la secreción de insulina. Otras medidas son 

índices derivados de la insulina en ayunas y la glucosa, como el 

Homeostasis Model Assessment (HOMA), el Quantitative Insulin Sensitivity 

Check Index (QUICHI) y el Insulin Sensitivity Index (ISI). Estos métodos no 

se usan mucho en la práctica clínica diaria, y por tanto podrían tener poca 

reproducibilidad. Se utilizan otros indicadores indirectos de RI como la 

glicemia basal y la glicemia poscarga de glucosa.15 
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Tabla 3. Características de la resistencia a la insulina.15 

 

Historia familiar de DM2, HTA, ECV. 

Síndrome de ovario poliquístico. 

Sedentarismo. 

Edad Avanzada (> 40 años). 

Pertenencia a grupos étnicos susceptibles a DM2  (no caucásicos). 

Historia de AGA y/o IC o diabetes gestacional. 

Diagnóstico de ECV, HTA, acantosis nigricans, esteatosis hepática no 

alcohólica. 
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1.3.1.3 Dislipidemia 

 

 

Las alteraciones características de los lípidos en pacientes con el SM 

son: la hipertrigliceridemia (en ayuno y postpandrial), la 

hipoalfalipoproteinemia y el acúmulo de LDL densas y pequeñas que 

contribuyen a un mayor riesgo aterogénico. A esa tríada de alteraciones se 

le ha llamado fenotipo dislipdémico aterogénico.16 

 

En lo que se refiere a los lípidos, la resistencia a la insulina favorece un 

incremento en la producción hepática de VLDL y disminución en la actividad 

de la lipasa lipoproteica, lo que se traduce en hipertrigliceridemia y a menudo 

hipoalfalipoproteinemia secundaria, ambas alteraciones muy frecuentes en 

los pacientes obesos y en aquéllos con DM tipo 2.16 

 

 Las concentraciones altas de insulina observadas en estados de 

resistencia se asocian con aumento en la síntesis de lipoproteínas 

hepáticas.16  

 

Las concentraciones elevadas de ácidos grasos libres potencian este 

fenómeno. Por el contrario, la insulina ejerce un efecto inhibitorio sobre la 

síntesis de lipoproteínas en sujetos sanos, por lo que la resistencia a la 

insulina puede explicar en cierta medida la mayor producción de VLDL por el 

hígado. Los sujetos con resistencia a la insulina tienen alta prevalencia del 

patrón de distribución de las LDL tipo B, es decir con acumulación de las 

subclases más aterogénicas y con mayor tiempo de circulación en el 

plasma.16  
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1.3.1.4 Hipertensión Arterial  

 

 

Acorde a la Encuesta Nacional de Enfermedades Crónicas, se ha 

demostrado que la hipertensión arterial afecta al 30% de la población adulta 

y en una tercera parte se asocia al síndrome de resistencia a la insulina. Es 

más común en hombres (34% vs 26%) y en pacientes con diabetes y 

obesidad.16  

 

Durante los últimos 20 años se ha discutido si la resistencia a la 

insulina, la hiperinsulinemia o ambas son factores etiopatogénicos 

importantes en el desarrollo de la hipertensión arterial sistémica. Desde hace 

muchos años se reconoce que la hipertensión es muy frecuente en el obeso, 

en el paciente diabético y en aquél con otras entidades asociadas al 

síndrome metabólico. También se sabe que la reducción de peso y el 

ejercicio se acompañan de mayor sensibilidad a la acción de la insulina y de 

descenso en las cifras de presión arterial. Se conocen mecanismos a través 

de los cuales la hiperinsulinemia podría favorecer la presentación de 

hipertensión arterial sistémica: 16 

 

a) Puede promover la retención renal de sodio por un aumento en su 

reabsorción en el túbulo proximal, donde se identifican receptores 

insulínicos. 

 

b) Favorece la activación del sistema nervioso simpático, con aumento 

de los niveles de catecolaminas y de la reactividad vascular. 

 

También se sugiere que la resistencia a la insulina puede propiciar 

hipertensión arterial sistémica por una acción a nivel celular que incrementa 

la respuesta del músculo liso a las aminas precursoras como noradrenalina y 

Angiotensina II.16     
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Así, la insulina no parece ser causa directa de la hipertensión en el 

síndrome metabólico. La insulina aumenta la producción de óxido nítrico en 

el endotelio sensible a su efecto; la resistencia a la insulina se acompaña de 

ausencia o disminución en la liberación de este mediador de vasodilatación 

dependiente de endotelio.16 

 

 

1.3.1.5 Alteración en la Tolerancia a la Glucosa  

 

 

Los defectos de la acción de la insulina provocan incapacidad de la 

hormona para suprimir la producción de glucosa por el hígado y el riñón, 

además de alteraciones en el metabolismo de la glucosa en tejidos sensibles 

a la insulina.17 

 

En las células pancreáticas, la RI es secundaria a la modificación de 

las señales de secreción de insulina por los ácidos grasos. Aunque los AGL 

pueden estimular la secreción de insulina, si su concentración es excesiva 

pueden provocar disminución de la secreción de insulina por diversos 

mecanismos lipotóxicos y favorecer la diabetes.17 

 

 

1.4 Consideraciones Epidemiológicas  

 

 

Probablemente, los resultados más llamativos prevalencia de SM sean 

los de la Tercera Encuesta Nacional de Salud Americana (NHANES III), 

además de haber sido el estudio pionero en advertir de la alarmante 

prevalencia de esta entidad. Para esta encuesta se seleccionó 

aleatoriamente a americanos no institucionalizados con edades 
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comprendidas entre los 20 y 89 años, y se incluyó finalmente a más de 8.800 

sujetos.18 

 

La prevalencia global de SM fue del 24%, ligeramente superior en los 

varones (el 24 frente al 23,4%). Aparte de relevantes diferencias 

interraciales, este estudio demostró que la prevalencia de SM aumenta de 

forma paralela con la edad y supera el 40% en los mayores de 60 años. 

Además, los sujetos que tenían SM mostraban mayor prevalencia de 

cardiopatía isquémica que los diagnosticados de diabetes mellitus (DM) sin 

SM (el 13,9 frente al 7,5%; p < 0,001), pero mucho menor que la de los que 

presentaban ambas entidades (19,2%).18 

 

Análisis subsiguientes del NHANES III han demostrado que el SM se 

asocia independientemente con los accidentes cerebrovasculares, la 

microalbuminuria o la insuficiencia renal. Un análisis muy revelador fue el de 

1.960 adolescentes con edades comprendidas entre los 12 y 19 años con 

criterios de SM adaptados para estas edades. En esta muestra se encontró 

que dos tercios de la población presentaban algún criterio diagnóstico de SM 

y que la obesidad abdominal o la glucemia basal alterada estaban presentes 

en cerca del 30%. La prevalencia de SM fue del 9,2% en la muestra, pero en 

los individuos con un índice de masa corporal superior al percentil 85, la 

prevalencia superaba el 31%.19 

 

 

1.4.1 Epidemiología en México 

 

 

La epidemiología del SM en México según Aguilar-Salinas y cols. 17 es 

de 13.6% utilizando los criterios de la OMS, y de 26.6% con los criterios del 

NCEP III, lo cual es alta a nivel mundial.20 
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La prevalencia de la enfermedad, con el criterio del NCEP, fué 

estimada en la Encuesta Nacional de Salud de los Estados Unidos. La 

prevalencia ajustada por edad fue de 24%. La alteración es mas frecuente 

en los hombres (24.2 vs. 23.5%) y en los mexico-americanos (31.9 vs. 

