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MICROALBUMINURIA COMO MARCADOR DE LESAO RENAL EM PACIENTES COM
DIABETES MELLITUS?

MICROALBUMINURIA AS A MARKER OF KIDNEY DAMAGE IN PATIENTS WITH
DIABETES MELLITUS

Amanda Maria Krominski?, Elenice Stroparo®

Resumo

Microalbuminuria é o termo utilizado para a eliminagdo persistente na urina da proteina albumina. A
albumina é uma proteina sérica sintetizada pelo figado e atua na regulacdo da presséo osmética, na
regulagédo do pH dentre outras varias fungdes. Os rins t¢m como principal fung¢ao a filtragdo do sangue
e eliminacdo de substancias que ndo sera mais utilizada pelo organismo, e a reabsor¢édo de substancias
importantes como a albumina. O glomérulo possui uma membrana seletiva carregada eletricamente a
qual permite que as proteinas ndo sejam eliminadas. A hiperglicemia ocasiona lesdes renais e afeta a
seletividade da membrana renal, fazendo com que ela perca sua capacidade de filtracdo, e acontega
0 escape de pequenas fragdes de proteinas na urina como a microalbumina. Microalbumindria € um
marcador especifico de lesao renal em pacientes com diabetes, hipertensao e doenga renal crénica. No
entanto, existe outras situacdes como estresse gerado por atividade fisica, quadro febril dentre outras que
pode haver microalbuminuria. Sendo assim, a identificacdo de microalbuminuria em diabéticos é essencial
para diagndstico precoce de disfungéo renal e controle de progressao para doencga renal crénica. Diante
disto, o presente trabalho visa analisar a importancia deste marcador e compreender a sua relagdo em
pessoas diabéticas que possam desenvolver nefropatias. Para o desenvolvimento, foi realizada uma
revisdo de literatura com artigos cientificos que envolvem o tema publicados nos ultimos 10 anos. Foi
possivel enfatizar a relagdao da microalbuminuria com lesdo renal e a sua importancia em pacientes
portadores de diabetes. Por ser um marcador precoce é considerado padrao ouro na detecgao de lesdes
renais, dando énfase na dosagem em pacientes predispostos afim de estabelecer uma qualidade de vida
melhor e a prevengao de doengas renais.
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Abstract

Microalbuminuria is the term used for the persistent elimination of the protein albumin in the urine. Albumin
is a serum protein synthesized by the liver and acts to regulate osmotic pressure and pH, among other
functions. The kidneys’ main function is to filter the blood and eliminate substances that will no longer be
used by the body, and to reabsorb important substances such as albumin. The glomerulus has a selective
electrically charged membrane which allows proteins not to be eliminated. Hyperglycemia causes kidney
damage and affects the selectivity of the renal membrane, causing it to lose its filtration capacity and
small fractions of proteins such as microalbumin to escape into the urine. Microalbuminuria is a specific
marker of kidney damage in patients with diabetes, hypertension and chronic kidney disease. However,
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there are other situations such as stress generated by physical activity, fever, among others, in which
microalbuminuria can occur. However, the identification of microalbuminuria in diabetics is essential for
the early diagnosis of renal dysfunction and the control of progression to chronic kidney disease. In
view of this, this study aims to analyze the importance of this marker and understand its relationship
in diabetic people who may develop nephropathies. A literature review was carried out using scientific
articles on the subject published over the last 10 years. This study emphasizes the relationship between
microalbuminuria and kidney damage and its importance in patients with diabetes. Because it is an early
marker, it is considered the gold standard for detecting kidney damage, with an emphasis on dosing
predisposed patients in order to establish a better quality of life and prevent kidney disease.

Keywords: Microalbuminuria. Nephropathy. Diabetes Mellitus. Kidney damage. Marker.

1 Introducgao

Microalbuminuria € um parametro que representa a excregédo da proteina albumina em
pequenas fragdes pela urina quando esta acima do valor normal. O aumento desta excrecéao
pode ser um indicador de lesdo renal precoce principalmente em pacientes acometidos por
Diabetes mellitus. No entanto, pequenas partes da albumina podem ser analisada em uma
amostra de urina e utilizada como um exame muito relevante para avaliar a funcéo renal
(ALATAS et al., 2022).

