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RESUMO

Apresentam-se os resultados preliminares de um estudo prospectivo da microalbuminiria em diabéticos

tipo I e I1. Fez-se o doseamento radioimunolégico em 25 diabéticos sem albumintiria macroscdpica
(Albustix (-) 17 tipo 1 ¢ 8 tipo 1I) e comparados os valorés obtidos com um grupo controle (n = 15).
Os resultados sdo expressos em microgramas de albumina por miligrama de creatinina urindria. A média
do grupo controle foi de (X * DP):6,83 + 3,85ug/mg de¢ creatinina e nos diabéticos foi de
(X £ DP): 11,91 £ 11,07 ug/ mg de creatinina. No grupo de diabéticos a dispersio de valores foi muito
maior ¢ cerca de 7 (28%) apresentaram valores acima de (X+2 DP): 14,53 ug/ mg.

Os autores fazem uma breve revisio dos mecanismos invocados para a patogénese da microalbuminiria
na diabetes e concluem da necessidade de alargar o estudo a um maior nimero de doentes, estudando ainda
os factores habitualmente associados & nefropatia diabética.

SUMMARY

Microalbuminuria in type I and type II diabetics without hypertension — a preview

The Authors present the first results of a prospective study of microalbuminuria in 25 diabetic patients (17
type I and 8 type II) compared with a control group of 15 normal individuals.

The results are expressed in micrograms of albumin per miligram of urinary creatinine.

In the control group the mean value was 6.83 * 3.85 ug/ mg and in diabetics 11.91 + 11.07.

Diabetics have a larger dispersion of values and 28% of them have values two standard deviations above

the mean.

The Authors review the mecanisms for.the patthogenesis of microalbuminuria in diabetes and conclude
that it is necessary to continue the study with a larger number of patients.

INTRODUCAO

A nefropatia ¢, tal como a retinopatia, a marca clinica da
microangiopatia diabética. E discutida ainda a sua patogénese,
para a qual, miltiplos factores, sobretudo metabdlicos, sdo
habitualmente invocados. !.2

Conhece-se bem, contudo, a sua evolugio para a Insuficién-
cia Renal Crénica (IRC) terminal, obrigando a programas de
dialise crénica ou transplantagiorenal com as suas consequén-
cias médicas, sociais e econémicas extremamente graves, nio
s6 para o individuo, como para a prépria comunidade.3

Na Diabetes Insulino-Dependente (DID) ou tipo I, 30 a
40 9% dos individuos vém a desenvolver IRC quando ainda
jovens, ao fim de 15-20 anos de doenga, como o demonstraram
estudos retrospectivos. 46 Neste tipo de diabetes, a nefropatia é
a principal causa de mortalidade.$

Recebido para publicagdo: 30 de Abril 1986

Na diabetes N&o-Insulino-Dependente (DNID) ou tipo II,
também a nefropatia é causa importante de morbilidade. 7.8

A nefropatia diabética € clinicamente reconhecida pelo apa-
recimento de proteintria doseavel pelos métodos mais comuns
(Albustix). No entanto, previamente ao aparecimento da pro- -
teintria dita macroscépica (Albustix +), ocorre microalbumi-
niria em fases mais precoces da doenga, crendo-se que a sua
persisténcia nalguns diabéticos possa ser um marcador para a
nefropatia, ainda num estddio reversivel.9-13

O objectivo do presente estudo é&conhecer a prevaléncia de
microalbuminiiria em doentes diabéticos tipo 1 e tipo I1, apés
terem sido excluiclas outras patologias susceptiveis de provo-
car albumintiria, nomeadamente a hipertensio arterial (HT A).