23.8% en los caucásicos). La prevalencia aumenta con la edad variando 

desde  5 a 50% entre los 20 y 70 años.20 
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Figura 1.  Prevalencia del Síndrome Metabólico según grado académico y 

raza.19 
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2. MICROALBUMINURIA  

 

 

2.1 Definición  

 

 

Harry Keen, diabetólogo y epidemiólogo inglés, fue el primero en 

estudiar la excreción urinaria de albúmina en el decenio de 1960.21 

 

En el año de 1982, en el Guy’s Hospital de Londres se introdujo el 

concepto de microalbuminuria. Se define como la excreción urinaria 

persistente de albumina  entre 30 y 300 mg/día (20 a 200 µg/min) que no 

puede ser detectada por métodos convencionales de diagnóstico.22 

 
Originalmente la microalbuminuria fue definida en diabetes como una 

excreción de albúmina en orina  por minuto en una recolección de orina de 

24 horas entre los rangos de 200 a 200 µg/min, o una excreción de albúmina 

de 15 a 150 µg/min en una muestra de orina recogida durante la noche. En 

pacientes sin diabetes, la excreción de albúmina en la orina es mucho más 

baja que los niveles vistos en diabetes. Sin embargo, recientes estudios han 

modificado la definición original de microalbuminuria cuando se busca definir 

el riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascular o muerte.23 

 

El término puede ser confuso, debido a que no refleja una albúmina 

“pequeña” de tamaño, pero se refiere a pequeñas cantidades de la molécula. 

Un mejor término podría ser hiperalbuminuria. La definición de 

microalbuminuria es complicada por tres factores: Diferentes técnicas de 

muestreo (incluyendo correcciones subsecuentes para muestras error), 

diferentes técnicas de detección de albúmina, y diferencias en los rangos de 

albúmina.24 
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2.2 Valores de Referencia  

 

 

En los pacientes sanos la excreción normal de microalbuminuria varía 

de 1.5 a 20µg/min (media de 6.5µg/min). En los pacientes con 

concentraciones alteradas se estima un incremento de 25 µg/min. al año 

(Tabla 4).25 

 

La existencia de fiebre, la realización de ejercicio físico intenso, así 

como la descompensación  de la propia patología de base, pueden 

ocasionar una elevación de MAU.La determinación de microalbuminuria no 

está indicada a situaciones clínicas distintas a la nefropatía diabética e 

hipertensión arterial (Tabla 5).26 
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Tabla 4.  Valores de Referencia.26 

Condición Normal 

Concentración de albúmina en orina de la 

primera micción matinal (mg/dL.) 

0 – 1.9 

Excreción de albúmina en orina de 24 h (mg/24 

h). 

0 – 30 

Índice albúmina/creatinina (mg/g) 0 – 20 

    

 

 

 

 

 

Tabla 5.  Causas de elevación de la excreción urinaria de albúmina distinta a 

la nefropatía diabética e hipertensión.26 

 Causas de elevación de MAU 

Fisiológicos � Ejercicio 

� Dieta hiperproteica 

� Embarazo 

Genitourinarios � Hematuria 

� Infección urinaria 

� Contaminación por flujo vaginal 

� Menstruación 

Patología de base � Descompensación aguda de la 

diabetes 

� Insuficiencia cardiaca congestiva 
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2.3 Utilidad Clínica  

  

 

La presencia de microalbuminuria en orina es un claro marcador de 

riesgo hacia la progresión de las complicaciones de la enfermedad renal en 

personas con diabetes tipo 1, especialmente las nefropatías, aunque existen 

estudios que además lo relacionan con las enfermedades cardiovasculares y 

con las retinopatías. También es un marcador de disfunción endotelial, 

injuria vascular y considerada un factor de riesgo independiente de 

morbimortalidad cardiovascular.27 

 

 

2.3.1 Diagnóstico De Enfermedades Asociadas a Diabe tes Mellitus 

 

 

La detección de microalbuminuria es un factor predictivo de daño renal, 

tanto en pacientes con diabetes mellitus tipo I o insulinodependientes como  

en pacientes con diabetes mellitus tipo II o no insulinodependientes. La 

detección temprana del daño renal en estos sujetos ofrece la oportunidad de 

intervención terapéutica con el fin de evitar la progresión hacia la 

insuficiencia renal crónica.28 

 

Morgensen, registró la cifra de mortalidad de pacientes con diabetes 

mellitus con base en valores de microalbuminuria. Encontró que con cifras 

de hasta 14µg/mL de microalbuminuria, la mortalidad a nueve y medio años 

fue de 37%. Con microalbuminuria de 16 a 29µg/mL, la mortalidad a nueve 

años y medio fue de 76%.28 

 

A su vez la microalbuminuria resulta un buen predictor del desarrollo de 

nefropatía diabética en diabéticos insulino y no insulinodependientes y se 

han hecho recomendaciones para su monitoreo y tratamiento. La nefropatía 
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diabética se presenta en aproximadamente un 35% de los pacientes con 

diabetes mellitus insulinodependiente, y entre un 15 y 60% de los pacientes 

no insulinodependientes.29 

 

El mecanismo responsable de la proteinuria en la diabetes parece no 

estar totalmente esclarecido; parecen estar implicados varios factores tales 

como: alteraciones hemodinámicas sistémicas y locales, control metabólico, 

hormonas contrarreguladoras y alteraciones de la pared capilar y membrana 

basal glomerular. Numerosos investigadores han dirigido sus esfuerzos a 

tratar de detener o retardar la progresión de la nefropatía diabética, ya sea 

actuando directamente sobre el riñón o influyendo sobre otros factores que 

la agravan.29 

 

 

2.3.2. Microalbuminuria en Hipertensión Arterial  

 

 

Diversos estudios han encontrado que existe una relación entre  

hipertensión arterial (HTA) y el aumento de albúmina en orina. En los 

pacientes hipertensos, la presencia de albúmina en orina se relaciona con 

cifras mas elevadas de tensión arterial, hipertrofia ventricular izquierda y con 

un mayor riesgo de padecer eventos cardiovasculares.29 

 

El mecanismo por el cual se produce esta situación no está claramente 

dilucidado, pero se presume que el aumento en la excreción de albúmina se 

puede deber a cambios en la permeabilidad ó reabsorción tubular de la 

albúmina, cambios hemodinámicos, lesiones del glomérulo o disfunción 

endotelial, que se den en estos pacientes.29 

 

La microalbuminuria se encuentra frecuentemente en pacientes con 

hipertensión esencial (se refiere a la presión arterial alta sin causa 
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identificable), es un factor predictivo independiente no sólo de la lesión renal, 

sino también de mayor riesgo cardiovascular. Se ha comprobado que el 

aumento de la excreción urinaria de albúmina (EUA) se correlaciona con la 

masa del ventrículo izquierdo (VI) y que se asocia con una mayor 

prevalencia de hipertrofia del miocardio. Además, en un estudio reciente se 

demostró que en pacientes hipertensos con microalbuminuria se observaba 

un deterioro preclínico de la función sistólica del VI mayor que el de los 

pacientes sin microalbuminuria.30 

 

Actualmente, se están discutiendo, al menos, dos mecanismos 

relacionados con el aumento de la EUA en pacientes hipertensos. Primero, 

hay una transmisión funcional de la presión arterial (PA) elevada a los 

glomérulos y un aumento de la permeabilidad de la membrana basal 

glomerular. La existencia del componente funcional se confirma al observar 

que la reducción farmacológica de la PA origina un descenso de la EUA. 

