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RESUMEN 

En los diabéticos tipo II la nefropatla es mas prevalente que en los no diabéticos 

y conduce a una Insuficiencia Renal Crónica Terminal, cuya incidencia en este 

tipo de diabetes se ha visto incrementada en los últimos a爀椀os. 

La microalbuminuria representa un indicador predictivo en el desarrollo de la 

nefropatla y un elemento impo爀琀ante para la detección precoz en la etapa inicial 

reversible, que implica una excreción de albúmina urinaria de 20-200 mg/L. 

Se cuantificó la microalbuminuria en 52 pacientes con diabetes tipo 11, mediante 

el método de RIA(prueba de oro), encontrándose en una prueba 

semicuantitativa de estudio una elevada correlación y por tanto, confiabilidad y 

utilidad en el screening para determinar la etapa incipiente de la nefropatla 

diabética. Correspondiéndole una sensibilidad de 95,8%, una especificidad de 

89,3% y una eficiencia de 92,3%. 



ABST刀䄀CT 

Nephropathies are more frequent in patients with type II diabetes than in 

healthy people and it promotes end-stage renal failure, which had increased its 

incidence over the last years. 

Microalbuminuria (presence of small quantities of albuminuria : 20-200 mg/L) 

has predictive value for nephropathy development and is important 昀漀r an early 

diagnosis during the time that disease is reversible. 

In 52 patients with 琀礀pe II diabetes, we asses the microalbuminuria using 

radioinmunoassay(gold test). Our findings in a semiquantitative analysis 

showed that the screening 昀漀r incipient diabetic nephropathy is both, useful 

and reliable, having a 95.8% of sensitivity, 89.3% of specificity and 92.3 % of 

e昀昀iciency. 



1.-INTRODUCCION 

La Diabetes Mellitus tipo II es una de las enfermedades metabólicas mas 

frecuentes en nuestro medio. En estos pacientes se ha observado en los últimos 

a昀尀os un incremento en la incidencia de la Insuficiencia Renal Crónica 

Terminal(IRCT) o Enfermedad Renal Terminal, en donde las únicas alternativas 

de rehabilitación lo constituyen la diálisis o el transplante renal, que representan 

un aumento en el consumo de los se爀瘀icios de salud, siendo un problema social y 

económico que afecta la producción y el desarrollo del pals. 

La nefropatla clinica, la cual conduce a la IRCT, tiene en los diabéticos tipo 

11 una mayor prevalencia y la microalbuminuria representa un indicador predictivo 

de su desarrollo y un elemento impo爀琀ante para la detección precoz en la etapa 

inicial y reversible. 

El riesgo de mortalidad durante el periodo de diálisis y luego de realizado 

un transplante renal, es mas elevado en un paciente diabético tipo II que en un 

paciente no diabético. 

La nefropatla constituye la segunda causa de muerte entre los pacientes 

con diabetes tipo 11, es decir luego de la enfermedad coronaria y constituye la 

primera causa de mo琀팀lidad entre los diabéticos tipo 1, sin embargo es de 

considerar la baja prevalencia de la diabetes tipo I en nuestro medio respecto a la 

que se presenta en otras pa爀琀es del mundo, siendo mucho mayor la prevalencia 

de la diabetes tipo 11 

Se ha encontrado una mayor prevalencia de la enfermedad renal terminal 

entre la población diabética mexicana-americana respecto a la de origen 

caucásico. 

En el presente trabajo proponemos una nueva prueba de laboratorio para 

medir su capacidad de discriminación diagnóstica, con la finalidad de establecer 

su utilidad para el tamizaje de una nefropatla diabética incipiente, es decir en la 

etapa de microalbuminuria de 20-200mg/L, no detectable por métodos de 

laboratorio convencionales: con este propósito a 52 pacientes con diabetes tipo 11, 



se les determinó la microalbuminuria por medio de una prueba de oro de gran 

eficiencia como es el Radioinmunoensayo(RIA) y con la prueba en estudio, 

basada en métodos cromatográfico y enzimoinmunológico, comparándose los 

resultados para establecer la correlación de la prueba semicuantitativa con el RIA 

y obtener su coeficiente de correlación, sensibilidad, especi昀椀cidad, y eficiencia 

para poder proponer su utilización o no en la detección de la nefropatla en su 

etapa inicial, en la evaluación de las terapias para reve爀琀irla y para controlar el 

mejoramiento o la evolución de dicha complicación. 
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OBJETIVOS 

1 .- Determinar la utilidad de un método semicuantitativo y otro 

cuantitativo(RIA) para la determinación de microalbuminuria a fin de validar su 

uso en pacientes con DM tipo 11. 

2.- Determinar la sensibilidad, la especi昀椀cidad, la e昀椀ciencia, los valores 

predictivos y las tasas de falsos positivos y falsos negativos de la prueba 

semicuantitativa comparándola con la prueba de oro (RIA). 

3.- Determinar la correlación entre el método semicuantitativo de estudio y

la prueba de oro. 

4.- Determinar la correlación entre la microalbuminuria con la retinopatía no 

proliferativa, la neuropatia leve y la hipe爀琀ensión controlada. 
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de < de 1 % en Papua(Nueva Guinea) a > 50% en los indios Pima (EEUU) (6) y 

es una de las principales causas de morbi-mortalidad en muchos paises de las 

Américas (7). 

11.2.-EL PROBLEMA RENAL EN LA DIABETES MELLITUS TIPO 11 

Magnitud del problema: 

En los diabéticos existe una elevada prevalencia de complicaciones 

microvasculares crónicas y una de las principales lo constituye la nefropatia 

(2),.la cual conduce a la IRCT, que es la última fase de la insuficiencia renal 

crónica; cuyo tratamiento implica una hemodiálisis o transplante renal 

En las dos últimas décadas y a nivel mundial se ha presentado un 

incremento dramático en la incidencia de IRCT en pacientes con diabetes tipo 11, 

esto se reflejó en 1991 en los EEUU con un total de 195 pacientes con IRCT por 

millón de habitantes, y 70 diabéticos con IRCT por millón de habitantes, es decir 

del to琀愀l de pacientes con IRCT aproximadamente el 35% resultaron ser 

diabéticos. Si comparamos este valor con el de 1980 que fue de 18% se 

observará el notable incremento. Este incremento, asi como el de las otras 

complicaciones, fue motivo de la reciente reunión de las Américas, auspiciado 

por la OPS/OMS y la lnternational Diabetes Federation (IDF), en donde se emitió 

un pronunciamiento a favor de un mayor estudio y control de las complicaciones 

crónicas de la Diabetes Mellitus en la región. 

Las observaciones epidemiológicas en EEUU y Europa han disipado 

perfectamente enfoques erróneos acerca de un pronóstico renal benigno en la 

diabetes tipo 11, los que se habrlan ocasionado a consecuencia de una mala 

clasificación realizada por nefrólogos de la incidencia y prevalencia de la IRCT 

por causa de la.diabetes tipo 11, reportando en el pasado a todo paciente tratado 

con insulina como diabético tipo l. Este incremento ha orientado un reciente 

interés en las etapas tempranas de la nefropatia en la diabetes tipo 11. 

Además la rapidez del incremento de la IRCT en pacientes con diabetes 

tipo II ha sido mayor, que la IRCT originada por otras causas. 

