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T resumo

Relagdo albumina/creatinina | |ytroducgio: A andlise de diversos componentes urinarios apresenta ampla variacdo biolégica. A fim
Microalbuminiria de se reduzir o impacto desta variabilidade na determinacdo de microalbuminria, tém-se utilizado
amostras de urina de 24 horas ou de repouso, o que acarreta uma série de inconvenientes e dificuldades
para o paciente. Objetivo: Avaliar o desempenho da relacdo albumina/creatinina em amostras isoladas
de urina (MALBCREA) e comparé-la com a excrecdo urinaria de albumina (EUA). Material e métodos:
Foram analisadas amostras de urina (repouso e isolada) de 97 pacientes. A determinacdo da albumina
urinaria foi realizada por nefelometria (BNIl — Dade). Creatinina urindria foi dosada através da reacao

Urina isolada

de Jaffé modificada (Hitachi 917 — Roche). A anlise da regresséo foi utilizada para avaliar a correlagdo
entre os resultados obtidos. O desempenho da relagdo MALBCREA no diagnéstico de microalbumindria
foi calculado considerando-se o nivel de decisao de 30mg/g. Resultados: Entre os pacientes estudados,
33 apresentavam EUA alterada (> 20pg/min). A relacgo MALBCREA em amostras de urina apresentou
correlacdo altamente significativa com a EUA em amostras de repouso (r=0,902; p < 0,05). Estes resul-
tados podem ser comparados através da equacédo y = 1,34x + 51,33, onde x = EUA e y = MALBCREA.
O desempenho da relacéo albumina/creatinina no diagnéstico de microalbumindria foi: sensibilidade
= 88%, especificidade = 90%, valor preditivo positivo (VPP) = 83%, valor preditivo negativo (VPN) =
93% e eficiéncia = 90%. Conclusdo: Nossos resultados demonstram a validade de se utilizar a relacéo
albumina/creatinina em amostras de urina para o diagnéstico de microalbumindria.

abstract e

Introduction: Urine analysis is affected by the great biological variability for most analytes. Microalbuminuria | Albumin/creatinine ratio
determination usually requires an overnight or 24-hour urine collection, which can be inconvenient because of its
heavy dependence on patient compliance and is frequently unreliable because of errors in collecting the required
urine sample. Objective: In this study, we compared the albumin urinary excretion in overnight urine collection and
random samples. Material and methods: Ninety-seven patients were evaluated; overnight and second morning
samples were analyzed. Urinary albumin and creatinine concentrations were determined by nephelometry (BNII
— Dade) and by modified Jaffé method (Hitachi 917 - Roche), respectively. Simple linear regression (least square
method) was used to evaluate the correlation between both methods. The accuracy of the albumin to creatinine
ratio (ACR) was assessed considering the decision level of 30mg/g. Results: 33 patients had abnormal urinary
albumin excretion (UAE > 20ug/min). There was a significant correlation between UAE and ACR (r = 0.902, p <
0.05). The ACR accuracy was 90%, with sensitivity of 88% and specificity of 90%. Conclusion: This study shows
the diagnostic value of the albumin/creatinine ratio in detecting microalbuminuria.

Microalbuminuria

Random urine sample
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Introducao

A microalbuminiria foi inicialmente observada em pacien-
tes diabéticos insulino-dependentes e definida como sendo
a excrecdo urinaria de pequenas quantidades de albumina,
insuficientes para serem detectadas pelos métodos habituais
de dosagem de proteinas®, ou seja, uma elevacéo subclinica
da excrecdo urinaria de albumina. Quantitativamente, a
definicéo de microalbumindria varia com o tipo de amostra
coletada e com a forma de expressdo dos resultados.