S3o apresentad os os primeiros resultados do doseamente da
microalbumintiriz numa amostra da populagio de diabéticos,
comparando-se 0s valores obtidos com os de um grupo
controle
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MATERIAL E METODOS

Sd0 estudados 25 diabéticos (17 tipo I e 8 tipo II) seguidos na
Consulta de Diabetes do Hospital de Santa Maria (HSM) sem
albumintria detectada pelo Albustix. Catorze pertencem ao
sexo feminino e onze ao sexo masculino. A idade varia entre os
4 ¢ os 73 anos. Em 6 casos a diabetes é recém-diagnosticada,
tendo os outros 19 diabéticos, 10 ou mais anos de doenca.

O grupo controle é constituido por 15 individuos saudéveis,
pessoal de laboratdrio e alunos de Medicina, com idades com-
preendidas entre os 20 e 40 anos.

A amostra de urina foi colhida na ocasiio da consulta
durante a manhi e os doseamentos da microalbuminiria feitos
pelo método radioimunolégico (Albumin Double Antibody da
Diagnostic Products Corporation), tendo os ensaios sido feitos
em duplicad os.

Foi simultaneamente determinada a concentragdo de creati-
nina urinaria pelo método que mede a formagdo de picrato de
creatinina, 14

O resultado final é expresso através do indice albumina-
/creatinina urindria.

RESULTADOS

As determinagdes laboratoriais mostram uma grande dis-
persdo de valores de microalbuminiria entre os diabéticos, ao
contrario do que acontece no grupo controle onde o valor
médio de microalbuminuria éde (X = DP): 6,83 £3,85 ug/ mg.

DISCUSSAO

A nefropatia diabética é reconhecida clinicamente pelo apa-
recimento de proteintria persistente, progressivamente mais
marcada, levando com frequéncia a um Sindroma Nefrético e
acompanhando-se invariavelmente de uma deteriora¢io pro-
gressiva da fungdo renal até & IRC terminal num periodo de
tempo varidvel, que ronda os 7 anos. 2.3.6

O reconhecimento nalguns diabéticos da existedncia de
microalbuminitria ao fim de alguns anos de doenga, de inicio
apos o exercicio , e tornando-se mais tarde permanente na fase
a que alguns autores chamam de nefropatia incipiente, parece
ser um marcador para a nefropatia diabética, ainda num esta-
dio pré-clinico. 813

Tem sido, no entanto, objecto de discussdo qual o valor
acima do qual, se pode considerar a microalbumindria
patoldgica e existem ainda problemas de metodologia quanto
a forma de colheita da urina.!s

No presente estudo, optou-se pela quantificagdo da microal-
buminiria através do indice de excre¢io em relagio com a
concentracdo da creatinina urindria do momento, por ja ter

QUADRO 1

Microalbuminiiria no grupo de diabéticos e no grupo controle

Albumina urinaria

No grupo de diabéticos esse valor é de (X = DP): Grupo (ug/ mg de creatinina)
11,91 £ 11,07 ug/ mg (Quadro I).

Entre os diabéticos, 7 t¢m microalbumintria acima do valor X SD
da média + 2 desvios padrdes (X + 2DP): 14,5_3 ug/ mg, o que Diabéticos 11.91 11,07
corresponde a 28 % da populagdo estudada (Fig. 1). Destes 7,4 n=25
sdo diabéticos tipo l.e 3 }ipp I1, (4 homens e 3 mulhefes) e Controle 6.83 3.85
apenas | deles tem diagnostico recente (cerca de um més). n=15

O valor mais elevado (52,27 g/ mg) ocorre num diabético
tipo 11 com 17 anos de doenga e com faléncia secundaria aos
antidiabéticos orais. t de Student t=1811 p=ns
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Figura I: Distribui¢do dos valores de microalbuminuria (ug mg creatinina) em diabéticos (N = 25) e no grupo controle (N = [5)
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sido demonstrado que como método quantitativo ¢ util na
avaliagio da excregio da proteintria nas 24 horas e com ela
bem correlacionada. 15. 16 Tem, este método ainda, a vantagem
de nio ser necessario recorrer A, por vezes, falivel, colheita da
urina total das 24 horas.