La DM. Tipo II es la tercera causa de la IRCT según un estudio realizado en 
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el Hospital Rebagliati y en las cllnicas de hemodiálisis de Lima. El 30% de 

pacientes con IRCT resultaron ser diabéticos tipo 11. La carga económica que esto 

significa para la seguridad social es muy grande ya que cada sesión de diálisis, a 

la que son sometidos los pacientes diabéticos con dicha Enfermedad Renal 

Terminal, tiene un costo de S/.140 y el paciente requiere un mínimo de 13 

sesiones por mes con un costo de casi $10000 dólares por ano. Además 攀猀 

fundamental considerar que la prevalencia de nefropatla diabética cllnica en la 

DM tipo II varía del 5 al 16% (2). 

Sin intervención especifica, el 20-40% de diabéticos tipo II con 

microalbuminuria progresan a nefropatla establecida.(8) 

En los EE.UU.el 33% de los casos de IRCT son atribuibles a la Diabetes 

Mellitus (nefropatla diabética). De todos los pacientes con IRCT a causa de la 

Diabetes Mellitus, el 60% tienen DM tipo II y el 40% presentan la DM tipo 1, esto 

porque, aún cuando la nefropatla(que conlleva irreversiblemente a enfermedad 

renal terminal) es mas frecuente en DM tipo 1, del total de pacientes con Diabetes 

Mellitus el 90-95% presentan DM tipo 11 (9). Además en los EEUU. cada ano 

cuesta US$ 36000 el tratamiento de un diabético con enfermedad renal en etapa 

terminal, se sabe también que en 1991 el costo para ese ano del tratamiento de 

los pacientes diabéticos con enfermedad renal, superó los 2 billones de dólares 

(10). 

Causas del incremento de la IRCT en diabetes tipo II en los ultimas años 

Son en orden de importancia: 

a.- La diabetes, principalmente la de tipo II ha incrementado su prevalencia. 

Como una muestra de ello, en Alemania, la prevalencia de diabetes se 

incrementó del 1 % de la población en 1965 al 4% en 1988. 

b.- La sobrevida o la sobrevivencia de los pacientes con diabetes tipo II y 

pa爀琀icularmente los de alto riesgo, es decir con diabetes tipo II y proteinuria ha 

progresado considerablemente en los últimos a爀椀os. Como una prueba de lo 

mencionado, en Alemania la tasa de sobrevivencia 5 a爀椀os después del ataque de 

proteinuria fue del 35% entre 1966 y 1975, en comparación con el del 75% entre 

----------- - -
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1976 y 1985. 

c.- La presencia de nuevos programas de tratamiento para la IRCT en 

pacientes diabéticos (el m攀樀or control del paciente diabético con IRCT anémico o 

con osteoporosis aumentaron la sobrevida). 

d.- El gran riesgo de muerte por enfermedad arterial coronaria en la 

población anciana con diabetes tipo 11, podrla impedir en una proporción aún no 

conocida del total de estos casos el progreso de nefropatia incipiente a IRCT(8). 

Según se pudo encontrar en la anterior Alemania del Este, en donde el 

tratamiento antihipertensivo y el cuidado apropiado de la enfermedad coronaria 

fueron aprovechados solamente por un grupo privilegiado, por lo que el 45% de 

los pacientes fallecieron a los 4 a✀씀os luego del diagnóstico de diabetes tipo 11(11 ). 

En vista de este incremento: 

1.- Las estrategias para el diagnóstico y control de la diabetes deben ser 

mas efectivas. 

2.- La lesión renal diabética debe ser diagnosticada mas tempranamente. 

Causas de las marcadas diferencias en la incidencia de la IRCT en la 

diabetes tipo II entre las naciones y regiones en general 

1.- Variabilidad racial/étnica: 

Es de gran consideración determinándose que la prevalencia de diabetes 

es mas grande entre los africanos-americanos, mexicanos-americanos, nativos

americanos, chinos y japoneses que en caucásicos. La enfermedad renal 

terminal con diabetes es tres veces mas prevalente en africanos-americanos, 

cuatro veces mas prevalente en chinos y japoneses, seis veces mas prevalente 

en mexicanos-americanos, 8 veces mas prevalente en africanos-americanos, que 

en blancos no hispánicos (9). Además que el riesgo acumulado de nefropatla 

diabética en DM tipo II está por encima del 50% (después de 25-30 a爀椀os de 

enfermedad) en hispano-americanos, japoneses, indios pima(Arizona) y en 

indios zuni (Nuevo Mexico) (6). 

Se ha podido determinar en diversas poblaciones de diabéticos tipo 11. Que 

la prevalencia de microabuminuria es mayor en poblaciones no caucásicas, 
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incluyendo: indios pima (12), mexicanos-americanos (13), africanos-americanos 

(14) y coreanos (15), que en poblaciones caucásicas.

Sin embargo aún es desconocido qué tanto influye la raza para el riesgo de

la nefropatla diabética. Podrla estar en relación con: 

a.-Alta prevalencia o severidad de la hipertensión. 

b.- Diferencias en la estructura renal(diferente medida de glomérulos). 

c.- Mayor severidad de la diabetes. 

d.- Calidad de cuidado médico. 

2.- El estilo de vida: 

Una muestra de esta influencia es la situación que se presenta en Francia 

en donde descartando el aspecto racial, se ha podido determinar que la 

incidencia de IRCT en pacientes con diabetes tipo II es mas baja en las areas que 

bordean los territorios de Espa✀숀a e ltalia(palses con conocida baja incidencia de 

IRCT por diabetes tipo 11 ) que en las areas que bordean los territorios de 

Alemania y Bélgica (palses con conocida alta incidencia de IRCT por diabetes 

tipo ll) (11). 

Valoración de la función renal 

Es fundamental como componente de la evaluación inicial de la diabetes la 

detección temprana de la nefropatla con la aparición de bajos pero anormales 

niveles de albúmina, de manera persistente en la orina, que permitirla establecer 

un esquema terapéutico que podría frenar o retrasar el curso de la enfermedad 

renal. 

Considerando que el riesgo de nefropatla diabética se incrementa de 

manera significativa en presencia de microalbuminuria en pacientes con 

cualquiera de los dos tipos de diabetes y la medición de albúmina urinaria es una 

昀漀rma impo爀琀ante de controlar el efecto del tratamiento sobre la progresión de la 

enfermedad renal ( 16). 

La nefropatla constituye la segunda causa de muerte entre los pacientes 

con diabetes tipo 11, es decir luego de las enfermedades coronarias y constituye la 
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2.- Membrana Basal Glomerular (MBG): Constituida por una capa central 

electrondensa(lámina densa) y dos capas periféricas electronlúcidas (láminas 

rara externa e interna). 

En la Membrana Basal Glomerular se encuentran los siguientes 

componentes bioqulmicos: 

a.- Colágeno tipo IV. 

b.- Laminina: Predomina en ambas láminas raras. Aparentemente 

desempe✀an un papel en la adhesión de células endoteliales y epiteliales a la 

matriz mesangial. 

c.- Proteoglicanos polianiónicos: Intervienen en la filtración glomerular 

dependiente de carga. 

d- Fibronectina: Se desconoce si es un componente intrlnseco de la MBG.

3.- Células epiteliales viscerales(podocitos): poseen prolongaciones 

interdigitantes(pedicelos) adheridas a la MBG. 

Otro componente glomerular importante es el mesangio, que 昀漀rma una red 

de sopo爀琀e ramificada alrededor de la cual se dividen y anastomosan los 

capilares. Consiste en células mesangiales estrelladas incluidas en una matriz 

mesangial, constituida por los mismos componentes bioquimicos que la MBG. 