O diabetes evolui ocasionando alteragdes glomerulares e consequentemente a perda
de seletividade na filtracdo. Além da glicose desencadear desequilibrio e inflamacao dos rins
pela forma de sua molécula e pelo excesso, a albumina sobre o efeito da hiperglicemia sofre
uma glicacao e € nitrada, o que promove modificagdes tanto de estrutura quanto de funcéo na
proteina, este evento é chamado de glicagédo enzimatica, fazendo com que a mesma cause
modificagdo no glomérulo, pois a albumina glicada pode contribuir para morte das células
podocitarias que fazem parte da composi¢cao da membrana celular dos rins (CARVAJAL, 2017).

A microalbuminuria por sua vez € um excelente marcador de lesao renal precoce, por ser
o primeiro sinal de nefropatia, enfermidade esta que acomete a maioria das pessoas portadoras
de DM. Sendo assim o objetivo deste trabalho é enfatizar a importancia da dosagem deste
analito em pessoas diabéticas a fim de prevenir a insuficiéncia do 6rgado (MEDEIROS, 2020).

2 Metodologia

Para elaboragao deste trabalho foi realizado uma revisao bibliografica de artigos cientificos
encontrados nas seguintes bases de dados: PUBMED, LILACS, GOOGLE ACADEMICO e
SCIELO. Os artigos utilizados foram publicados ou revisados nos ultimos 10 anos (2013-2023).
As palavras chaves utilizadas para pesquisa de informagdes sédo: Microalbuminuria. Nefropatia.
Diabetes Mellitus. Lesao renal. Marcador. A pesquisa foi no periodo entre fevereiro e novembro
de 2023.
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3 Discussao

3.1 Diabetes Mellitus

Diabetes mellitus (DM) é uma doenca que tem atingido o mundo todo, e estima-se que
até 2025 teremos mais de 300 milhdes de pessoas portadoras da doencga. E caracterizada pela
presenca em excesso de glicose na corrente sanguinea chamada de hiperglicemia, que ocorre
por disfungdes no metabolismo dos carboidratos, fazendo com que a dosagem de glicemia em
jejum seja maior ou igual a 126mg/dL (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES 2019-2020;
THIPSAWAT, 2021).

Ha dois tipos de diabetes, o diabetes Mellitus 1 é caracterizado por se estabelecer com mais
frequéncia em pessoas mais jovens, se apresenta geralmente na infancia e na adolescéncia com
quadro de hiperglicemia e cetoacidose diabética. Ocorre pela infiltragcao linfocitica e destruicdo
autoimune das células beta pancreaticas fazendo com que haja deficiéncia na produgao de
insulina e por consequéncia o aumento de glicose na circulagdo sanguinea, essa destruicdo
autoimune afeta as células de forma irreversivel gerando um déficit total na geracao de insulina
pelo pancreas. Os fatores hereditarios séo responsaveis por cerca de 65% a 70% dos casos de
DM1, no entanto fatores como dieta e fatores ambientais também estao relacionados (GUELHO,
2013; DE OLIVEIRA, 2019).

J& o diabetes do tipo 2 é responsavel por cerca de 90% dos casos de diabetes no mundo
acontece por fatores genéticos, ambientais e metabdlicos como idade, obesidade e falta de
exercicios fisicos, onde ocorre uma disfuncao da insulina produzida no processo do controle da
glicose sérica. E caracterizada pela diminuigdo da sensibilidade dos tecidos alvos da insulina,
alterando a utilizagdo e armazenamento da glicose o que faz com que haja hiperglicemia. No
entanto o aumento de glicose faz com que a producéo de insulina seja elevada, porém com a
acao defeituosa pois as células ndo conseguem utilizar a glicose da maneira correta (MORAIS et
al., 2022; AZEVEDO et al., 2022; YESIL et al., 2023).

