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RESUMEN

ABSTRACT

Este trabajo evalta el desempefio de los laboratorios mexica-
nos en el andlisis de la hemoglobina glicada (HbAlc), es el
primero en el pais para avanzar en el establecimiento de un
programa de evaluacién permanente. Participaron 46 labora-
torios nacionales, clasificandolos por grupos de acuerdo a la
metodologia y equipo utilizado. A dichos laboratorios se les
enviaron dos pooles de sangre fresca preparados a partir de
donaciones de seis individuos masculinos sin datos de diabe-
tes, muestra “A”, y seis diabéticos, muestra “B”; las muestras
fueron analizadas por triplicado. Se prepar6 una alicuota de
cada una de acuerdo al método de referencia internacional de
la Federacion Internacional de Quimica Clinica y Medicina de
Laboratorio (IFCC), obteniéndose un valor asignado a la
muestra otorgado por el Laboratorio de Referencia Europeo
para Glicohemoglobina (ERL). Para evaluar diferencias en la
media de HbAlc entre métodos y equipos se utiliz6 la prueba
estadistica de ANOVA y analisis Post hoc. Los resultados
muestran una situacién heterogénea, obteniéndose una me-
dia de 5.78 + 1.85% y un coeficiente de variaciéon (CV) de
32.7% para la muestra “A”, y de 9.10 + 2.39% y un CV de
26.4% para la muestra “B”. Por otro lado, se encontraron en
laboratorios especificos resultados 6ptimos con un CV <
2.5%. Los valores de referencia asignados fueron de 5.52% y
9.23% en unidades DCCT para la muestra A y B, respectiva-
mente. Se encontraron diferencias en la media para HbAlc
entre equipos y métodos. Esta investigacién demuestra la ne-
cesidad de continuar monitoreando el desempeno de los labo-
ratorios de México con el fin de mejorar la calidad en el servi-
cio otorgado a los pacientes.

In this study, we assessed the competency of Mexican labo-
ratories for glicated hemoglobin (HbAlc) measurement,
becoming the first study done in the country in order to es-
tablish a permanent quality assurance scheme program for
HbAlc. Forty-six laboratories participated in the study,
which were classified by group according to methodology
and equipment used. All laboratories received two pooled
samples from fresh blood obtained from six non-diabetic
male donors, for sample “A”, and six diabetic males, for
sample “B”. An aliquot from each sample was prepared ac-
cording to the reference method of the International Fede-
ration of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine
(IFCC). The assigned value was obtained from the Europe-
an Reference Laboratory (ERL) for Glico hemoglobin. All
samples were analyzed in triplicate; to estimate the diffe-
rences from the mean for HbAlc between methods and
equipments, ANOVA test was used. Laboratory results
showed a very heterogeneous situation. For sample A, we
found a mean value of 5.78 + 1.89% and a coefficient of
variation (CV) of 32.7%. For sample B, the mean was 9.10
+ 2.4%, and CV of 26.4%. On the other hand, in some
specific laboratories optimal results were found with a CV
< 2.5%. Reference values of 5.52% and 9.23% were as-
signed for sample A and B, respectively. We found differ-
ences for the mean value of HbAlc between methods and
equipments. This study demonstrated the need to contin-
ue evaluating the competence of the clinical laboratories in
Mexico with the aim to improve the quality of the services
provides to the patient.
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INTRODUCCION

El contacto estrecho de la hemoglobina con glucosa y
otros sacaridos dentro de los eritrocitos provoca la
formacién de aductos estables de la hemoglobina por
modificaciones post-transduccionales caracteristicas
y estables, a los que se denomina comtinmente hemo-
globina glicada (HbG).! Su medicién da una retros-
pectiva de los niveles de glucosa y es considerado el
mejor indicador de control en los pacientes diabéticos
del tipo 1y 2.23