Las células mesangiales son contráctiles, estimuladas por agentes 

neurohormonales que al contraerse modulan el flujo sangulneo intraglomerular. 

Además al ser endoclticas, pueden ingerir macromoléculas que hallan 

traspasado el glomérulo. 

En esta microvasculopatla intervienen factores metabólicos, hemodinámicos 

y genéticos. 

Se conoce que la orina es el resultado de una ultrafiltración del plasma a 

través de la pared glomerular, además que el pasaje de moléculas sanguíneas 

por la barrera glomerular, cargada negativamente, queda determinado por el 

tamano, PM entre 15000 y 80000), carga eléctrica y gradiente de presión 

transglomerular. 

La albúmina en sangre se carga negativamente y su PM es de 66000, razón 
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migración, adhesión celular y crecimiento. En Tercer lugar, la glicosilación no 

enzimática de las proteínas e砀琀racelulares y sus productos intermediarios se ha 

repo爀琀ado que afectan el metabolismo celular vascular y la función directamente a 

través de la ligazón a receptores especlficos. Adicionalmente, los productos 

degradados de la matriz de la membrana basal pueden alterar el crecimiento de 

las células vasculares indirectamente a través de la activación de macrófagos, los 

cuales liberan citokinas vasoactivas. Varios tipos de células vasculares están 

comprometidas en la diabetes. En el glomérulo renal, además de las células 

mesangiales y epiteliales, están comprometidas las células endoteliales, estas 

últimas parecen mostrar una proliferación cuando se exponen a un estado 

diabético. Esto es manifestado por la aparición de microaneurismas que son un 

agrupamiento de células endoteliales. 

Aunque se han propuesto múltiples mecanismos para explicar los efectos 

aducidos a la hiperglicemia se considerarán sólo dos mecanismos principales el 

de los: 

1.- Proteoglicanos sulfato de heparán(Pg-Sh) 

2.-Productos finales de glicosilación avanzada(AGEPS) 

1.-Proteoglicano sulfato de heparan y la microvasculopatia renal. 

Las células mesangiales y miomediales son células mesenquimales con 

propiedades contráctiles iguales a los macrófagos. En pacientes con albuminuria 

se realiza la proliferación de estas células .Ambas células pueden sintetizar 

colágeno tipo IV, fibronectina, laminina (proteínas estructurales de la matriz 

extracelular), glucoaminoglicanos o Proteoglicanos, principalmente el Sulfato de 

heparán (Pg-Sh) (Fig. 5 y 6) (26), todos los anteriores son componentes de la 

Matriz E砀琀racelular (ME), que a su vez conforma la Membrana Basal Glomerular 

(MBG). 

En la Matriz Extracelular de los pacientes diabéticos microalbuminúricos va 

a existir una proliferación de sus componentes(con exepción del Pg-Sh que está 

disminuido), los que conducirlan a un engrosamiento de la MBG y a una 

glomeruloesclerosis y a otros cambios característicos mencionados a 
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continuación. 

Alteraciones estructurales y funcionales del glomérulo en pacientes 

albuminúricos con Diabetes Mellitus: 

• Acumulacion de componentes de la matriz extracelular

• Disminucion de la densidad del pg-hs.

• Proliferación de células mesangiales y miomediales

• Permeabilidad a través de la matriz extracelular

Los cambios cuantitativos o cualitativos (división ilustrativa) en los 

proteoglicanos de la Matriz Extracelular de la MBG, principalmente del Pg-Sh, 

independientemente de otros mecanismos contribuyen a la alteración en la 

permeabilidad a través de la barrera de filtración glomerular o dicho de otro modo 

al aumento de la filtración glomerular de la albúmina del plasma en los pacientes 

diabéticos lo que contribuye a la microalbuminuria. Este Pg-Sh es un compuesto 

polianiónico con una neta carga negativa que contribuye a la selectividad de 

carga de la barrera capilar glomerular. 

La disminución de la densidad del Pg-Sh se refiere a la disminución 

cuantitativa o de los niveles del Pg-Sh en el interior de la ME, que llegarla al 50% 

de lo normal en pacientes diabéticos con glomeruloesclerosis, esto puede 

deberse a una disminución de la sintesis o a un desplazamiento del Pg-Sh que 

está destinado para la Matriz E砀琀racelular de la MBG. Se cree que la 

hiperglicemia conduce a la disminución de la densidad del Pg-Sh lo que se 

debería a un defecto en la coordinación de la expresión genética de los 

componentes de la matriz extracelular, se observó además que a los pacientes 

diabéticos la hiperglicemia contribula a incrementar la expresión genética del 

colágeno tipo IV, laminina y fibronectina. Se ha podido concluir que al disminuir 

el RNAm disminuirla cuantitativamente el Pg-Sh y este a su vez contribuirla al 

aumento del colágeno tipo IV.y esto último al engrosamiento de la membrana 

basal glomerular 

En un estudio reciente con la aplicación de anticuerpos monoclonales 

contra el Pg-Sh, se provocó una microalbuminuria en los minutos siguientes en 
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da✀툀o inducido por hiperglicemia, el contenido de AGEPS aumenta 13.8 veces 

luego de una semana de hiperglicemia. Los antioxidantes (principalmente la vit. 

E) inhiben sustancialmente los productos reactivos de oxigeno inducidos por la

hiperglicemia asi como la formación de AGEPS intracelular. El factor de 

crecimiento de fibroblastos básico (BFGF) es la principal protelna modificada por 

el AGEPS en las células endoteliales , y su actividad mitógena es reducida en un 

70% por los AGEPS. 

La formación de AGEPS también altera las propiedades funcionales de 

varias moléculas impo爀琀antes de la matriz. La formación de AGEPS en el 

colágeno tipo IV de la membrana basal inhibe la asociación lateral de estas 

moléculas dentro de una estructura a manera de red. La 昀漀rmación de AGEPS 

sobre la laminina provoca una disminución del autoensamblaje polimero, 

disminuyendo la unión al colágeno tipo IV, asi como una disminución de la unión 

del proteoglicano sulfato heparán. 

La 昀漀rmación de AGEPS en la matriz extracelular no sólo inte爀昀iere en las 

interacciones matriz-matriz , sino también en las interacciones matriz-célula. La 

modificación AGEPS del colágeno tipo IV en el dominio de la unión celular 

disminuye la adhesión a la célula endotelial. 

Los receptores especificos para AGEPS fueron identificados primero en 

monocitos y macrófagos. El complejo AGEPS-proteina se une a su receptor 

estimulando la producción de interleukina-1 , factor de crecimiento de insulina -1 , 

factor de necrosis tumoral al昀愀 y factor estimulante de la colonia 

granulocito/macrófago, todo esto en el macrófago y a niveles que han 

demostrado una elevada sintesis glomerular de colágeno tipo IV. 

Los receptores AGEPS también han sido encontrados en las células 

mesangiales glomerulares. In vitro, los AGEPS-proteina se unen a su receptor en 

las células mesangiales estimulando la secreción del factor de crecimiento 

derivado de las plaquetas, el cual interviene en la producción de colágeno tipo IV, 

laminina y Pg-Sh. In vivo la administración crónica de AGEPS a ratas saludables 

conduce a glomeruloesclerosis 昀漀cal, la expansión mesangial y la albuminuria. 

-------�--- ---
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Después de 4 semanas, la administración de AGEPS induce a un aumento de 

los mRNA, para el colágeno IV glomerular tipo alfa , laminina 81 y el factor de 

crecimiento transformante 1 . 