Segundo, parece haber alteraciones estructurales que aparecen en la 

enfermedad de larga duración.31  

 

 

2.4 Epidemiología  

 

 

La microalbuminuria es común en la población en general con una 

prevalencia del 7.2%.32 

 

Las variaciones en la prevalencia de la microalbuminuria pueden ser 

atribuidas a diferencias en la población de estudio, así como en diferencias 

de la edad, raza, presión arterial o los niveles de funcionamiento renal, así 

como las técnicas utilizadas para su cuantificación.33 
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La prevalencia de microalbuminuria en pacientes con diabetes tipo II 

está estimada en alrededor del 20% y cerca del 30% en pacientes mayores 

de 55 años.33 

 

En pacientes no diabéticos con hipertensión esencial, la prevalencia de 

microalbuminuria varía del 5 al 40%.33 

 

 

2.5 Tratamiento  

 

 

La excreción de albúmina puede reducirse y prevenirse la proteinuria 

franca por medio de una reducción agresiva de la presión sanguínea. La 

Nacional Kidney Foundation recomienda que los niveles de presión 

sanguínea pueden mantenerse constantes o por debajo de los 130/80 

mmHg en cualquier persona con diabetes o presencia de enfermedad renal. 

Esto debe hacerse con agentes antihipertensivos que eviten el aumento de 

microalbuminuria y por tanto, el desarrollo de proteinuria, como los 

inhibidores de la ACE y los bloqueadores de los receptores de la 

angiotensina (BRS).34 

 

La importancia de su determinación y tratamiento se relaciona con la 

mortalidad ocasionada, principalmente, por episodios cardiovasculares y 

aumenta cuando se agregan otros factores, como: hipertensión, DM, sexo 

femenino, edad y sobrepeso.35 
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2.6 Métodos de Detección  

 

 

En los años 60’s se desarrollaron métodos analíticos con sensibilidad 

suficiente para medir albúmina urinaria en bajas concentraciones. Ello 

posibilitó  la detección temprana en estudios subclínicos de excreción 

urinaria aumentada de albúmina como indicativo de cambios precoces en el 

riñón, ya que ésta constituye el principal componente de las proteínas 

excretadas por el mismo.36 

 

 

2.6.1. Obtención de la muestra 

 

 

La muestra más sencilla para la determinación de microalbuminuria es 

la orina de la primera micción de la mañana. La excreción de albúmina es 

variable a lo largo de 24 horas, con un aumento significativo durante el día 

respecto a la noche, fundamentalmente debido a las variaciones de la 

presión arterial. Ésta elevada variabilidad biológica intraindividual hace 

necesario la utilización de otros especímenes como la orina de 24 h, para 

confirmar el diagnóstico de nefropatía.29 

 

 

2.6.1.1 Orina de 24 horas  

 

 

La determinación en orina de 24 h es útil para corregir la variabilidad 

biológica, ya que se compensa la desigual excreción de albúmina durante el 

día. 29 
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2.6.1.2 Orina de la primera micción matinal 

 

 

Los resultados de la concentración de albúmina (mg/dL) hallados en la 

orina de la primera micción matinal, son comparables a los de la orina de 24 

horas. La utilización de esta muestra cuenta con la ventaja de su facilidad de 

recogida.29 

 

 

2.6.1.3 Orina en horario controlado 

 

 

La recogida de la muestra, más sencilla que en el caso de la orina de 

24 horas, se realiza en horario nocturno durante un período controlado de 

tiempo. No existe buena correlación entre los resultados obtenidos en estos 

dos tipos de muestra, por lo que no se recomienda su utilización.29 

 

 

2.6.2. Tira Reactiva 

 

 

El aumento de la expulsión de proteínas es el primer indicio clínico de 

la existencia de una nefropatía diabética. Sin embargo, la tira reactiva es un 

marcador relativamente insensible para detectar la proteinuria, ya que no da 

un valor positivo hasta que la expulsión de proteínas no sobrepasa el 

margen de 300 a 500 mg/dL (el limite superior de lo considerado normal es 

menos de 150 mg y la mayoría de los individuos expulsan menos de 100 

mg). El empleo de una prueba específica para la albúmina es una técnica 

mucho más sensible.34 
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La reacción de detección (Figura 2) se basa en el denominado “error 

proteico” de los indicadores. La zona de la prueba de proteínas contiene una 

mezcla de tampón y un indicador sometido a un cambio de color de amarillo 

a verde en presencia de la proteína, aunque el pH se mantenga constante.37 
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Figura 2.   Principio de la reacción de albúmina en orina por la tira reactiva.37 
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2.6.2.1 Micral Test 

 

 

La tira reactiva Micral-Test (Fig. 3) permite la detección específica de 

albúmina humana en orina mediante una combinación de procesos 

cromatográficos e inmunológicos. La albúmina humana migra de un depósito 

de líquido a una capa de guata con conjugado donde, en una reacción 

inmunológica, se une específicamente a un conjugado soluble de anticuerpo-

oro. El complejo antígeno-anticuerpo resultante migra al campo de reacción 

verdadero.37 

 

El exceso del conjugado de anticuerpo-oro es interceptado por 

albúmina inmovilizada en una zona de captura, de forma que al campo de 

detección sólo llegan las moléculas de conjugado cargadas con la albúmina 

de la orina. Dependiendo de la concentración de albúmina, el campo de 

detección toma un color que va del blanco al rojo.37 

 

Basándose en la reacción inmunológica, Micral-Test mide 

específicamente la albúmina humana. Las reacciones cruzadas con otras 

proteínas humanas como IgG, IgA, leucocitos y eritrocitos son inferiores a 

0,5%.37 
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Figura 3. Estructura de la tira reactiva Micral Test.37 
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2.6.2.2 ImmunoDip 

 

 

Esta prueba determina la concentración de albúmina urinaria en un 

dispositivo de flujo lateral que contiene anticuerpos monoclonales 

específicos contra la albúmina humana. Dentro del dispositivo se encuentran 

un conjugado de anticuerpos marcados así como antígenos y anticuerpos 

inmovilizados.38  

 