La determinacién de la hemoglobina glicada o
HbA1lc es también el mejor indicador de progresion a
complicaciones micro y macrovasculares, indepen-
dientemente de que el paciente desarrolle diabetes o
no, y su reduccién ha sido asociada a una disminu-
cién de las complicaciones de la enfermedad.*®

El principal argumento en contra de la utilidad de
la prueba es la falta de estandarizacién. Sin embar-
go, desde 1994 la International Federation of Clinical
Chemistry and Laboratory Medicine (IFCC) estable-
ci6 un grupo de trabajo en HbAlc para lograr la es-
tandarizacién de la prueba, preparando y evaluando
un material de referencia y el desarrollo de un méto-
do de referencia internacional.™ Este grupo ha incor-
porado a laboratorios de distintos paises formando
una red de laboratorios de referencia que mantienen
el método de referencia internacional y asignan el va-
lor meta para las muestras usadas en los programas
nacionales de evaluacién externa o de ensayo de apti-
tud. De igual manera, en los Estados Unidos desde
1997 se han evaluado métodos en el National Glyco-
hemoglobin Standartization Program (NGSP) con
grandes avances en el mejoramiento del desempeno
observado, reduciendo el coeficiente de variacion e in-
crementando el nivel de confianza.!’

México se ha mantenido al margen, sin reportes
de la situacién actual del desempeno de nuestros la-
boratorios en HbAlc, pero es ampliamente conocida
la necesidad de contar con programas de ensayos de
aptitud, ya que evaltian el desempeno y permiten co-
nocer la exactitud de las mediciones que realizan los
laboratorios, auxilidndoles en la mejora continua y la
preservaciéon de la confiabilidad en los resultados
proporcionados; especialmente cuando las determina-
ciones de HbAlc son parte central del control glicé-
mico y su reduccién ha sido asociada con la disminu-
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cién de las complicaciones producidas por la diabe-
tes, recomendando la Asociacién Americana de Dia-
betes (ADA) una meta, de manera general, < 7% de
HbA1lc para los pacientes con diabetes.!!

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 este estudio observacional multicéntrico
preparando dos muestras de sangre fresca, una con
nivel normal y otra con nivel alto de HbAlc, a mane-
ra de pooles'? de seis donadores no diabéticos y seis
donadores diabéticos, respectivamente. Una alicuota
de cada muestra fue usada para obtener un hemoliza-
do congelado, preparado de acuerdo a las recomenda-
ciones del laboratorio de referencia y siguiendo los
procedimientos senialados por el método de referencia
internacional.!® Se identificaron y asignaron como
muestra A para el pool de los pacientes no diabéticos
y muestra B para el de los pacientes diabéticos. Las
muestras preparadas se enviaron a los laboratorios
participantes distribuidos en diferentes puntos de la
Republica Mexicana, la mayoria de ellos pertenecien-
tes al programa de evaluacién externa de la calidad
(PEEC) de la Asociacion Mexicana de Bioquimica Cli-
nica (AMBC). Cada laboratorio report6 los resulta-
dos por triplicado, calculandose la media para cada
reporte, este valor fue utilizado como resultado final
para cada laboratorio con la intencién de eliminar la
variacion intra-ensayo. Todos los laboratorios envia-
ron informacién sobre el método y equipo utilizado y
si participaban en algin otro programa de evaluacién
externa o comparacion interlaboratorios.

Los donadores fueron todos del sexo masculino,
tipo sanguineo “O” factor Rh positivo, sin uremia,*
sin antecedentes de hemoglobinopatias,'® sin datos de
anemia o defectos eritrocitarios, sin consumo habi-
tual de acido acetilsalicilico,'® opiaceos,'” alecohol,® ni
diuréticos.'® Los donadores no diabéticos fueron cli-
nicamente sanos, sin antecedentes familiares ni datos
clinicos de diabetes, y los diabéticos con datos clini-
cos de diabetes, pero sin manifestacién aparente de
complicaciones agudas.