En las células endoteliales, los cambios inducidos por los AGEPS en la 

expresión genética incluye alteraciones en la trombomodulina y factores tisulares 

estos cambios favorecen la formación de trombos en los sitios de acumulación 

e砀琀racelular de AGEPS. 

Agentes farmacológicos, como la hidrazina (compuesto aminoguanidínico) 

que inhiben específicamente la 昀漀rmación de AGEPS, han hecho factible 

investigar el rol que cumplen estos últimos en las complicaciones diabéticas. 

Factor Hemodinámico 

En la nefropatla diabética la pérdida progresiva de la función glomerular 

tiene como una de sus características la disminución de la velocidad de filtración 

acoplada con una elevada resistencia a爀琀eriolar aferente y eferente lo que 

conduce a cambios en la estructura glomerular. Entre los principales factores que 

contribuyen a la regulación compleja del tono vascular y la filtración glomerular 

están las prostaglandinas intrarenales y de estas el tromboxano A2 es un vaso 

constrictor potente de co爀琀a vida, demostrado en experiencias que comprueban 

que su inhibición disminuye la presión glomerular y la progresión de la nefropatfa 

en animales hipe爀琀ensos. 

Muchos estudios han demostrado que la hipe爀琀ensión no solamente es un 

factor de riesgo para el desarrollo de nefropatfa, si no también es un potente 

factor de progresión (28,29). Se encontró también una pérdida mas rápida de la 

tasa de filtración glomerular (GFR) en los pacientes hipertensos que en los 

pacienes normotensos con diabetes tipo 11. 

Factor Genético 

Adicionalmente a los factores metabólicos y hemodinámicos se ha podido 

demostrar la susceptibilidad genética a la microalbuminuria en un seguimiento 

riguroso de la nefropatia diabética en familias con gran número de diabéticos 

sobre todo familiares de primer grado (30). Es decir en diabéticos susceptibles 
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genéticamente ya sea que se encuentren en estado normoglicémico o en estado 

hiperglicémico prolongado hay una disminución de la sulfatación del Pg-Sh que 

es destinado a nivel de la ME. Esta alteración bioqulmica conllevarla a la 

alteración funcional de inducir a un aumento en la permeabilidad de protelnas 

plasmáticas a nivel glomerular aún en el estado normoglicémico. 

11.4.-FASES EVOLUTIVAS DE LA NEFROPATIA EN DIABETES TIPO 11 

La nefropatla diábética puede ser dividida en algunas etapas: 

1.- Nefropatla incipiente o subcllnica (presencia de microalbuminuria 

persistente) 

2.- Nefropatla cllnica o establecida (presencia de macroalbuminuria o 

proteinuria persistente) 

3.- Nefropatla avanzada (proteinuria persistente en mayor grado). 

4.- Enfermedad renal terminal o Insuficiencia Renal CrónicaTerminal 

(tratamiento. Sólo con diálisis o transplante renal) 

Microalbuminuria: 

La microalbuminuria persistente sin otra anormalidad en el urianálisis. es 

una manifestación incipiente de da✀�o a nivel de la membrana glomerular, que 

tiene mayor incidencia en sujetos con DM tipo II que en no diabéticos.(13) 

Existen expresiones diversas para definir la microalbuminuria: 

a.- Concentración de albúmina en orina: 20-200mg/L 

b.- Indice de excreción de albúmina en orina: 

c.- Indice de excreción de albúmina 

d.- Relación albúmina creatinina 

30-300mg/24h 

20-200ug/min. 

30-300mg/gcreatinina 

En relación a la macroalbuminuria, se considera positiva cuando los 

resultados del análisis sobrepasan los valores antes mencionados. 

La Asociación Americana de Diabetes, la Fundación Nacional del Ri✀�ón 

(31) y la OMS(6), aceptan estas expresiones, asl como también para la toma de

muestra la primera orina de la ma爀椀ana para pruebas de screening (prueba de 

selección o previa a una prueba confirmatoria) y la posibilidad del empleo de 
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cintas reactivas o de tabletas reactivas para la realización de este tipo de 

ensayos(8). 

11.5.-AL TERACIONES DE LA MORFOLOGIA RENAL EN LA D.M. TIPO 11 

La nefropatla diabética está englobada dentro de la enfermedad 

denominada microangiopatia diabética (que se presenta a nivel de los capilares). 

En esta enfermedad se reconocen, por microscopia óptica dos alteraciones, que 

son la glomeruloesclerosis difusa y la nodular. La difusa es mas frecuente que la 

nodular y se caracteriza por un aumento del mesangio y de la pared capilar. La 

nodular, llamada lesión de Kimmelstiel y Wilson, es para algunos patognomónica 

de la diabetes y represen琀愀 la alteración mas evolutiva de la microangiopatla 

glomerular. Los nódulos pueden ser únicos o varios y encontrarse en uno o mas 

glomérulos, y siempre se asocian a la glomeruloesclerosis difusa. 

En los diabéticos se pueden encontrar otras dos lesiones en el glomérulo de 

tipo exudativo y poca especificidad, que son la gota capsular y el gorro de fibrina. 

Se ha reconocido en los diabéticos, especialmente los tipo 11, otras 

glomerulopatlas. En un estudio realizado con 113 pacientes con DM tipo II se 

encontró la siguientes glomerulopatlas: 

gloméruloesclerosis difusa 

gloméruloesclerosis difusa y nodular 

27 

41 

glomerulopatlas primarias 18 

Lo que implicó que 68 de las 113 glomerulopatlas fueron por 

microangiopatla diabética (32) 

En los vasos renales se encuentran casi siempre signos de a爀琀eriosclerosis 

.Para explicar la iniciación y progreso del dano renal existen diversas 

teorlas: 

Estudios recientes de biopsia renal en pacientes con DM tipo II y persistente 

macroalbuminuria demostraron que en el 83% de los casos existla la presencia 

de glomeruloesclerosis diabética, independientemente de la presencia de 

retinopatla, cabe mencionar lo último considerando que otros autores sostienen 

que en pacientes con DM tipo II es necesario que conjuntamente con la 
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macroalbuminuria debe encontrarse retinopatla, para de esta manera 

diagnosticar nefropatia diabética establecida (11,33). La importancia de estos 

hallazgos radica en el valor no solo predictivo sino de diagnóstico que tiene la 

albuminuria en una enfermedad renal de origen diabético, considerando el 

relativamente bajo porcentaje restante de casos cuya causa es una enfermedad 

renal de origen no diabético. 

La naturaleza progresiva de la nefropatla diabética habitualmente avanza 

hacia la producción de enfermedad renal terminal dentro de los 1 O a爀椀os que 

siguen a la detección de una proteinuria persistente (22). 

El hallazgo de proteinuria en estos pacientes sugiere un mal pronóstico, ya 

que resulta prácticamente imposible reve爀琀ir su curso. 

De otro lado un paciente con microalbuminuria asume un considerable 

riesgo de desarrollar una nefropatia en la siguiente década de su vida. 

11.6.-ESTRA TEGIAS DE PREVENCION DE LA NEFROPATIA DIABETICA 

a.- Educación al paciente: un mínimo de información al respecto 

comprende: 

La Diabetes Mellitus es una enfermedad crónica, de larga evolución y 

requiere que los pacientes la conozcan debidamente y pa爀琀icipen activamente del 

tratamiento. 

El mal control de la glucosa acelera el deterioro íenal. 