La albúmina presente en la orina se fija a las partículas de látex 

coloridas de azul presentes en la tira. Esta fijación es producida por las 

moléculas de anticuerpos unidas a las partículas. Estas partículas y la 

muestra de orina se mezclan cuando la tira se sumerge en la orina. Estas 

son trasladadas hacia la parte superior de la tira por una acción de captura.38 

 

Este método también incorpora características de automuestreo y 

autorregulación de tiempo para reducir los errores por el usuario.38 

 

 

2.6.3 Índice Albúmina/Creatinina  

 

 

Recientemente se ha recomendado el empleo del índice 

albúmina/creatinina como estrategia de búsqueda de microalbuminuria 

preferente en todos los pacientes diabéticos. No obstante, existen 2 

importantes salvedades que deben considerarse para mantener la fiabilidad 

de esta prueba.34 

 

La Asociación Americana de Diabetes y el National Kidney Foundation 

definen microalbuminuria como un Índice Albúmina/Creatinina entre 30 y 300 

µg/mg, tanto en hombres como en mujeres. Estas guías no toman en cuenta 
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las diferencias en la excreción de creatinina en diferentes sexos, y diversos 

investigadores han defendido puntos de referencia para el índice 

Albúmina/Creatinina específicos para cada sexo para definir la 

microalbuminuria.39 

 

 

Empleando tiras reactivas, el equipo Clinitek 50 realiza la 

determinación simultánea, en muestras de orina, de microalbúmina y 

creatinina, y determina también la relación o índice albúmina/creatinina.40 

 

 

2.6.4 Electroforesis 
 

 

Las metodologías disponibles para el analisis cualitativo de las 

proteínas en orina, en el laboratorio clínico, tienen como fundamento la 

separación de las mismas de acuerdo a la carga o al peso molecular.41 

 

En primera instancia, el fraccionamiento electroforético en función de la 

carga se realiza en acetato de celulosa o en soporte de azarosa, 

denominado uroproteinograma electroforético (URO) y es de utilidad para la 

clasificación de las proteinurias en glomerulares, tubulares  y por 

sobrecarga. En estas últimas se requiere identificar adicionalmente las 

proteínas mediante electroinmunofijación (EIF). El método de separación 

electroforética de las proteínas por peso molecular se efectúa en SDS-

PAGE. La sensibilidad de estas técnicas, URO y SDS.-PAGE, fue 

aumentando con el transcurso del tiempo, desde la utilización de colorantes 

orgánicos hasta la coloración argéntica y áurica.41 
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El principio básico de la electroforesis consiste en la migración de las 

moléculas a través de un gel u otro tipo de matriz de naturaleza poros, en el 

cual, por acción de un campo eléctrico, serán separadas de acuerdo a su 

tamaño o peso molecular.41 

 

Para controlar el avance de la separación de las moléculas en la matriz 

y establecer un patrón de fragmentos, las moléculas deberán ser teñidas con 

diferentes colorantes. Estos pasos facilitan la visualización de las moléculas 

a manera de simples bandas las cuales serán posteriormente analizadas e 

interpretadas.42 

 

 

2.6.5 Control de Calidad en Métodos de Detección 

 

 

Pese al avance en los conocimientos sobre Control de Calidad, el área 

de uroanálisis (CCU) continúa con rezago dado los costos de los materiales 

de control, ya que existen aspectos que ùeden influir en los resultados, que 

no suele considerar el fabricante, a saber: el tiempo en que el control 

alcanza la temperatura óptima para ser utilizado posterior al 

almacenamiento, las veces que es necesario intervenir la  muestra para 

homogenizarla, la cantidad mínima a emplear si se requiere optimizar el 

material de control, etc.43 

 

Para evaluar la precisión y la exactitud existen materiales control que 

sirven para alertar al analista sobre los cambios en los procedimientos que 

pueden afectar la calidad del resultado.43 

 

En los análisis de orina se utilizan controles para comprobar que los 

reactivos, equipos y los métodos sean adecuados. Las soluciones control 
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deben ser estables, de una naturaleza definida, estandarizadas en su 

fabricación, deben cumplir con los requisitos de las Normas ISO 15189 

(“Laboratorios clínicos- Requisitos particulares para la calidad y la 

competencia”) y ser lo más parecidas al espécimen analizado, de ahí que los 

controles urinarios sean de origen humano.43 

 

 

2.6.5.1 Control de Calidad en Tiras Reactivas 

 

 

Las tiras reactivas que se emplean para el análisis cualitativo de rutina 

de orina están sujetas con el tiempo al deterioro y a la contaminación, 

especialmente cuando no se almacenan o no se manejan adecuadamente. 

Con objeto de detectar las alteraciones en las tiras reactivas, se debe 

adoptar algún tipo de control de calidad.44 

 

Se puede llevar a cabo un control de calidad diario de las tiras 

reactivas mediante controles positivos y negativos. Los controles positivos 

pueden prepararse con las concentraciones mínimas de todos los 

constituyentes (siendo analizados su presencia en una disolución) que son 

necesarios para dar resultados positivos.44 

 

Las disoluciones de control positivo y negativo deben analizarse cada 

mañana antes de empezar el uroanálisis, cuando otro técnico se hace cargo 

del análisis en el mismo día o cuando se abre otro bote de tiras reactivas.44 
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2.6.5.2 Control de Calidad en Electroforesis 

 

 

La técnica de electroforesis, más que una técnica es un arte. Son 

necesarios un extremo cuidado y perfección por parte del técnico en los 

procesos de electroforesis. Debe ejercitarse el cuidado y la paciencia en la 

aplicación de la muestra.44 

 

Las instrucciones relacionadas con la aplicación de la muestra deben 

seguirse estrictamente. Pequeñas variaciones en las técnicas pueden 

conducir a errores significativos, además debe evitarse el uso de cantidades 

excesivas de muestra. La reproducibilidad de la prueba debe comprobarse 

una vez al mes al menos por cada técnico.44 
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3. COMPARACIÓN ENTRE MÉTODOS DE DETECCIÓN DE 

MICROALBUMINURIA  

 

 

Debido a intereses crecientes en el análisis de la albúmina en orina y de la 

sensibilidad requerida para cuantificar concentraciones; los clínicos y los 

investigadores están cada vez más interesados en la determinación analítica de 

la albúmina en orina porque los valores crecientes indican un riesgo de 

desarrollar enfermedad renal en la fase final y enfermedad cardiovascular entre 

personas con diabetes.45 

 

La determinación de albuminuria primeramente debe ser utilizada como 

una herramienta de diagnóstico en individuos sin diagnóstico de enfermedad 

renal crónica. Los beneficios de esta determinación a corto plazo son los de 

detectar individuos con riesgo de padecer ECV en individuos con diabetes y en 

individuos sin diabetes. Y se debería de tener todo esto en cuenta para 

observar los pros y los contras en la búsqueda de albuminuria en la población 

en general.46 

 

En la actualidad, varios métodos basados en anticuerpos son utilizados 

para medir bajos niveles de albúmina urinaria. Estos métodos incluyen 

radioinmunoanálisis (RIA), nefelometría, inmunoturbidimétricos, ELISA, entre 

otros.46 
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3.1 Marcas Comerciales Micral Test e ImmunoDip  

 

 

Tradicionalmente, la prueba de la tira reactiva fué utilizada para detectar la 

albúmina en orina. La prueba es semicuantitativa, sin embargo, es insensible 

para detectar confiablemente concentraciones de la albúmina en los rangos 

<300mg/dL.46 

 

Existe diversidad de tiras reactivas para efectuar análisis de orina (como 

son Micral Test e ImmunoDip, entre otras) y las pruebas de concordancia y la 

experiencia clínica revelan que los resultados pueden variar aún procesando 

muestras duplicadas.47 

 

Micral Test está basada en ELISA, la albúmina urinaria combinada con un 

conjugado soluble antialbúmina-galactocidasa, el cual mueve al sustrato hacia 

una almohadilla con el conjugado donde la galactosidadsa reacciona con rojo 

de clorofenol-galactosidasa, causando un cambio de color de amarillo a rojo. 