Tanto DM do tipo 1 quanto do tipo 2 quando nao tratados desenvolvem complicagées micro
€ macrovasculares, retinopatia que pode ocasionar cegueira, dislipidemias que pode levar ao
desenvolvimento de doencgas cardiovasculares, alteragdes circulatorias, perca de sensibilidade e
alteracao no processo de cicatrizagao da pele. Tradicionalmente os disturbios microvasculares e
macrovasculares causado pelo diabetes resultam em complicagdes renais chamadas nefropatia
diabética, que é caracterizado pela proteinuria persistente, que nada mais é do que a eliminacao
de proteinas na urina, disturbio que sendao houver controle pode se desenvolver para doenca
renal crénica levando a faléncia do 6érgéo (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES 2019-2020;
JUNIOR et al., 2020).
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3.2 Nefropatia Diabética

Os rins tém como funcgao primordial o equilibrio do volume, composi¢ao e concentragao dos
liquidos corporais, que é a homeostase. E um érgdo excretor composto por néfrons e com fungao
de filtrar o sangue, onde elimina substancias nocivas que nao serao mais utilizadas e retém as de
importancia para o organismo, como a albumina. Os glomérulos possuem cargas negativas sendo
assim repelem as proteinas impedindo a passagem, no entanto quando a alguma lesao proteinas
de diversos tamanhos sao excretadas (REZENDE e SANTOS, 2017).

A nefropatia diabética (ND) é diagnosticada na maioria dos casos com o exame de relagéao
albumina-creatinina na urina. A patologia € uma combinagao de anomalias definida como alteracdes
funcionais e estruturais, que tem como causa diabetes mellitus, € um dos problemas mais comuns de
insuficiéncia renal que pode levar diabéticos a 6bito. Por sua vez € uma enfermidade com alta taxa de
incidéncia e prevaléncia no mundo ocidental. Caracterizada por mudancas na estrutura e na fungao
dos rins ocorre o surgimento de uma filtragao irregular o que gera adensamento da membrana basal
e por consequéncia o acumulo de moléculas no mesangio renal gerando proliferagdo mesangial, e
a perda de poddcitos o que ocasiona complicagdes da fungao do érgdo como ilustrado na figura 1
(DE OLIVEIRA, 2016; REZENDE, 2017).

Figura 1 - Morfologia de um rim normal e fisiopatologia de um rim afetado por diabetes mellitus.
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Fonte: ALICIC et al., pg. 2040, 2017.

De acordo com Thipsawat (2021) a alteragdo clinicamente observada logo de inicio
€ a diminuicdo da taxa de filtragdo com surgimento de poucas proteinas na urina chamada
de normoalbuminuria que pode progredir e chegar a macroalbuminuria. Baseado em dados
epidemioldgicos a nefropatia causada pelo diabetes é responsavel por mais de 50% dos casos de
insuficiéncia renal, o que faz com que paciente necessite de terapia renal substitutiva como a dialise
ou hemodidlise e em casos mais criticos um transplante de 6rgao.
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3.3 Microalbumindria

A albumina sérica humana é uma proteina sintetizada pelo figado, cerca de 10-15g é
produzida diariamente pelos hepatocitos, a produgcao é regulada por meio da pressao coloidal
intersticial, apds ser secretada no sangue é reabsorvida pelo sistema linfatico. Esta proteina
tem varias fungbes no organismo humano, atua na regulacdo da pressdo osmoética plasmatica
para distribuicdo correta dos fluidos corporais, fornecer nutricdo as células tubulares renais e na
regulacdo do pH do sangue, dentre outras. E presente na corrente circulatéria em quantidade
abundante em organismos com funcionamento dos rins normais, € quando ocorre perda desta
proteina por meio da urina, é indicativo de mau funcionamento do glomérulo (TSAI, 2015;
BASSATTO, 2020).

Microalbuminuria é o termo indicado para se referir a excrecao na urina de microparticulas
da proteina albumina. Esta proteina deve ser reabsorvida no filtro glomerular e ndo eliminada, por
ser uma das proteinas mais abundantes na corrente sanguinea, quando ha presenca na urina é
relacionado a anomalias das células do endotélio glomerular. No entanto microalbuminuria € um
marcador especifico e precoce em lesdes renais causada por diabetes DM. Logo, este analito é
utilizado para avaliar a funcao renal e monitoramento afim de prevenir uma doenca renal crbnica
(MACISAAC et al., 2014; DUSSE et al.,2016; GONCALVES et al., 2020).

A microalbumina pode ser dosada de duas maneiras na urina 24 horas ou em amostra
isolada. O teste de urina 24 horas é comumente utilizada em pacientes portadores de DM, para
analisar danos renais e em pacientes com mais de 45 anos. No entanto, é considerado resultado
positivo com trés amostras com intervalo de um més, pois pode haver presencga de albumina na
urina se o paciente fizer atividade fisica antecedente ao teste, ter ocorrido alguma infeccao, febre
ou até mesmo gravidez. Para descartar hipéteses erradas, faz-se o teste de albumina em amostra
isolada que utiliza relac&o albumina/creatinina feita com o jato médio da primeira urina da manha
(WU et. al, 2014; DE ALCANTARA e DE LIMA, 2017; RAKOTONIAINA, 2021).