La detección y el tratamiento precoz de la presión a爀琀erial puede evitar la 

progresión y el progreso de la nefropatia diabética. 

Conocer cual es la evolución final de la nefropatla y ante una evolución 

negativa saber que la alternativa estará entre la diálisis peritoneal o el transplante 

b.- Establecer sistemas adecuados para monitorear la microangiopatra renal 

y para monitorear la mo爀琀alidad, pudiendo de esa forma determinar los riesgos 

que corre cada paciente diabético (7). 

c.- Los pacientes con diabetes tipo II en general, desde su diagnóstico 

deben realizarse un examen de albúmina en orina de preferencia 2 veces al 

a✀숀o.dado que resulta dificil precisar la fecha de inicio del ataque de la diabetes. 
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6.- Incubarlos por 30 minutos a una temperatura entre 15 y 28ºC 

7.- Adicionar 1.0 ml de solución precipitante refrigerada. 

8.- Agitar los tubos en el vo爀琀ex. 

9.- Centrifugar por 30 minutos a 3000xg. 

10.- Eliminar el sobrenadante, reteniendo el precipitado para el conteo. 

11.- Contar la radioactividad en cada tubo por 1 minuto. 

111.4.4.-CALCULO DE RESUL TACOS 

a.- Para calcular la concentración de albúmina en un papel logit-log a partir de la 

representación de la curva de calibración (Fig. 8), primero calcular para cada 

par de tubos el promedio de las dos lecturas (si se emplearon dos tubos) de 

radioactividad , que se expresan en Cuentas por minuto (CPM) y luego se 

determinan las Cuentas por minuto Netas (CN), que resultan de restarle a 

cada valor de los calibradores y de las muestras el valor de la unión no 

especifica (UNE), es decir para obtener un valor ya corregido. 

CN= CPM (promedio) de muestras y calibradores-CPM (promedio) de UNE 

b.- Se determina el porcentaje de unión o de ligazón para el promedio de cada 

par de tubos calibradores (exceptuando el A) y para las muestras, es decir 

que tanto se ha unido el antfgeno marcado al antisuero, para lo cual se divide 

las cuentas netas promedio para cada caso entre las cuentas netas promedio 

del tubo A y se multiplica por 1 OO. Dicho de otro modo, se asume que el 

porcentaje de ligazón del calibrador A o de MU es de 100%, por lo que aquí 

el antigeno marcado no ha competido prácticamente con ningún antigeno, 

mientras que en el resto de tubos calibradores y en las muestras si va a 

existir una competencia. 

%U= [CN (promedio) / CN (promedio) de MU] x 100. 

c.- Empleando un papel para gráfico logit-log (si el contador gamma no está 

acoplado a una computadora) proporcionado con el kit, plotear (o intersectar 

los puntos) %U en el eje vertical Vs. la concentración real (en ug/ml) en el 

eje horizontal para los calibradores del B al F, dibujar luego la linea que 

aproximadamente une estos puntos. Las concentraciones desconocidas de 
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albúmina se pueden determinar a partir de esta llnea por interpolación. 

d.- Los resultados se pueden repo爀琀ar como mg (albúmina) /g (creatinrna), esto se 

obtiene dividiendo la albúmina (ug/ml) con la creatinina (mg/ml). 

e.- Si se cuenta con la computadora (como es en este caso) esta efectúa la curva 

de calibración y los procedimientos para llegar a la determinación de las 

concentraciones de albúmina en las muestras de orina asi como de los 

parámetros de control de calidad. 

PARAMETROS DE CONTROL DE CALIDAD 

Cuentas totales(cn:se determina en el primer tubo el cual va a contener 

solamente albúmina marcada con 1251, se expresa en CPM. 

%Unión No Específica (%UNE): Se determina realizando el siguiente cálculo 

%UNE= [CPM (promedio) de UNE / CPM deCuentas Totales ]100 

%Máxima Unión (%MU): Se determina realizando el siguiente cálculo : 

%MU= (Cuentas por minuto Netas/ Cuentas Totales) a manera de ilustración se 

muestra un ejemplo en el anexo Nº3. 

111.5.-PRUEBA DE ESTUDIO PARA MICROALBUMINURIA 

Son aprovechables para uso cllnico las cintas reactivas que detecten un 

minimo de concentración de albúmina en orina de 20mg/L (9,41).Se relizará la 

prueba de estudio (Fig.9) (22) en todos aquellos pacientes con macroalbuminuria 

negativa. 

111.5.1.-FUNDAMENTO 

Está basado en un método cromatográfico y enzimo-inmunológico que 

detecta albúmina humana: la orina absorbida pasa por una zona del test que 

contiene un conjugado soluble que contiene anticuerpo-oro que se fija 

especificamente a la albúmina en orina. El exceso de conjugado se detiene por 

una zona interceptora que contiene albúmina humana inmovilizada, de manera 

que solo el conjugado de oro cargado con albúmina alcanza la zona 

reactiva. El color producido (blanco o rojo) depende directamente del contenido 

de albúmina en orina (Fig.1 O) (22). 
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Fig. 9. Esquema de la tira reactiva para la detücción de microalbuminuria. 1: Soporte plástico, 2: Zona de 

cromatografía, 3: Zona de bu昀昀erización, 4: Zona de anticuerpos conjugados con la enzima, 5: Matriz de captura, 6: 
Zona de reacción con el substrato, 7: Malla protectora. 
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La albúmina libre se une al anticuerpo conjugado con la enzima, 
fo爀洀ándose el complejo antígeno - anicuerpo. 

El exceso de anticuerpo se une a la albúmina inmovilizada en la 
matriz de captura. 

El complejo antígeno - anticuerpo unido a la enzima b-galactosidasa 
cataliza la hidrólisis del sustrato rojo de clorofenol galactósido 
(amarillo) produciendo galactosa y rojo de clorofenol (rojo). 

Fig.1 O. Esquema de la reacción en la tira reactiva 
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Fig 11 Contador gamma computarizado para la determinación de
microalbuminuria por radioinmunoensayo
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IV.-RESULTADOS 

CUADRO1 

DISTRIBUCION DE LA MUESTRA SEGUN SEXO 

Sexo 

Varones 

Mujeres 

Total 

25 

27 

52 

CUADRO2 

% 

48.08% 

51.92% 

100% 

DISTRIBUCION DE LA MUESTRA SEGUN TIPO DE RESULTADO 

Tipo de resultado RIA prueba de estudio 

(mg/L) (mg/L) 

Normoalbuminuria 28 25 

1 Microalbu mi nuria 24 27 

52 52 Total 
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CUADRO7 

CARACTERISTICAS CLINICAS DE PACIENTES CON DM TIPO II EN 

RELACION CON ALBUMINURIA(mg/L). 

Normoalbuminuria Microalbuminuria 倀氀 

Nº 

Media D.S. 
28 

Media D.S. 
24 

IAlbuminuria(mg/L) 7.25 4.46 42.26 26.01 <0.001 1 

Creatinina en orina 0.722 0.406 0.742 0.339 n.s.
1 Edad(anos) 56.5 11.7 54.7 9.01 n.s
Dieta/HGO*/insulina 17 .9%/50%/32 .1 % 8.3%/70 8%/29.2% 
Glicemia(mg/dL)173 1 173.1 101.1 171.3 63.3 n.s.
Pr. Arterial Sistólica 124.3 10.69 128.3 10.90 n.s
¡Pr. Art.erial diastólica 77.9 �.32 82.3 8.07 n.s.
En la comparación de medias se aplicó la prueba t de student, sólo se encuentra 
diferencia significativa entre las medias de albuminuria al nivel alfa =0.001. Las 
diferencias entre las medias de los demás parámetros no son significativas. 
*Tratamiento con hipoglicemiantes orales.