Las lecturas van desde 10, 20, 50 y 100 mg/L proveyendo una determinación 

semicuantitativa.48 

 

ImmunoDip es una prueba basada en un principio inmunocromatográfico, 

el cual mide la concentración de albúmina en orina. Contiene un mecanismo 

con un conjugado de anticuerpos; un antígeno inmovilizador y un anticuerpo 

inmovilizador. La albúmina presente en la orina es coloreada con un látex azul 

que se encuentra en esta prueba. Esta prueba también contiene un buffer y un 

estabilizador de componentes.49 
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3.2 Índice Albúmina/Creatinina  

 

 

Para la medición del índice albúmina/creatinina se utilizan instrumentos 

automatizados como es el caso del Clinitek 50, que cuenta con tiras reactivas 

para albúmina y creatinina específicamente. La reacción para albúmina es 

colorimétrica; el colorante utilizado es la bis (3,3-di-yodo-4,4-di-hidroxi-5,5-di-

nitrofenil) ectabromosulftaleina, de gran afinidad por la albúmina. La 

especificidad por la albúmina se debe a la unión a sitios específicos de la 

proteína que se expone aun pH bajo.50 

 

La prueba para creatinina con este mismo equipo se basa en una actividad 

peroxidasa del complejo cobre-creatinina que cataliza la reacción 

dihidroperóxido-diisopropilbenceno y la tetrametilbencidina, el color resultante 

es cuantificado.50 

 

Las guías actuales recomiendan el uso del índice albúmina/creatinina 

como un método alterno para desestimar el error inducido en la colección de 

muestras de orina minutada. Además el índice albúmina/creatinina resulta 

afectado por la preparación del paciente, la hora o día de la colección de la 

muestra, tampoco está estandarizado.51 

 

Considerables diferencias dentro del método han sido reportadas para la 

medición de albúmina y creatinina, pero esto aún es desconocido debido a que 

no hay referencias en los procedimientos para la medición de albúmina y no hay 

referencias en materiales para otros analitos en orina.51 

 

Los intervalos de referencia para el índice alb/crt no toman en cuenta las 

grandes diferencias en la excreción de creatinina entre los distintos grupos (por 
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ejemplo, las diferencias en edad, sexo y raza) o el continuo incremento de 

riesgo atribuido a la excreción de albúmina.51 

 

 

3.3 Electroforesis  automatizada  

 

 

Osicka y Col.52 caracterizaron la presencia de albúmina no inmunoreactiva 

en orina de diabéticos, y demostraron que los inmunoensayos desestimaban la 

concentración total de microalbuminuria.52 

 

En este estudio Osicka y cols. compararon análisis cuantitativos en la 

excreción de albúmina urinaria determinada mediante HPLC o albúmina 

inmunoreactiva determinada mediante RIA o análisis densitométrico, con un 

análisis de las bandas de las muestras separadas por electroforesis PAGE-

SDS. La preparación de la albúmina pura no reactiva inmunoquímicamente 

también fue analizada para observar si había contaminantes por HPLC, ELISA y 

electroforesis capilar.52 

 

En este estudio se aislaron muestras de albúmina urinaria colectada de 

pacientes diabéticos que no es detectada por anticuerpos convencionales 

generados en contra de la albúmina natural del suero. Así que se nombró a esta 

molécula “albúmina no reactiva inmunoquímicamente”. La molécula aparece al 

mismo tiempo de elución que la albúmina bovina en suero  (BSA) (Figura 4) 

debido a que sus tiempos de elución son los mismos que en HPLC en exclusión 

por tamaño y en electroforesis PAGE.52 
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Así se demostró que en pacientes diabéticos la progresión a 

microalbuminuria está acompañada por un incremento en la concentración de 

albúmina no reactiva inmunoquímicamente.52 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 42 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
Figura 4. Análisis electroforético PAGE de orina diabética conteniendo varias 
concentraciones de albúmina inmunoreactiva y albúmina no reactiva 
inmunoquímicamente.52 
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Dada la clara asociación de microalbuminuria con injuria vascular la 

precisa detección de albúmina urinaria es crítica para detectar la enfermedad y 

monitorear su progresión. Con los actuales ensayos como ELISA, RIA ó HPLC, 

la presencia de albúmina no inmunoreactiva frecuentemente lleva a una 

desestimación de la microalbuminuria.53 

 

La exactitud de HPLC, usada para identificar tanto albúmina urinaria 

reactiva como no inmunoreactiva, es cuestionada debido a que bastantes 

globulinas urinarias (por ejemplo, α-1-glucoproteína, α-antitripsina, transferrina) 

interfieren con la detección de albúmina cuando es cuantificada por HPLC en 

exclusión por tamaño.53 

 

Chan y Cols.53 desarrollaron un ensayo de electroforesis automatizada 

(acoplada con un chip) como un método alternativo para cuantificar 

microalbuminuria total. Ellos adaptaron el Experion Pro260 para la 

cuantificación de albúmina urinaria, adicionando albúmina de pollo (CA, por sus 

siglas en inglés) como un calibrador interno.53 

 

El sistema automatizado de electroforesis utiliza una tecnología de 

separación de microfluidos y una detección de la muestra fluorescente. Los 

resultados de los análisis determinaron que la electroforesis con chip tiene una 

gran sensibilidad  (5mg/L) comparado con los inmunoensayos probados (con un 

límite de detección de 20mg/L), con una gran detección lineal (Figura 5).53 

 

Además dicho estudio indica que la electroforesis acoplada al chip 

identifica las formas tanto de albúmina inmunoreactiva como no inmunoreactiva 

y que las proteínas que no son albúmina (por ejemplo, α-1-glucoproteína, α-

antitripsina, transferrina) no interfieren en la cuantificación.53 
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Es por esto que estudio de Chan y Cols. demostró que la electroforesis 

acoplada al chip puede ser un método alternativo en la cuantificación de 

microalbuminuria total, siendo importante la adecuada selección de un 

calibrador interno para su determinación.53 
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Figura 5. Gráfica comparativa  entre métodos de detección de microalbuminuria 

(Electroforesis automatizada vs. Inmunoensayo).53 
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Tabla 6 . Comparación de Métodos de Detección de Microalbuminuria.46-52 