Em relagio aos resultados obtidos neste estudo, eles sdo
ainda escassos, devido ao pequeno grupo de diabéticos estuda-
dos e servem para uma primeira amostra da prevaléncia de
microalbumintria patolégica na populagio de diabéticos
seguidos na Consulta de Diabetes do HSM.

A escolha de alguns diabéticos recém-diagnosticados ©6)
para este estudo deve-se ao conhecimentos de que numa fase
inicial da doenca ¢ acompanhando a hiperglicémia e o descon-
trole metabélico, existe proteintria transitéria ndo selectivae
cujo desaparecimento parece correlacionar-se bem com o con-
trole metabdlico obtido apés a terap@utica instituida. 10.11.17-19

No total de diabéticos estudados (25), os resultados parecem
apontar para uma prevaléncia importante de microalbumini-
ria em ambos os tipos de diabéticos. tipo I e tipo II, pois 7
(289%) apresentam valores acima da média mais 2 desvios
padrées (14,53 ug/ mg) dos valores do grupo controle.

Entre os diabéticos com mais de 10 anos de diagndstico essa
prevaléncia ¢ de 32% (6).

Trés factores t2m sido associdados ao aparecimento e &
progressio da albuminiria nos diabéticos, resultante do
aumento da permeabilidade da membrana basal glomerular as
proteinas plasmadticas.

O primeiro, ¢ a hiperglicémia levando a um aumento do fil-
trado glomerular nos estddios iniciais da doenga e provocando
um aumento do gradiente de pressdotransglomerular. 17-20 Maul-
tiplos factores, entre os quais a expanséo do volume plasma-
tico provocada pela hiperglicémia, concorrem para a existéncia
de uma vasodilatagio microvascular nos estddios iniciais da di-
abetes insulino dependente. Esta vasodilatagdo, com a conse-
quente elevagio do fluxo e pressido capilares, pode constituir o
mecanismo inicial da microangiopatia a nivel renal e extra-re-
nal 20,

Por outro lado, todo um cortejo de alteragdes do metabo-
lismo associadas  hiperglicémia, nomeadamente a glicosila-
¢io das proteinas, a acumulagdo de produtos da via do
sorbitol, altera¢Bes enziméaticas ao nivel da membrana basalea
reduzida sulfatagio desta, t2m sido implicados na patogénese
da lesio da membrana basal!.2. 21

Outro factor importante é, sem duvida, a tenso arterial ¢ as
alteragdes hemodinamicas a nivel glomerular. Vérios estudos
t2m sido concordantes ao estabelecerem uma correlagio entre
os niveis tensionais mais elevados com uma maior prevaléncia
de microalbumintiria € uma mais rapida deterioragio da fun-
¢do renal 10. 11,19, 22,23

Finalmente a prépria ingestdo proteica, conduzindo a uma
hiperfiltragio glomerular, parece contribuir para essa anoma-
lia da fungio renalt). 24

Acresce que 0s mecanismos etiopatogénicos que tém vindo a
ser propostos como estando na origem do aumento da permea-
bilidade da membrana basal as proteinas parecem ser diferen-
tes consoante o tempo de evolugdo e a selectividade da
proteintdria2 !l

Assim, todos os meios que possam ser utilizados para um
melhor esclarecimento da histéria natural da nefropatia diabé-
tica; dos seus factores causais ou de risco e a identificagdo de
marcadores pré-clinicos, terio como objectivo principal, a
futura intervencdo terapiutica e, se possivel, preventiva, em
fases cada vez mais precoces da doenga.

O alargamento deste estudo a um maior nimero de doentes
permitira avaliar a prevaléncia da microalbuminuria € a sua
relagio com o tempo de evolugdo da diabetes, o seu controle

metabélico, o tipo de diabetes, os niveis tensionais, a ingestdo
proteica ¢ a coexisténcia de outras complicag3es da diabetes.
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