CUADROS 

PREVALENCIA DE RETINOPATIA NO PROLIFERATIVA, NEUROPATIA E 

HIPERTENSION EN RELACION A ALBUMINURIA EN DM TIPO 11. 

Normoalbuminuria Microalbuminuria 
28 24 

RETINOPATIA NO 12 (42.9%) 8 (33.3%) 
IPROLIFERATIVA 
NEUROPATIA LEVE 18 (64.3%) 12 (50.0%) 
'HIPERTENSIÓN____ __4 (14.3%) 10 (41.7%) 
En la comparación de valores de prevalencia para cada concepto se aplicó la 
prueba chi cuadrado, y el resultado fue que no hay diferencia significativa entre 
los valores correspondientes a la normoalbuminuria y m1croalbuminuria. 
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ma爀椀ana, pero realizando pruebas confirmatorias, dada la variabilidad de la 

microalbuminuria. Además, esta concentración puede ser utilizada para motivos 

clínicos, especialmente si son llevadas a cabo múltiples mediciones (41). 

Mogensen (41) y Shihabi (43), consideran que los siguientes factores 

suelen ocasionar confusión en el screening de microalbuminuria para los 

pacientes con DM tipo 11: Variabilidad de la excreción de la albúmina urinaria, 

ejercicio flsico, presión a爀琀erial elevada, infección del tracto urinario, obesidad 

masiva, complicaciones agudas (ejem.: fiebre), consumo de agua, ingestión de 

antiinflamatorios no esteroideos y de inhibidores de la ECA, hematuria, 

menstruación, eclampsia, factor dietario, hiperglicemia (periodo extenso). De los 

anteriores resultó indispensable evitar por su comprobada influencia: 

Variabilidad de la microalbuminuria: En vista de lo cual se obtuvo por lo 

menos 2 resultados iguales con la prueba de estudio y una prueba de RIA, por 

cada paciente. 

Ejercicio físico: Por lo que se muestreó la primera orina de la manana. 

Presión a爀琀erial elevada: Para lo cual se consideró sólo a pacientes con 

valores de presión arterial dentro de lo normal, con un máximo de 14/9. Según 

OMS se considera hipe爀琀ensión cuando la presión a爀琀erial es >6= 160/95 

(44,45,46,47). 

Infección sintomática del tracto urinario: Para evitar su presencia se 

consideró sólo a pacientes asintomáticos y con resultado negativo en las cintas 

reactivas de urianálisis. 

Eclampsia: Por lo que ninguna de las pacientes tuvo esta característica. 

Hiperglicemia (período extenso): Los pacientes con un deficiente control 

metabólico por un periodo mayor de 2 meses del a爀琀o en curso fueron excluidos. 

Hematuria: Lo que se descartó por medio de cintas de urianálisis 

Menstruación:.En vista de lo cual ninguna paciente tuvo esta característica. 

Antiinflamatorios no esteroideos e lnhibidores ECA: Se evitaron 24 horas 

antes de la toma de muestra. 
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positivos. Para la segunda prueba, de 167 muestras de orina analizadas en las 

que 32 resul琀愀ron con microalbuminuna, una sensibilidad de 63%, especificidad 

de 100%, 12 falsos negativos y O falsos positivos. 

En la investigación realizada por Cheung Sau (60), se comparó el 

desempe爀椀o de la prueba colorimétrica y la inmunoquimica de estudio tomando 

como prueba de referencia el RIA, obteniéndose los siguientes resultados· Para 

la primera prueba se halló una sensibilidad de 100%, especificidad de 82.5%, 

valor predictivo negativo de 100%, valor predictivo positivo de 36.4%. Para la 

segunda prueba una sensibilidad de 75%, especificidad de 87.3%, valor 

predictivo negativo de 94.8% y valor predictivo positivo de 52.9%. 

En la evaluación de la prueba inmunoqulmica de estudio empleando como 

referencia el RIA Y realizada, por Marshall (61), se mostraron los siguientes 

resultados: Sensibilidad de 100%, especificidad de 91 %, tasa de falsos positivos 

de 14.6% y 琀愀sa de falsos negativos de 0%. Además menciona otros resultados 

Para la prueba de aglutinación una sensibilidad que varia de 81-100% y una 

especificidad de 95-96%, para identificar concentraciones mayores de 30mg/L. 

Para la prueba colorimétrica: una sensibilidad de 97% y una especificidad de 

50%, para concentraciones de albúmina> 20. 

La comparación de estos resultados con los de otras pruebas de tamizaje 

(tabletas indicadoras y el sistema de aglutinación de latex anticuerpo) para la 

microalbuminuria resulta favorable para la prueba inmunoquimica de estudio 

De la prueba inmunoqulmíca de estudio, podemos mencionar además que 

es un método semicuantitativo de fácil aplicación y de respuesta inmediata 

En consecuencia, la prueba de estudio es un procedimiento confiable y de 

gran utilidad en la pesquisa de microalbuminuria y por ende de la nefropatía 

diabética en su etapa inicial y reversible, pudiendo emplearse además para 

estimar la eficacia de terapias que contrarresten este problema renal incipiente y 

en el control del mejoramiento o de la evolución de esta manifestación crónica de 

la diabetes 

Bell (40) concluyó que la neuropatia estaba asociada a la 
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macroalbuminuria en DM tipo 11 , por ello hemos buscado descartar la influencia 

de la neuropatla en la microalbuminuria para pacientes con DM tipo II y 

verificamos estadlsticamente la no diferencia significativa de la neuropatía leve en 

ambos estados (normoalbuminuria y microalbuminuria). 

Savage (62), en una investigación mas reciente con relación a la 

neuropatla, la retinopatla y la hipertensión, en que se empleó muestras de 

mayores dimensiones y se realizó en pacientes con DM tipo 11, obtuvo resultados 

que concuerdan con el presente estudio. 

En vista de que no encontramos diferencia significativa en la prevalencia de 

las caracterlsticas clinicas: hipe爀琀ensión controlada, neuropatla leve y retinopatia 

no proliferativa para los grupos normo y microabuminúrico, estos no constituyen 

caracterlsticas clínicas que podrlan alterar el valor de la microalbuminuria (para 

los resultados encontrados). Este objetivo se planteó en vista del elevado número 

de pacientes que presentan estas manifestaciones crónicas, en los cuales no se 

impedirla la realización de la prueba de screening de microalbuminuria. 
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VI.- CONCLUSIONES 

Del estudio realizado en 52 pacientes con DM tipo 11 (seleccionados de un total 

432), utilizando las pruebas semicuantitativa (de estudio) y la cuantitativa (RIA) 

para la determinación de microalbuminuria se concluye: 

1.- Como producto de la evaluación de la prueba de estudio en 52 pacientes 

se obtuvo una sensibilidad de 95.8%, especificidad de 89.3%, eficiencia de 

92.3%, valor predictivo positivo de 88.46%, valor predictivo negativo de 96.15%, 

tasa de falsos positivos de 11.5%, tasa de falsos negativos de 3.8%. Por tanto. 

los resultados de los criterios de evaluación para la prueba de estudio resultan 

satisfactorios. 