Considera-se microalbumindria a elevacédo persistente
da excrecdo urindria de albumina entre 20 e 200ug/min
em amostras minutadas de repouso (overnight) ou entre
30 e 300mg/24 horas em amostras de urina de 24 horas®.
Alternativamente podem-se adotar valores de relacdo albu-
mina/creatinina em amostras isoladas entre 30 e 300mg/g
ou 2,5 a 25mg/mmol@ 19,

Apesar de ser considerada um marcador precoce de lesdo
glomerular em individuos diabéticos, a microalbumindria tam-
bém ocorre em individuos ndo-diabéticos, especialmente em
casos de hipertensdo arterial sistémica (HAS) e em associacdo
com doengas cardiovasculares('®3D, e recentemente tem sido
considerada um novo fator de risco para aterosclerose®' 39,
Desta forma, a medida precisa e acurada da excrecao urinaria
de albumina reveste-se de grande importéancia clinica.

A andlise de diversos componentes urindrios apre-
senta ampla variacdo biolégica, podendo exceder 50%
em muitos casos®®. Com relacdo a excrec¢do urindria de
albumina, varios estudos tém relatado uma variabilidade
intra-individual, com coeficiente de variacdo de até 162%
em pacientes diabéticos e ndo-diabéticos® 1> 22 27.28_A fim
de se reduzir o impacto desta variabilidade na determinacdo
de microalbumindria, tém-se utilizado amostras de urina
de 24 horas ou de repouso. Entretanto, este tipo de coleta
acarreta uma série de inconvenientes e dificuldades para o
paciente, levando a inimeros erros®.

A escolha da amostra ideal para dosagem de microalbu-
mindria ainda € controversa, embora varios estudos tenham
sugerido que a determinagdo da relacdo albumina/creatini-
na em amostras isoladas seja comparavel com os resultados
obtidos em amostras minutadas® 7).

O objetivo deste estudo foi avaliar o desempenho da
relacdo albumina/creatinina em amostras isoladas de urina
(MALBCREA) e comparéa-la com a excrecdo urinaria de
albumina (EUA).

Material e método

Casuistica

Foram estudados 97 pacientes (46 homens e 51 mulheres)
com ampla faixa de excrecdo urindria de proteinas. A faixa
etéria variou de 6 a 88 anos (média de 47 anos). A indicagdo
para a realizacdo do exame incluiu diabetes melittus (n= 63),
exposicdo cronica a agrotdxicos ou metais pesados (n=11),
avaliacdo de potencial doador renal (n=8), cardiopatia isqué-
mica ou hipertensiva (n = 7) e outras condicdes (n = 8).

Para cada paciente foram analisadas uma amostra de
urina de repouso e uma amostra isolada. A amostra isolada
foi recolhida apds o término da coleta da urina de repouso,
representando a segunda mic¢do da manha. Para a coleta
de urina de repouso o paciente foi orientado a esvaziar a
bexiga antes de deitar e, ao levantar, coletar todo o volume
urinario, anotando os horérios em que foi dormir e em que
se levantou.

Métodos

A determinacéo da albumina urinéria foi realizada por
nefelometria (BNIl - Dade). A creatinina urinaria foi dosada
através da reacao de Jaffé modificada (Hitachi 917 - Roche).
Os resultados foram expressos como excrecao de albumina
por minuto (ug/min) e em relacdo a creatinina (mg de
albumina/g de creatinina).

Analise estatistica

A analise da regressao foi utilizada para avaliar a correla-
¢do entre os resultados obtidos. O desempenho da relacéo
albumina/creatinina no diagnéstico de microalbumindria foi
calculado considerando-se o nivel de decisdo de 30mg/g,
através da construcdo de uma tabela 2 x 2 e posterior ana-
lise pelo qui-quadrado. O nivel de significancia foi definido
como o = 0,05.

Resultados

A excrecdo urinaria de albumina variou de zero a 3.187ug/
min, sendo que a relacdo albumina/creatinina variou de zero
a5.377mg/g. Entre os pacientes estudados, 33 apresentavam
excrecdo urinaria de albumina alterada (>20pg/min).