Método  Micral Test  ImmunoDip Índice Alb/Crt  Electroforesis 

automatizada * 

Precisión  100%  100% 100%  99% 

Exactitud  88%  95% 99%  99% 

Sensibilidad  88-95%  98-100% 93%  51% 

Linealidad  0-300mg/dL  18-300mg/dL Alb: 130mg/dL 

Crt: 20mg/dL 

 No especificado 

Límite de 

detección 

 20mg/L  18mg/L 30-300mg/dL  hasta 5mg/L 

Límite de 

cuantificación 

 1-2500mg/L  1-2500mg/L 1200mg/L  5-300mg/dL 

Especificidad  70-90%  96-98% 97%  99% 

*Nota : Comparada con Inmunoensayos (RIA)
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4. RELACIÓN ENTRE MICROALBUMINURIA Y SÍNDROME METAB ÓLICO 

 

 

La microalbuminuria es un indicador temprano de falla renal en pacientes 

con diabetes mellitus tipo 1 y diabetes tipo 2. También en pacientes diabéticos 

está asociada con el IRS también conocido como SM.54 

 

 

4.1 En la Población en General  

 

 

Hoehner y Cols.54, realizaron un estudio de 1992 a 1994 en el que las 

muestras fueron extraídas de clínicas de medicina de reservas indias en EE. 

UU., en dicho estudio investigaron la asociación entre microalbuminuria e IRS 

en personas nativo-americanas al que denominaron el proyecto Inter-tribal entre 

miembros no diabéticos de una población de 2068 nativos americanos.54 

 

En la población de nativo-americanos no diabéticos la asociación entre el 

IRS y microalbuminuria puede ser debido sobre todo a un rasgo de IRS, la HTA. 

Sin embargo, en hombres, el efecto común de los rasgos del IRS sobre 

microalbuminuria excedió el de la anormalidad metabólica o hemodinámica 

sola, incluyendo la hipertensión. En mujeres por una parte, parece que la 
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hipertensión predominante contribuye a la presencia de microalbuminuria 

porque era el único rasgo asociado perceptiblemente con esta condición.54 

 

Las diferencias entre la asociación del IRS y microalbuminuria en hombres 

y mujeres (Figura 6) puede reflejar la diferencia biológicas entre ambos sexos, y 

que el IRS imparte fuertes y contradictorias reacciones fisiopatológicas en el 

cuerpo de hombres comparado con el de mujeres.54  

 

Además diversos estudios demuestran que signos de disfunción endotelial 

temprana, manifestados por microalbuminuria están fuertemente asociados con 

adiposidad central y se deben considerar en el contexto del SM. Aunque la 

microalbuminuria se haya asociada a un índice creciente en la depuración de 

creatinina en los pacientes hipertensos no diabéticos, hay generalmente menos 

información sobre su asociación con el ISR en personas diabéticas.54 
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Figura 6.   Prevalencia de microalbuminuria entre los participantes por sexo y 

número de criterios del síndrome de insulinorresistencia.54 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ningún 
criterio 
1 criterio 

P
or

ce
nt

aj
e 

co
n 

m
ic

ro
al

bu
m

in
ur

ia
 

2 criterios 

3 o más 
criterios 

Hombres Mujeres Total 



 

 50 

Chen y Cols. 55  en el 2004 identificaron una relación fuerte y significativa 

entre SM, enfermedad de riñón crónica y microalbuminuria. En este estudio el 

riesgo para la enfermedad de riñón y microalbuminuria crónicos aumentó 

progresivamente con un número más elevado de componentes del SM. Estas 

relaciones eran independientes de la edad, sexo, raza o pertinencia étnica, y 

otros factores de riesgo potenciales para la enfermedad de riñón crónica, tal 

como, educación, inactividad física y tabaquismo.55 

 

Los resultados de Chen son significativos porque se basan en una muestra 

de   7832 pacientes, en el estudio se observa un porcentaje de personas con 

enfermedad de riñón crónica y microalbuminuria más alto entre aquellos con 

SM que en los que no lo padecen.55 

 

 En la figura 7 se observa una fuerte relación entre microalbuminuria y el 

número de componentes del SM. Además, las medidas cuidadosas de 

exposición del estudio y las variables del resultado permitieron la valoración 

exacta de la asociación. Este estudio es el primer en divulgar una relación 

fuerte entre el SM, definido por las pautas del ATP III, y el riesgo para la 

enfermedad de riñón crónica y microalbuminuria.55 
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Figura 7.  Prevalencia de microalbuminuria por factores de riesgo del SM.55  
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También Hao y Cols.56 investigaron la relación entre microalbuminuria y el 

síndrome metabólico en la población japonesa. En la figura 8 se demuestra el 

predominio de microalbuminuria por el número de componentes del SM que es 

mucho más alto que el de macroalbuminuria. En este estudio se mostró una 

relación positiva y significativa entre el número presente de los componentes y 

el predominio correspondiente de microalbuminuria.56 

 

El aumento de microalbuminuria es significativo incluso en pacientes con 1 

ó 2 componentes de síndrome metabólico. Por lo tanto, se sugiere que la 

intervención para el SM sea iniciada en la primera oportunidad para prevenir la 

progresión de lesión renal. Particularmente, la alta glucosa del plasma, la 

tensión arterial alta y la obesidad eran los factores de riesgo principales para 

microalbuminuria.56 

 

En este estudio, el predominio del SM dentro de la población en general 

era de 16.5%. Este valor es más alto que los de informes anteriores (6.-12.0%) 

entre la población joven japonesa (edad media menos de 50 años). Se sabe 

que el predominio del SM aumenta con el envejecimiento. Sin embargo, estos 

resultados siguen siendo mucho más bajos que los de otros estudios en la 

población joven en Europa y Estados Unidos, por ejemplo 23.6% en Grecia y 

23.1% según el NHANES III.56 
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Figura 8.  Prevalencia de microalbuminuria acorde al número de componentes 

del SM.56 
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Aunque esta diferencia se puede haber derivado en parte a las diferencias 

en las definiciones usadas para el SM, las características étnicas incluyendo 

patrón dietético y la predisposición genética pudieron tener efecto sobre el SM. 

Notablemente, la morbosidad y la mortalidad de la población asiática está 

aumentando en personas con un IMC más bajo con respecto a las de personas 

de origen caucásico. En la población joven, la obesidad o la dislipidemia, son el 

componente principal del SM y el predominio de la HTA es menos del 50% en 

otros estudios.56 

 

Por el contrario, en el estudio de Hao y Cols. la tensión arterial alta era el 

componente más predominante del SM. Las mismas tendencias fueron 

encontradas entre hombres ó mujeres. Estos resultados indican que la 

población de mediana edad en Japón, la HTA es probablemente el componente 

más frecuente del SM.56 

 

En un estudio de Okepechi y Cols.57 se demostró una relación entre la 

enfermedad de riñón y el SM, en la población no diabética africana. Este era un 

estudio transversal en pacientes de origen africano, usando los criterios del ATP 

III para el diagnóstico del SM y la microalbuminuria fué definida en base a un 

índice alb/crt de 30-300 mg/mol.57 

 

En este exámen se analizaron a 334 pacientes entre el 2005 y el 2006 y la 

prevalencia del SM y microalbuminuria fué del 33.5 y 19.2% respectivamente. 