Em 1969 Harry Keen e colegas, evidenciaram a perda da microalbumina na urina durante
um aumento da glicemia de 50g em pessoas com diabetes. Essa excrecao € resultante das
passagens de liquidos pelos glomérulos, bem como de importante redugao da reabsorg¢ao tubular
por consequéncia das alteragdes funcionais e estruturais como o aumento da permeabilidade
glomerular, e aumento da presséao hidraulica dos rins e a diminui¢cao da filtracdo glomerular. A
reducao do glicocalice que faz o transporte tranvascular de pequenas moléculas, também faz com
que haja aumento da albuminuria (PARVING, 2013).

Sendo uma caracteristica principal de doenga renal aguda e crénica a perda de proteinas
com albumina na urina é um fator caracteristico de disfungéo do glomérulo. A insuficiéncia renal
€ clinicamente evidenciada pela inflamagao do tubulointersticial, apoptose das células tubulares,
atrofia e fibrose tubular e todas essas alteragdes sao relacionadas ao grau de proteinuria, e aos
anos de doenga como o diabetes (ROSHAN e STANTON, 2013; LIM et al., 2019).
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No entanto, a glicagdo da albumina por meio da hiperglicemia é um dos fatores que também
desencadeiam disfunc&o do endotélio renal, pois a albumina glicada é transportada pelos capilares
do glomérulo, absorvida pelas células epiteliais e mesangiais e faz estimulo de produgéo de
moléculas pro-oxidantes que induzem o stress oxidativo das células que compdem a barreira de
filtracao glomerular (CHUME, 2022).

Isto explica que o diabetes € uma das mais importantes patologias causadoras de danos
renais, porém, se o dano diagnosticado precocemente, pela dosagem de microalbuminuria pode
ser reversivel, entretanto, caso seja diagnosticado tardiamente pode evoluir para uma doenca
terminal e o paciente apresentar sintomas de Insuficiéncia renal crénica. No entanto, a dosagem
de microalbuminuria tem grande importancia para o rastreamento da progressdo da doenca em
diabéticos (PUGLIESE et al., 2020; SISENANDO et al., 2021).

Um dos primeiros sinais de insuficiéncia renal a surgir em pacientes diabéticos é o edema, pois
devido a diminuicao da filtragdo adequada ocorre o acumulo de eletrélitos no sangue, que promove
a retencao de agua e sal no organismo, entretanto os sintomas podem estar ausentes até que a
doenca esteja avangada. Os sinais e sintomas tardios envolvem niveis aumentados de creatinina e
de ureia na corrente sanguinea, falta de apetite, aumento da pressao arterial, acidose metabdlica,
alteracado no padrao urinario como o aumento da frequéncia urinaria ou diminuicao, e o surgimento
de espuma na urina. Em casos mais severos de uremia ocorre nauseas, astenia, anemia, fraqueza,
fadiga podendo desenvolver até mesmo pericardite que é a inflamagao do pericardio (CRUZ et al.,
2016; SALLUM et al.,2018).

Conclusao

Por intermédio desta revisao literaria, € possivel ressaltar que a microalbuminuria ¢ um
marcador de leséo renal precoce e preciso, e apresenta grande importancia em pacientes portadores
de Diabetes mellitus. sendo um fator amplamente associado a nefropatias, e possui incidéncia muita
alta em pacientes diagnosticados com diabetes doencga que é responsavel na maioria das vezes por
causar lesdes glomerulares. Esse marcador, pode ser utilizado tanto no diagnaéstico inicial de lesédo
renal como no controle da evolugcdo da doencga. A implementacao de estratégias de rastreamento
periddico e o tratamento precoce da microalbuminuria em pacientes diabéticos pode levar a uma
reducdo importante da evolugédo da doenca renal e melhorar o progndstico desses pacientes além
de contribuir na prevencao de outras complicacdes. Portanto a microalbuminuria desempenha um
papel importante na identificacao de lesao renal, permitindo a intervencgao clinica precoce visando a
melhoria na qualidade de vida das pessoas portadoras de Diabetes mellitus.
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