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La hemoglobina glucosilada (HbA1c) es un indicador
de la concentracién promedio de glucosa registrada
durante los ultimos 2-3 meses; ha sido utilizada
como un indice del control metabolico en individuos
con diabetes mellitus tipo 2 (DM2)!, sin embargo,
existen factores que afectan considerablemente su
cuantificacién como son el envejecimiento,
hemoglobinopatias, estados hemoliticos, anemia y
condiciones que afectan la sobrevivencia de los
eritrocitos (anemia hemolitica, malaria cronica,
pérdidas de sangre o transfusiones). Su importancia
como indicador del control metabdlico fue
establecida en los estudios DCCT y UKPDS los cuales,
demostraron que su disminucion se relacionaba con
una reduccion del riesgo de complicaciones
microvasculares, particularmente con la retino-
patia®**. Ademas de ser un buen predictor de
complicaciones a largo plazo, su cuantificacion tiene
diversas ventajas: es un indicador confiable que
mide el estado de hiperglucemia crénica en forma
mas eficaz que la glucosa en sangre; puede realizarse
en cualquier momento del dia; requiere una muestra
muy pequena de sangre, y no requiere administrar
una carga de glucosa. A pesar de su utilidad clinica,
su uso con fines diagnosticos estaba limitado por la
falta de estandarizacion de los diferentes métodos
de laboratorio utilizados para su cuantificacion
(inmuno-ensayo, HPLC y cromatografia por
afinidad) y por los costos elevados. Sin embargo,
cuando se suman los costos de medicion de la
glucosa en ayunas y 22 hora post carga, mas los
insumos requeridos para toma de muestras de
sangre venosa, €stos resultan mas elevados que el
costo de una determinacion de HbAlc.

A través del tiempo la calidad de los diferentes
ensayos ha mejorado, debido en parte, a los esfuerzos
realizados por el Programa Nacional de
Estandarizaciéon de la Hemoglobina (NGSP) el cual,
certifica virtualmente el 100% de los ensayos de
HbA1lc disponibles en USA?’ este programa
considera la cuantificacién por HLPC, (utilizada en
el estudio DCCT) como el método de referencia
primario. Ademds del NGSP, existen otros
programas de estandarizacion como el de Suecia
que utiliza cromatografia de intercambio i6nico y
el programa japonés que utiliza diversos
calibradores. A pesar de la estandarizacion, la
comparacién entre diferentes métodos certificados
por el NGSP sigue demostrando gran variabilidad
inter método y errores sistematicos, todo lo cual
incide en la eficacia para la correcta interpretacion
de los resultados y las decisiones clinicas
subsiguientes.® La Federacién Internacional de

Quimicos Clinicos introdujo nuevos estandares que
garanticen su eficacia y reproducibilidad y en
consecuencia, que permita su utilizacién en el
diagndstico y seguimiento de la DM”.

En el ano 2009, el Comité Internacional de Expertos,
convocados por la American Diabetes Association,
European Diabetes Association for the Study of
Diabetes y la International Diabetes Federation®,
basado en datos de estudios transversales de
poblaciones occidentales que evaluaron la relacion
entre HbAlc y riesgo de complicaciones futuras,
recomendaron un punto de corte de 6,5 % como valor
diagnostico de DM. Segtin este Comité Internacional,
los casos con Alc mayor de 6,0 y menor de 6,5%
deberian iniciar modificaciones en el estilo de vida
y seguimiento. No se conoce si estos puntos de corte
se pueden aplicar en todas las poblaciones ya que,
la distribucién normal de la concentracion de HbAlc
se ha descrito basicamente en poblaciones
occidentales, tanto en individuos con tolerancia
normal a la glucosa como en sujetos con intolerancia
a la glucosa’. En un estudio de poblacion japonesa
se demostro, que la HbAlc es tan efectiva como la
glucemia en ayunas para evaluar el riesgo futuro
de diabetes y detectar casos nuevos, especialmente
en grupos con intolerancia a la glucosa previa, sin
embargo, en este mismo estudio se demostrd que el
valor de la glucemia a la 22 hora post carga tuvo un
valor de predictividad para DM mejor que la
glucemia en ayunas y que la HbAlc. Ademas, los
autores muestran que un valor de HbAlc de 5,3%
tuvo una mayor especificidad que la glucosa en
ayunas de 100 mg%*. En este estudio la medicion
de la HbAlc se hizo por un método enzimatico
(Arkray, Kyoto) que se correlacioné estrechamente
con la mediciéon por HLPC, con costos mas bajos.
Otro estudio realizado en asiaticos concluye que
valores de HbAlc de 6,1 y 6,4% tuvieron una
precision de 90% para el diagndstico de diabetes
definida por glucosa a la 22 hora post carga o glucosa
en ayunas respectivamente; en este estudio se
consider6 un valor de 5,6% para intolerancia a la
glucosa y/o glucosa en ayunas alterada, con buena
sensibilidad y especificidad pero menor precision
(69-74%)". Resultados similares han sido recien-
temente publicados por Kumar y col™. en poblaciéon
hindd, en la cual un valor de 6,1% tuvo una
sensibilidad y especifidad de 81% lo que fortalece
su utilidad para fines diagndsticos; el valor de 6,5%
tuvo una especificidad éptima de 88%. Un estudio
australiano reciente, Lu y cols® concluye que valores
de Alc menores de 5,5% y mayores de 7% predicen
ausencia o presencia de diabetes respectivamente
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mientras que, valores de 5,6 - 6,9% indican que la
diabetes es altamente probable tanto en la clinica
como en la poblacién.

En condiciones de estandarizacion adecuada, la
HbA1c es un instrumento efectivo y preciso para el
diagnostico precoz de la DM-2 y en consecuencia,
iniciar estrategias de salud precozmente para
disminuir la carga en salud asociada con las
complicaciones de la diabetes.

Es importante destacar que a pesar de las ventajas
de la medicion de HbAlc senaladas previamente, la
glucemia de la 2 hora post carga sigue teniendo un
valor importante para el diagnostico, ya que este
parametro metabolico depende: de una respuesta
secretoria de insulina por las células beta, adecuada
sensibilidad periférica a la insulina y de una
regulacion hepatica adecuada tanto de la captaciéon
como de la produccion de glucosa. La glucosa en
ayunas depende principalmente de la produccion
hepatica de glucosa. La HbAlc refleja el metabo-
lismo de la glucosa en los ultimos 2-3 meses y se
correlaciona estrechamente con la glucosa 2h en su
rango mas bajo y con la glucosa en ayunas en su
rango mas alto.

En nuestro pais, la mayoria de los laboratorios
publicos y privados miden basicamente HbA1 total,
la cual no tiene la validez de la HbAlc. Por tanto, si
se considera que la glucosa de las 2 horas post carga
se correlaciona estrechamente con el valor de HbAlc
de 6,0% y ante la falta de uniformidad de los métodos
de laboratorio utilizados asi como, la no
disponibilidad en todos los centros de atencion
médica, es importante mantener los criterios
diagndsticos vigentes tanto con la glucosa en ayunas
como en respuesta a la carga oral de glucosa.
Esperemos que en un futuro muy cercano se pueda
instituir en nuestro pais la estandarizacion de la
HbAlc, lo cual sera exigido para la admision de
trabajos de investigacion a nivel internacional.
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