Se observó hasta 4 veces más un incremento en la EUA en pacientes sin 

criterios de diagnóstico  del SM y en aquellos con cuatro o más criterios.57  

 

Un aspecto importante de este estudio puede relacionarse con el buen 

control de la presión arterial en pacientes africanos que sufren más de 

enfermedad de riñón como resultado de la hipertensión. En un estudio en 
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Nigeria muestra que la microalbuminuria es observada cerca del 37% de 

personas recientemente hipertensas, mientras que en otro estudio en Sudáfrica, 

la prevalencia de microalbuminuria fue relativamente más alta en personas 

hipertensas de color comparadas con personas de origen caucásico, asiáticos o 

personas de India.57 

 

Esta observación por Okepechi despierta inquietud importante en la salud 

clínica y pública por los países en vías de desarrollo, en donde el SM y la 

enfermedad de riñón se están divulgando cada vez con más frecuencia y el 

impacto económico potencial es enorme.57 

 

Klausen y Cols. 58 en el 2007 realizaron una investigación acerca de la 

asociación entre microalbuminuria, SM y la función renal deteriorada en la 

población en general y el impacto que tenia en el desarrollo de enfermedad 

cardiovascular y su mortalidad.58 

 

Se observó una asociación fuerte entre microalbuminuria y SM: del 2% en 

personas sin ningún criterio de diagnóstico y cerca 18% de personas con 5 

criterios de diagnóstico del SM presentaron microalbuminuria. En las figuras 9 y 

10 se muestran las asociaciones entre microalbuminuria y SM. Se observa una 

tendencia fuertemente significativa de una frecuencia más alta de 

microalbuminuria con el aumento de número de factores de riesgo metabólico.58 
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Figura 9. Proporciones de 
microalbuminuria definidas como 
una EAU nocturna de ≥5 µg min-1 

(n= 2696, P <0.001) en grupos con 
0-5 factores de riesgo 
metabólicos.58 

Figura 10.  Proporciones de 

microalbuminuria definidas como 

una excreción de albumina urinaria 

(UAE) nocturna  de ≥15 µg min-1  

(n= 2696, P <0.001) en grupos con 

0-5 factores de riesgo metabólico.58 
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El estudio de Klausen tiene cinco observaciones importantes: En primer 

lugar, una asociación fuerte entre microalbuminuria y el SM; en segundo lugar, 

ninguna asociación entre la función renal levemente deteriorada y el síndrome 

metabólico, en tercer lugar, el SM se asocia al riesgo creciente de ECV 

independientemente de la edad y del sexo; en cuarto lugar, la microalbuminuria 

se asocia al riesgo creciente de muerte y ECV similar al SM, con independencia 

de presencia concomitante del SM; y en quinto lugar, la función renal levemente 

deteriorada no se asocia al riesgo creciente de muerte y de ECV con el SM.58 

 

El  predominio del SM en éste estudio fué de 22.6%, similar al considerado 

por el NHANES III. Se usaron criterios del ATP III del NCEP para el diagnostico 

del SM, el predominio total era del 23.9% y usando los criterios de la OMS era 

del 25.1%. El predominio del SM puede depender del diseño del estudio, 

selección de la muestra, país, periodo del estudio, edad y distribuciones de 

sexo.58 

 

En conclusión Klausen y Cols. demostraron que la microalbuminuria 

confiere un riesgo creciente de muerte y del desarrollo de ECV a un grado 

similar como el SM. Y sugirieron que la microalbuminuria se incluya como un 

examen de salud como factor de riesgo cardiovascular además del riesgo 

metabólico.58 
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4.2 En la Población Diabética  

 

 

En un estudio realizado en el 2005 por Thorn  y Cols.59 se estimó el 

predominio del SM en 2415 pacientes diabéticos finlandeses y se determinó si 

encontraba asociado a nefropatía diabética o a control glucémico pobre. 

Además se observó que el predominio del SM era aumentado perceptiblemente 

en pacientes con la función renal modestamente debilitada.59 

 

El predominio del SM definido según los criterios del NCEP era del 38% 

en hombres y del 40% en mujeres. En estos pacientes, la presencia de tres o 

más componentes del síndrome metabólico fue asociada a una presencia 

creciente triple de enfermedad cardíaca coronaria. Por lo menos cuatro de los 

cinco criterios de diagnóstico fueron observados en el 14% de hombres y en el 

13% de mujeres.59 

 

Según lo visto en la figura 11, el predominio del síndrome metabólico es 

más bajo en pacientes con buen control glucémico y una excreción de albúmina 

urinaria normal (el 24%) y más alta en pacientes con enfermedad renal en fase 

final y control glucémico pobre (el 83%).59 

 

El estudio de Groop y Cols.60 proporciona evidencia que la resistencia a la 

insulina está relacionada con la microalbuminuria en pacientes diabéticos tipo 2. 

Debido a que se estudiaron 3 grupos distintos de pacientes; se analizaron a 19 

pacientes con  diabetes mellitus tipo 2 y microalbuminuria, a 33 pacientes con 

diabetes mellitus tipo 2 y una EUA normal y a 19 pacientes con una EUA normal 

y una presión arterial normal.60 

 



 

 59 

La debilitación en el metabolismo de la glucosa fue confinada al camino 

no- oxidativo, que refleja sobre todo la formación del glucógeno dentro del 

músculo esquelético. Además, la combinación de microalbuminuria e 

hipertensión, fueron asociadas a un agrupamiento de otras anormalidades 

características de IRS, es decir, la hipertrigliceridemia, colesterol HDL bajo y 

concentraciones elevadas de la insulina. Estos pacientes también presentaron 

el defecto mas severo del metabolismo de la glucosa, indicando que la 

resistencia  de insulina podría ser un denominador común para estos 

disturbios.60 
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Figura 11. Predominio del síndrome metabólico según control glucémico y de 

diversas etapas de la albuminuria.59  
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De Cosmo y Cols.61 demostraron en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 

el racimo de anormalidades relacionado con el SM que se asocia a la función 

reducida del riñón y aumenta el riesgo de ser afectado por ECV. Esta 

asociación es independiente del sexo, de la duración de la diabetes, del índice 

alb/crt urinario, y de la nefropatía diabética. En conclusión, en pacientes con 

diabetes tipo 2, la resistencia a la insulina, y el racimo de anormalidades 

relacionados con el SM son fuertemente asociados con la disfunción del riñón.61 

  

En un estudio publicado en el 2008 por Bianchi y Cols.62 se investigó la 

relación entre SM y la nefropatía diabética en una muestra de 1314 pacientes 

con diabetes mellitus tipo 2 y se analizó su papel como factor de riesgo para 

desarrollar enfermedad renal más allá de sus componentes específicos. 62 

 