2.- Dichos resultados revelan además una alta concordancia de 0.8133 para 

(p<0.001) entre la prueba semicuantitativa de estudio y la prueba de oro 

empleada, es decir el radioinmunoensayo 

3.- No se encontró diferencia signifcativa en la prevalencia de las 

caractertsticas cllnicas: hipe爀琀ensión controlada, neuropatia leve y retinopatía no 

proliferativa para los grupos normo y microabuminúrico de pacientes con 

Diabetes Mellitus tipo 11 
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VII.- RECOMENDACIONES 

Del trabaJo realizado podemos sugerir lo siguiente: 

1 .- La Implementación de la prueba de estudio en la atención ambulatoria 

en hospitales y en campanas de despistaje como prueba de screning para la 

determinación de la microabuminuria en pacientes con Diabetes Melitus tipo 11 

principalmente en pacientes con 5 a 1 O anos de diabetes, a fin de poder 

determinar la nefropatia diabética en su fase inicial. 

2.- Utilizar la prueba cuantitativa (RIA) para la confirmación de la 

microalbuminuria en el control de la nefropatia diabética incipiente en pacientes 

con Diabetes Mellitus tipo II que han sido positivos en mas de una opo爀琀unidad en 

la prueba de screenmg. 

3.- En el caso de pacientes metabolicamente descompensados (glicemias 

> 140mg/dL) y con valores de normoalbuminuria, cercano a los 20 mg/L, es

necesario la realización de pruebas adicionales en un estado metabóico 

compensado (glicemias 90-140 mg/dL), para verificar los resultados, dado que en 

el estado descompensado el volumen de orina es mayor de lo normal y la 

albúmina se halla mas diluida. 
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ANEXO N
º
1 

FICHA DE REGISTRO DE DATOS 

FECHA: ......................... . 

DATOS PERSONALES. 

1. NOMBRE: ................................................................... . 

2 .EDAD: ................. ........ ... . 

3. SEXO: FEMENINO( ) MASCULINO( )

MANIFESTACIONES CRONICAS: 

4 NINGUNA( ) 

5. RETINOPATIA. NO PROLIFERATIVA( )

6. RETINOPATIA. PROLIFERATIVA( )

7 .NEUROPATIA. PERIFERICA O AUTONOMICA( ) 

ANTECEDENTES PATOLOGICOS 

8.ANTECEDENTES DE CETOACIDOSIS( )

Nº DE FICHA ............. . 

9.ANTECEDENTES DE ENFERMEDAD RENAL NO DIABETICA( )

1 O.FECHA DE DIAGNOSTICO DE DMNID .................................. . 

ENFERMEDADES ASOCIADAS 

11.ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR:

BY PASS AORTO CORONARIO( ), INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO( )

INSUFICIENCIA CARDIACA( )

12.ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR:

HEMORRAGICO( )ISQUEMICO( )

13.ENFERMEDAD PERIFERICA VASCULAR

VARICES( ) TROMBOSIS( ) CLAUDICACION INTERMITENTE( ) 
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TRATAMIENTO 

14.DIETA( )

15.HIPOGLICEMIANTES ORALES( )

16.USO DE INSULINA SI( ) NO( ) TIEMPO DE USO ..... . 

17.ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS E INHIBIDORES ECA( )

DATOS CLINICOS: 

18.PRESION ARTERIAL. ...

19.PREECLAMPSIA( )

20.MENSTRUACION( )

VALORES BIOQUIMICOS 

21.GLICEMIA ..... . 

22.CREATININA URINARIA. ..... 

23.MICROALBUMINURIA:

MICRAL TEST 11 (mg/24h) ..... . 

RIA (mg/24h) ...... 

24.URIANALISIS:

PROTEINURIA( )

HEMATURIA( )

INFECCION URINARIA( )
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ANEXO N
º
2: 

TABLA N
º

1. RESULTADOS EN MICROALBUMINURICOS 

Nº 

GLICEMIA ALBUMINA EN ORINA CREATININA EN ORINA 

(mg/dl) prueba de estudio RIA mg/ml 

(mg/L) 

01 131 100 150.00 0.50 

02 163 50 53.26 0.70 

03 140 100 72.00 0.80 

04 103 20 52.90 1.10 

05 123 20 24.88 0.50 

06 140 20 26.12 0.80 

07 136 20 31.00 0.30 

08 379 20 23.00 0.90 

09 109 20 49.00 0.20 

10 277 20 30.00 0.60 

11 131 20 46.08 0.90 

12 240 10 40.50 0.70 

13 225 20 39.00 1.20 

14 201 20 47.00 0.90 

15 153 20 41.00 1.50 

16 181 20 26.00 0.60 

17 150 20 35.75 0.50 

18 154 20 35.00 0.30 

19 200 20 35.65 1.50 

20 133 20 42.50 0.60 

21 238 20 44.0 0.50 

22 135 20 22.00 0.50 

23 130 20 24.00 0.90 

24 140 20 22.50 0.80 
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TABLA N
º

2. RESULTADOS EN NORMOALBUMINURICOS 

N
º 

GLICEMIA ALBUMINA EN ORINA CREATININA EN ORINA 

(mg/dL) prueba de estudio RIA

(mg/L) (mg/mL) 

01 304 10 10.70 0.60 

02 600 20 18.00 0.60 

03 180 20 17.50 0.70 

04 191 20 17.50 0.20 

05 130 10 13.18 1.20 

06 262 o 7.30 0.90 

07 165 10 6.00 0.20 

08 191 10 4.70 0.50 

09 128 10 8.00 0.90 

10 248 o 8.89 0.30 

11 115 10 3.63 0.50 

12 125 10 5.50 0.50 

13 140 10 8.50 1.40 

14 150 10 7.50 1.10 

15 143 10 4.90 0.70 

16 129 10 4.05 0.50 

17 108 10 5.38 0.60 

18 125 10 5.00 2.00 

19 121 10 4.50 0.80 

20 294 10 1.40 0.40 

21 123 10 8.50 1.30 

22 155 10 5.00 0.40 

23 118 o 6.00 1.10 

24 160 10 1.50 0.32 

25 95 10 3.92 0.50 

26 128 10 7.10 0.80 

27 143 10 4.50 0.70 

28 76 10 4.30 0.50 
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N
º 

01 

02 

03 

04 

05 

06 

07 

08 

09 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

23 

24 

TABLA N
º

3. DATOS CLINICOS EN MICROALBUMINURICOS 

EDAD TIEMPO DIAGN. 

(años) (años) 

48 10 

61 20 

65 9 

57 7 

50 <1 

46 <1 

58 20 

47 5 

67 15 

58 18 

52 12 

38 4 

56 4 

53 6 

57 1 

45 10 

73 8 

55 3 

37 1 

65 11 

54 10 

48 6 

55 1 

67 8 

PR. ARTERIAL 

(sistólica/diastólica) 

110/80 

140/90 

120/70 

130/75 

120/8 

140/90 

130/80 

130/90 

140/80 

140/90 

140/90 

110/9 

140180 

130190 

110/70 

130/80 

120/90 

140/80 

120/80 

110/60 

130/90 

130/80 

130/80 

140/90 

TRATAMIENTO. 