A relacdo MALBCREA em amostras de urina apresentou
correlacao altamente significativa com a EUA em amostras
de repouso (r=0,902; p<0,05). Estes resultados podem ser
comparados através da equacdoy = 1,34x + 51,33, onde x
= EUA e y = MALBCREA (Figura).
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Figura - Relactio entre excregdo urindria de albumina e relagdo albumina/creatinina

O desempenho da relacdo albumina/creatinina no
diagnéstico de microalbumindria foi: sensibilidade = 88%,
especificidade = 90%, valor preditivo positivo (VPP) = 83%,
valor preditivo negativo (VPN) = 93% e eficiéncia = 90%
(x*=116,4; p < 0,05) (Tabela).

Os estudos iniciais sobre o papel da microalbumindria
como fator de risco para nefropatia diabética e doenca

microvascular foram realizados em amostras de urina de
24 horas ou de repouso® 39, uma vez que existe grande
variabilidade intra-individual na taxa de excrecao de albu-
mina. Esta variabilidade pode ser causada por infeccbes
do trato urindrio, exercicios fisicos, ingestdo de proteinas,
fatores hemodinamicos e ritmo circadiano no transporte
glomerular de macromoléculas® . Outros fatores incluem
gravidez, doencas agudas e pobre controle metabdlico nos
individuos diabéticos” 2.

Desempenho da relacao albumina/

LELIE creatinina
EUA >' EUA <. Total
20pg/min  20pg/min
MALBCREA > 30mg/g 29 6 35
MALBCREA < 30mg/g 4 58 62
Total 33 64 97

§=88%; E=90%; VPP = 83%; VPN = 93%; eficiéncia = 90% (x* = 116,4;,p < 0,05).

A coleta de amostras de urina de 24 horas € um proce-
dimento bastante inconveniente na pratica clinica devido a
sua grande dependéncia do grau de colaboracdo e compre-
ensdo por parte do paciente, sendo freqlientemente sujeita
a erros® 39, Um estudo realizado por Shaw et al. mostrou
que 15% a 30% das amostras de urina minutadas tinham
que ser rejeitadas devido a erros de coleta®?.

Por mais de 15 anos tem-se procurado uma alternativa
vidvel as coletas de urina minutadas. Recentemente varios
autores tém demonstrado a validade da utilizacdo da relacdo
albumina/creatinina como método de triagem para micro-
albumindria®™ 2 2. Qutros estudos também mostraram
uma correlacdo altamente significativa entre a excrecdo
urinaria de albumina em amostras minutadas (24 horas ou
de repouso) e a primeira urina da manha‘” 2429,

No presente estudo observamos correlacdo signifi-
cativa entre a relacdo albumina/creatinina em amostras
isoladas de urina (segunda mic¢do da manha) e excregdo
urinaria de albumina em amostras de repouso (r = 0,902;
p < 0,01), resultado bastante semelhante ao obtido por
Assadi em comparacdo com amostras urina de 24 horas
e segunda urina da manha®. Outro estudo sugere que a
relacdo albumina/creatinina € um bom teste de triagem
para microalbumindria, mas ndo deve ser utilizado como
método diagnéstico por apresentar uma taxa de resultados
falso-positivos que varia de 11% a 32% e que aumenta
progressivamente com a idade, a partir dos 40 anos‘?.

Apesar de um relato detalhado de Koopman et al.?
mostrar uma variabilidade circadiana no clearance renal de
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proteinas em pacientes com sindrome nefrética, Guder e
Hofmann( 12, analisando os mecanismos de excrecdo glo-
merular e tubular de proteinas, demonstraram que a analise
da segunda urina da manha fornece o mesmo resultado que
amostras de 24 horas, tornando desnecessaria a coleta de
urina de 24 horas. Da mesma forma, Ginsberg et al.® suge-
rem a utilizacdo da segunda urina da manha para anélise de
proteinas urindrias. Estudos recentes reforcam esta tendéncia,

evitando assim os inconvenientes e erros decorrentes da coleta
de amostras de urina de 24 horas ou de repouso® 34,

Conclusoes

Nossos resultados demonstram a validade de se utilizar
a relacdo albumina/creatinina em amostras de urina para o
diagnéstico de microalbumindria.
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