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Introducción

■ En circunstancias normales, solo el 0,008 % de la albúmina plasmática es filtrada 
por los glomérulos.  

■ La fuga a través de la membrana glomerular, causada por el daño a la membrana 
endotelial glomerular, provocará albuminuria, mecanismo que está bien descripto 
en la enfermedad renal de causa hipertensiva y diabética y suele estar 
relacionado con la hipertensión intraglomerular. 

■ En pacientes con insuficiencia cardíaca crónica, la presencia de albuminuria es 
un fuerte indicador pronóstico de eventos como mortalidad y hospitalizaciones, 
incluso después del tratamiento de la diabetes, enfermedad renal crónica e 
hipertensión arterial. 

■ Si bien se reconoce bien su valor pronóstico, los mecanismos por los que ocurre 
la albuminuria en la insuficiencia cardíaca no se conocen por completo.



Introducción

■ Se propone que la albuminuria podría ser resultado de: 
– la activación del sistema renina-angiotensina aldosterona (SRAA), por lesión 

directa de la angiotensina sobre los podocitos.  
– una disfunción endotelial, que se manifiesta tanto en los vasos periféricos 

como en los glomérulos.  
– el resultado de un aumento de la presión venosa renal. 

■ A su vez, la albuminuria podría ser un indicador de comorbilidades que 
frecuentemente acompañan a la insuficiencia cardiaca, como la diabetes y la 
hipertensión. 

■ El objetivo de este estudio es conocer las características clínicas y el perfil de 
biomarcadores asociados con la albuminuria en pacientes con insuficiencia 
cardíaca con fracción de eyección tanto reducida como preservada.



Métodos

■ Población de pacientes: 

– Para el presente estudio, se utilizó el índice y la cohorte de validación de 
BIOSTAT-CHF; estudio clínico, multicéntrico, europeo, ejecutado en 11 países 
diferentes, que constaba de 2516 pacientes en la cohorte índice. 

– Incluyo pacientes con insuficiencia cardíaca de novo o empeoramiento de la 
misma, definida como la presencia de FEy VI ≤40 % o BNP >400 pg/ml o NT-
proBNP >2000 pg/mL; se alentaba a los pacientes a aumentar la dosis 
recomendaba de IECAs o ARA II. 

– La cohorte cohorte de validación contaba con 1738 pacientes con 
insuficiencia cardíaca de Escocia.



Métodos

■ Biomarcadores: 

– Se utilizaron muestras de orina para identificar valor de albúmina, creatinina, 
sodio, potasio, urea y ácido úrico. 

– La microalbuminuria se definió como un cociente albúmina-creatinina en 
orina (UACR) > 30 mg/g Cr  y la macroalbuminuria se definió como un UACR > 
300 mg/g Cr. 

■ Los pacientes se dividieron en grupos según la normo-, micro- o 
macroalbuminuria.



Métodos

■ El punto final primario es conocer las características clínicas y el perfil de 
biomarcadores asociados con la albuminuria en insuficiencia cardíaca con 
fracción de eyección tanto reducida como preservada. 

■ El punto final secundario es conocer la relación existente entre albuminuria y 
mortalidad y re hospitalizaciones.
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Discusión
▪El presente estudio muestra que los pacientes con insuficiencia cardíaca que 
tenían albuminuria mostraron más signos y síntomas de congestión sistémica al 
inicio del estudio, en comparación con aquellos que no presentaban albuminuria. 

▪Respecto a los biomarcadores, la asociación más fuerte se observó entre la 
albuminuria y el NT-proBNP plasmático, en el análisis de regresión multivariable. 

▪Otros marcadores y parámetros clínicos que reflejan la congestión, como bio-ADM y 
edema periférico, también se asociaron con valores de relación albumina -
creatinuria más altos. 

▪Los hallazgos sugieren que en pacientes con insuficiencia cardíaca la extensión de 
la albuminuria está más relacionada con la gravedad de la congestión que con los 
marcadores de enfermedad renal intrínseca.



Discusión – Congestión
▪ Aunque la albuminuria aún no es un marcador establecido de congestión en la 

insuficiencia cardíaca, existen varias líneas de evidencia que respaldan una 
conexión entre la congestión y la albuminuria. 

▪ En ensayos con perros sanos, se observo la presencia de albuminuria con 
presiones venosas a nivel renal igual o mayor que 18 mmHg. 

▪ En pacientes con insuficiencia cardíaca aguda descompensada, la incidencia de 
albuminuria disminuyó significativamente después de 7 días de tratamiento con 
diuréticos, lo que indica un efecto del alivio de la congestión (o reducción de la 
presión venosa central) sobre la excreción de albúmina. 

▪ En pacientes adultos con cardiopatías congénitas asociadas a mayor presión 
venosa (central y pulmonar), también se encuentra un incremento en la prevalencia 
de albuminuria. 



Discusión – Congestión
▪ La asociación entre la albuminuria y la presión venosa central se encuentra 

respaldada por los datos ecocardiográficos disponibles.  

▪ En la cohorte de validación, los parámetros ecográficos relacionados con la presión 
del lado derecho aumentaron significativamente en pacientes con albuminuria, 
indicando mayor presión venosa central y pulmonar.  