(actual) 

insulina 

HGO 

HGO /dieta 

HGO 

Hئج瘀 

HGO 

HGO 

insulina 

HGO 

HGO 

HGO/dieta 

椀渀sulina 

HGO 

insulina 

HGO 

insulina 

HGO 

HGO 

insulina 

HGO 

insulina 

HGO 

HGO 

HGO 

,u琀⸀ 

1䰀ttrr爀⸀,

,,,⸀Ⰰ,爀⸀,. 氀�u11c, �
. � 

- "" ⸀⸀
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TABLA N
º

4. DATOS CLINICOS EN NORMOALBUMINURICOS 

N
º 

EDAD TIEMPO DIAGN. PR. ARTERIAL TRATAMIENTO 

(a✀os) (a✀os) (sistólica/diastólica) (actual) 

01 45 12 110/80 insulina 

02 52 <1 130/90 insulina 

03 50 15 140/90 insulina 

04 75 1 100/40 insulina 

05 52 6 140/80 HGO 

06 60 6 120/70 HGO 

07 74 30 140/80 HGO 

08 46 7 120/80 insulina 

09 71 5 120/70 dieta 

10 34 1 130/80 insulina 

11 61 14 120/80 HGO 

12 43 <1 140/80 HGO 

13 46 1 130/80 HGO 

14 56 5 120/80 HGO 

15 60 3 120/70 HG0\ 

16 65 10 130/90 dieta 

17 54 <1 130/80 dieta 

18 64 2 100/70 dieta 

19 75 6 130/80 dieta 

20 60 4 120/70 insulina 

21 51 7 130/90 insulina 

22 68 27 130/90 HGO 

23 36 <1 110/70 HG0 

24 50 16 120/70 insulina 

25 56 3 130/80 HGO 

26 65 4 130/90 HGO 

27 41 3 120/80 HG0 

28 72 37 120/70 HGO 
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TABLA Nº5. RETINOPATIA DIABETICA NO PROLIFERATIVA, NEUROPATIA 

LEVE E HIPERTENSION CONTROLADA EN MICROALBUMINURICOS 

N
º

RETINOPATIA NO NEUROPATIA HIPERTENSION 

1 
PROLIFERA TIVA LEVE 

01 NO NO NO 

02 NO NO NO 

03 NO NO NO 

04 SI SI NO 

05 NO SI NO 

06 NO NO SI 

07 SI NO SI 

08 NO NO NO 

09 NO SI SI 

10 SI SI SI 

11 SI SI SI 

12 SI SI NO 

13 NO NO SI 

14 NO SI NO 

15 NO SI NO 

16 NO NO NO 

17 NO NO SI 

18 SI SI SI 

19 NO NO NO 

20 SI NO NO 

21 NO SI NO 

22 NO SI NO 

23 SI SI SI 

24 NO NO SI 

✀椀o 



TABLA Nº6. RETINOPATIA DIABETICA NO PROLIFERATIVA, NEUROPATIA 

LEVE E HIPERTENSION CONTROLADA EN NORMOALBUMINURICOS 

N
º

RETINOPATIA. NO NEUROPATIA 

PROLIFERATIVA LEVE 

01 SI SI 

02 SI SI 

03 NO SI 

04 NO SI 

05 SI SI 

06 SI SI 

07 SI SI 

08 NO NO 

09 NO NO 

10 NO NO 

11 NO SI 

12 NO si 

13 NO SI 

14 SI NO 

15 NO SI 

16 SI SI 

17 NO SI 

18 SI NO 

19 NO NO 

20 NO SI 

21 SI SI 

22 SI SI 

23 NO NO 

24 NO NO 

25 SI NO 

26 NO SI 

27 NO NO 

28 SI SI 

HIPERTENSION 

NO 

NO 

NO 

NO 

NO 

NO 

SI 

NO 

NO 

NO 

NO 

NO 

SI 

NO 

NO 

SI 

NO 

NO 

NO 

NO 

SI 

NO 

NO 

NO 

NO 

NO 

NO 

NO 

�,, .. ⸀Ⰰ⸀謀
��� 1 8:1Bllorú, �
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ANEXO N
º

3 

EJEMPLO DE CALCULOS Y CONTROL DE CALIDAD EN RIA. 

tubo Duplicado Promedio Valor Neto %U Albúmina 

CPM CPM CPM ug/ml 

CT 91,784 91,651 

91,517 

UNE 377 361 

344 

A(MU) 72,375 71,808 71,477 100,0% o 

71,240 

B 45,447 45,385 45,024 63,0% 5 

45,322 

e 33,250 33,117 32,756 45,8% 10 

32,983 

D 23,053 22,912 22,551 31,6% 20 

22,770 

E 17,485 17,396 17,035 23,8% 30 

17,306 

F 10,334 10,202 9,841 13,8% 60 

10,069 

Muestras 

1 29,072 28,995 28,634 40,1% 13,5 

28,918 

2 19,835 19,769 19,408 27,2% 25 

19,702 

3 15,846 15,751 15,390 21,5% 35 

15,656 

Parametros de Control de Calidad(a manera de muestra) 

CT=91,651 CPM %MU=78% 

%UNE=0,4% 

58 



ANEXO N
º
4 

DETERMINACION DE CREATININA URINARIA 

FUNDAMENTOS DEL METODO COLORIMETRICO DE JAFFE 

En un medio alcalino que contiene picrato, la creatinina presente en la muestra, 

reacciona con este formando un complejo rojizo, cuya mayor absorción se da a 

530 nm. 

Creatinina+picrato ➔ complejo creatinina-picrato 

REACTIVOS 

REACTIVO A 

Solución de ácido pícrico O.OS M. Estable a temperatura ambiente. 

REACTIVOS 

Solución de hidróxido de sodio 0.75 N. Conservar en frasco de plástico a 

temperatura ambiente. 

STANDARD DE CREATININA 

solución es琀愀bilizada de creatinina de 2 mg/dl. Refrigerar. 

PROCEDIMIENTO 

Preparar tres tubos y pipetear: 

Blanco Standard Muestra 

(mi) (mi) (mi) 

Orina fresca 0.02 

Standard 1.0 

Agua 2.5 1.5 2.5 

Reactivo 1 3.5 3.5 3.5 

I 
Reactivo 2 1 .O 1 .O 1 .O 

Mezclar bien.Después de transcurridos 20 minutos leer la absorbancia a una 

longitud de onda de 530 nm contra el blanco. 

CALCULOS(para la determinacion del cociente albumina/creatinina) 

Creatinina en orina expresado en mg/mL, se transforma a g/L 

Albúmina en orina(RIA) expresado en µg/mL, se transforma a mg/L 

El cociente albúmina/creatinina Se expresa en: mg de albumina/g de creatinina 

59 







Valor predictivo de una prueba positiva: 

Es la probabilidad de que un valor positivo sea correcto: 

VPP=(PV)/PV+PF). 

Valor predictivo de una prueba negativa 

Es la probabilidad de que un valor negativo sea correcto: 

VPN=(NV)/(NV+NF) 

CORRELACION DE RANGOS DE SPEARMAN 

Es una medida de asociación para la cual es suficiente que dos variables sean 

medidas en escala ordinal. 

Supongamos que n individuos se ordenan según los rangos de dos variables. 

Por ejem., podemos arreglar el grupo en el orden del nivel de albúmina en orina 

por la prueba de estudio. Si los rangos de RIA los denotamos por X1, X2 X3, . .. ,Xn 

y los rangos por la prueba de estudio Y1, Y2, Y3, .... ,Yn, podemos construir una 

medida de correlación de rangos para determinar la relación entre X e Y. 

Vemos que esa correlación sería perfecta si y sólo si: 

X = Y11 para todo i = 1,2,3, ... ,n. 

A medida que su valor se acerca a 1 , se hace mas significativo, y ello indica una 

alta correlación, una estrecha asociación entre las variables. 
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