Los resultados del estudio de Bianchi han demostrado que en pacientes 

con diabetes tipo 2, el SM se asocia a un predominio creciente de nefropatía 

diabética y de la función reducida de riñón, además de que éste es el primer 

estudio que sugiere que el SM es un factor de riesgo para el daño del riñón en 

pacientes con DM2 más allá de sus componentes individuales.62 

 

La prevalencia del SM fue del 70% de la población analizada y fue mucho 

más alta en mujeres que en hombres (83% vs 61%), estos resultados se 

obtuvieron con algunas limitaciones: primero, la muestra de orina fue recogida 

en la primera micción matinal. En segundo lugar, el diseño seccionado 

transversalmente de este estudio no puede aclarar si el SM tiene un papel 

causal en ECV o es una consecuencia de la función deteriorada del riñón.62 

 

Finalmente los pacientes diabéticos de este estudio eran los que 

normalmente acudían a una unidad médica, por lo tanto la extrapolación  de 

resultados a la población diabética pudo ser impetuosa. Sin embargo, es 



 

 62 

probable que la población sea representativa de la población total de pacientes 

con diabetes tipo 2.62 

 

En conclusión, el estudio de Bianchi ha revelado una independiente 

relación entre SM y el cambio renal en pacientes diabéticos tipo 2. La 

asociación de SM con albuminuria elevada es más fuerte que con la función 

reducida del riñón, y es independiente de la contribución de los componentes 

individuales del SM. Finalmente, estudios posteriores a éstos son necesarios 

para determinar si el SM identifica correctamente un subgrupo de pacientes 

diabéticos tipo 2 en un particular riesgo elevado para desarrollar las 

complicaciones cardio-renales.62 

 

 

4.3 En la Población Diabética e Hipertensa  

 

 

Palaniappan y cols.63  realizaron un análisis sobre una base poblacional de 

5,659 pacientes, encontrando una asociación fuerte y positiva entre 

microalbuminuria y el SM en mujeres y hombres. La magnitud de esta 

asociación persistió incluso después de hacer ajustes para la edad y otros 

componentes del síndrome metabólico. Este estudio sugiere que el predominio 

de la microalbuminuria es más grande en poblaciones con hipertensión y  

diabetes.63 

 

En este analisis se demostró un prevalencia total del síndrome metabólico 

del 19.8% en mujeres y del 17.2% en hombres y la prevalencia de 

microalbuminuria fué mucho mayor en mujeres que en hombres.63 

 



 

 63 

La microalbuminuria puede reflejar la cronicidad incluso de presión arterial 

baja y de las elevaciones de la glucosa. Estos resultados refuerzan el concepto 

que hay una constelación vascular de síntomas asociados a estas 

anormalidades metabólicas.63 

 

En resumen se encontró que la microalbuminuria estaba altamente 

asociada al SM (Figura 8), específicamente a la alta glucosa de ayuno y a los 

componentes de presión arterial. Estos resultados sugieren clínicamente que 

pueda haber disfunción renal importante asociada al SM.63 
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Figura 12.  Predominio del microalbuminuria en base al  síndrome metabólico.63 
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Locatelli y Cols.64 evaluaron una asociación entre el síndrome metabólico y 

la disfunción renal en 8814 pacientes. Primero, muchos pacientes con el 

síndrome metabólico son hipertensos y/o tienen diabetes (es decir, afectado por 

lo menos un factor de riesgo extensamente sabido para el desarrollo y la 

progresión de la ECV).64 

 

Se ha encontrado una asociación cercana entre el síndrome metabólico y 

el riesgo para desarrollar daño renal, expresados clínicamente bajo la forma de 

microalbuminuria y/o ECV. Aunque sea difícil discernir los efectos renales 

perjudiciales del SM de los de la hipertensión y de los del metabolismo 

deteriorado de la glucosa, varios datos experimentales y epidemiológicos 

sugieren que otros aspectos del síndrome (particularmente obesidad) pueden 

favorecer independientemente el desarrollo de anormalidades renales.64 

 

A pesar de la asociación cercana entre el síndrome metabólico y el daño 

renal, es todavía confuso si y en qué medida tratar a pacientes con el síndrome 

metabólico prevendrá el desarrollo y la progresión de ECV. Dado la naturaleza 

epidémica del problema, el planeamiento de los ensayos clínicos que apuntan a 

verificar si tratan los muchos componentes del síndrome metabólico puede 

prevenir con eficacia la debilitación renal se debe considerar una prioridad de la 

investigación.64 
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5. CONCLUSIONES 

 

 

1. El síndrome metabólico es la suma de los más grandes problemas 

de salud a nivel mundial. Y su prevalencia elevada lo convierte en 

uno de los principales problemas de salud de México 

 

2. El incremento del número de casos de síndrome metabólico es una 

de las causas de la expansión de la epidemia mundial de diabetes 

tipo 2 y de enfermedades cardiovasculares. 

 

3. Los diabéticos con síndrome metabólico tienen mayor prevalencia 

de microalbuminuria o macroalbuminuria, así como de neuropatía 

distal respecto a diabéticos sin síndrome metabólico.  

 

4. Además, tanto Microalbuminuria como Síndrome Metabólico son 

indicadores del desarrollo de mortalidad cardiovascular. Y el 

aumento de la presión arterial favorece la aparición de 

microalbuminuria. 

 

5. La evidencia que hay en la bibliografía indica que la detección de 

microalbuminuria debe ser implementada en individuos con 

hipertensión y en individuos con incrementado riesgo renal y 

cardiovascular. 
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6. La detección de microalbuminuria es de bajo costo, no invasivo, y 

de fácil implementación en la práctica clínica. 

 

7. En cuanto a sensibilidad el método de electroforesis automatizada 

es el más indicado para la detección de microalbuminuria. 

 

8. En la mayoría de los estudios realizados en la determinación de 

microalbuminuria se recomienda el uso del índice 

albúmina/creatinina sobre el uso de la tira reactiva. 

 

9. La microalbuminuria es un método marcador de síndrome de fuga 

capilar (reflejo de disfunción endotelial). 

 

10. El alto costo de los controles urinarios, su uso y conservación son 

los que impiden que los laboratorios implementen un adecuado 

control de calidad interno. 
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6.  RECOMENDACIONES 
 
 

 Utilizar uniformemente los criterios para el diagnóstico del Síndrome 

Metabólico. 

 

 En un futuro hay que realizar una estandarización de valores de 

referencia para microalbuminuria con Electroforesis automatizada, 

para permitir así una mejor reproducibilidad de esta técnica y 

reducir su costo. 

 

 El método de Cociente Albúmina/Creatinina es un buen método de 

detección para microalbuminuria, reproducible y más sensible que 

el uso de tira reactiva así que se recomienda su uso por encima de 

la tira reactiva. 

 

 En base a la literatura revisada, se recomienda la inclusión de 

detección de microalbuminuria como un indicador de síndrome 

metabólico con el fin de reducir en un futuro la mortalidad 

cardiovascular, así como de otras enfermedades asociadas a éste 

síndrome. 

 

 La Secretaría de Salud Pública podría considerar la detección de 

Microalbuminuria, como un exámen de rutina en pacientes con uno 

o más criterios clínicos de Síndrome Metabólico. 
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