▪ En la regresión logística, el gradiente sobre la válvula tricúspide se mantuvo 
asociado de forma independiente con la presencia de albuminuria.



Discusión – Congestión
▪ Después de NT-proBNP, la segunda asociación más fuerte con log UACR en 

regresión lineal multivariable se encontró para KIM-1 urinario. 

▪ Varios estudios en animales demostraron que el recorte de la vena renal conduce 
a un aumento de las presiones intersticiales renales con una mayor expresión 
tubular de KIM-1 en el riñón afectado y conduce, a su vez, a la presencia de  
albuminuria y destrucción microscópica de podocitos. 

▪ Este estudio solo muestra correlaciones entre los marcadores de congestión, 
KIM-1 y la albuminuria en la insuficiencia cardíaca, no pudiendo evaluar la 
causalidad.



Discusión – Congestión
▪ La concentración de renina se asoció negativamente con el log UACR, lo que 

podría explicarse con el hecho de que las personas con micro o 
macroalbuminuria tenían menos probabilidades de recibir inhibidores de la ECA/
ARB y antagonistas de los receptores de mineralocorticoides. 

▪ A su vez, el uso de IECAs se asoció con una razón de probabilidades más baja 
para UACR en la regresión logística. 



Discusión – Disfunción endotelial
▪ Otro posible mecanismo que podría explicar la relación entre albuminuria y 

congestión es la disfunción endotelial, ya que se asocia con muchas 
enfermedades cardiovasculares, metabólicas y renales, llevando a la producción 
deficiente de óxido nítrico y al aumento de la permeabilidad vascular, resultando 
finalmente en más albuminuria. 

▪ También se postula que los niveles altos de sodio, resultantes de la reabsorción 
de sodio en la insuficiencia cardíaca, alteran estructuralmente el glucocáliz, 
alterando la estabilidad intersticial y disminuyendo la protección intersticial frente 
a la sobrecarga de líquidos manifiesta. 



Discusión – Disfunción endotelial
▪ En pacientes con enfermedad de células falciformes e hipertensión pulmonar, 

se ha sugerido que la tirosina quinasa 1 tipo fms soluble del factor de 
crecimiento endotelial vascular es el eslabón perdido responsable de la 
disfunción endotelial y de la albuminuria.  

▪ Por lo tanto, la disfunción endotelial podría ser un vínculo importante entre la 
congestión y la albuminuria en la insuficiencia cardíaca.



Discusión – Limitaciones
▪ Las limitaciones están dadas por presentar un diseño post hoc y porque los 

hallazgos se basan en asociaciones, no pudiendo demostrar un efecto directo 
de la presión venosa central o de la congestión intrarrenal, ni tampoco una 
relación con un gasto cardiaco bajo.  

▪ No hay datos sobre el momento en que se inicia la administración del diurético 
de asa. 

▪ La albúmina urinaria solo estaba disponible al inicio, no se tuvo información 
sobre el efecto del tratamiento. 



Discusión – Limitaciones

▪ Los hallazgos no pueden extrapolarse a las recomendaciones actuales de la 
guía de insuficiencia cardíaca de la ESC sobre el tratamiento médico óptimo, ya 
que ningún paciente en BIOSTAT-CHF usaba sacubitrilo/valsartán o un inhibidor 
del cotransportador de sodio-glucosa 2 y menos de la mitad estaba bajo 
tratamiento con un antagonista de los receptores de mineralocorticoides. 

▪ El subgrupo de pacientes con FEy preservada en ambas cohortes de BIOSTAT-
CHF es limitado en número, es probable que los hallazgos generales en todas 
las cohortes estén impulsados por pacientes con Fey reducida. 

▪ BIOSTAT-CHF no excluyó a los pacientes en función de las comorbilidades.



Conclusión

▪ En pacientes con insuficiencia cardíaca de nueva aparición o empeoramiento, 
la albuminuria se relacionó consistentemente con biomarcadores clínicos, 
ecocardiográficos y circulantes de congestión.



PICOTS
❖ P: base de BIOSTAT-CHF, 2315 pacientes en cohorte índice y 1431 en cohorte de validación, 

10% presentaban macroalbuminuria y 35% microalbuminuria del 35% (7% y 31% 
respectivamente en la de validación. Edad promedio de 70 años. Mayor porcentaje de sexo 
masculino. Mayor asociación con comorbilidades. 

❖ I/C: estudio observacional, descriptivo, de cohortes que busca establecer la relación entre 
albuminuria e insuficiencia cardiaca, en pacientes con FEy preservada y reducida y, en 
segunda instancia, evaluar mortalidad y re-hospitalizaciones. 

❖ O: los pacientes con insuficiencia cardíaca que tenían albuminuria mostraron más signos y 
síntomas de congestión sistémica al inicio del estudio, en comparación con aquellos que no 
presentaban albuminuria. Respecto a los biomarcadores, la asociación más fuerte se observó 
entre la albuminuria y el NT-pro BNP plasmático, La presencia de micro- o macroalbuminuria 
se asoció con un mayor riesgo de mortalidad y de re hospitalización por insuficiencia cardíaca. 

❖ T: entre 2021 y 2022. 

❖ S: Europa, incluyendo Reino Unido, Alemania y Países bajos, entre otros.
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