Los donadores fueron aceptados después de la eta-
pa de examen, en el cual se les determindé: glucosa ba-
sal en ayuno, anticuerpos contra virus de inmunode-
ficiencia humana (anti-VIH) 1 y 2, antigeno del virus
de la hepatitis B (HBsAg) y virus de la hepatitis C
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(VHC), HbAlc, urea, creatinina, examen general de
orina, citometria hematica completa, tipificaciéon san-
guinea y perfil de lipidos. Un pool de sangre fresca de
cada grupo se envié a los laboratorios distribuidos en
diferentes partes del pais. Las muestras, denomina-
das “A” y “B”, fueron dispensadas en alicuotas de 1
mL cada una en tubos eppendorf de 1.5 mL de capa-
cidad, etiquetadas adecuadamente e identificadas;
como recipiente primario se utilizaron recipientes
herméticos rotulados y debidamente sellados con el
simbolo de “Material Biolégico Perecedero”; como re-
cipiente secundario, se utilizaron bolsas de plastico
selladas conteniendo suficiente material absorbente.
Las muestras se colocaron dentro de un sobre con
proteccion de aire sellado conteniendo material refri-
gerante. El envio se realiz6 dentro de las ocho horas
siguientes a la preparacién de los pooles. A los labo-
ratorios participantes se les solicité que al recibir las
muestras verificaran si estaban en buenas condicio-
nes, y siguieran las instrucciones de almacenamiento
en refrigeracion (2- 8°C) hasta su anélisis. También,
recibieron indicaciones de que todas las determinacio-
nes deberian realizarse dentro de los cinco dias si-
guientes a partir de la fecha de preparacién de las
muestras.

El valor meta asignado fue proporcionado por Eu-
ropean Reference Laboratory for Glycohemoglobin
(ERL), en Winterswiijck, Holanda; fue utilizado el
método secundario de referencia (SRM).2

Las determinaciones de glucosa basal en ayuno,
urea, creatinina y perfil de lipidos se determinaron
por quimica seca, en un equipo Vitros DT60 II (Jo-
hnson-Johnson, EU), incluyendo por duplicado con-
troles internos de valor normal y patolégico Vitros
DT Iy II (Johnson-Johnson, EU). Y como control
externo, se particip6 en el programa de evaluacién
externa de la calidad de la AMBC, PEA-CLI-01 para
quimica clinica.

La citometria hematica se proces6 en un autoana-
lizador Hematoldégico Coulter AcT- Diff (Beckman
Coulter; EU) y por microscopia, las lecturas se reali-
zaron en un microscopio Olympus modelo CHK
(Olympus Optical, Taiwan). Se utilizaron por dupli-
cado controles internos de valor normal y patolégico
Coulter 4C-ES Cell Control (Beckman-Coulter, EU);
como control externo se participé en el programa de
evaluacion externa de la calidad de la AMBC para he-
matologia.

El examen general de orina se realizé utilizando ti-
ras reactivas Multistix SG-10 (Bayer, EU) y leidas en
un equipo Clinitek 50 (Bayer, EU). Se utilizaron con-
troles internos de valor normal y patolégico Chek-
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Stix Combo Pak (Bayer, EU); como control externo
se particip6 en el programa de evaluacién externa de
la calidad de la AMBC para uroanalisis.

El tamiz para las pruebas infectocontagiosas fue
realizado por el método de Inmunoensayo para HIV 1
y 2, para HbsAg y HCV con equipo Vitros EciQ (Jo-
hnson-Johnson, EU). El tipo sanguineo y factor Rh
se determinaron utilizando antisueros para tipo san-
guineo anti-A, anti-B, anti-AB y anti D (Bio-Rad,
EU). Las determinaciones de HbAlc en ambos gru-
pos se efectuaron por cromatografia de liquidos con
un equipo Dia-Stat (Bio-Rad, EU).

Analisis estadistico

Se utiliz6 el programa estadistico Statistica 6.0, Stat
Soft Inc. (Tulsa, OK, EU) para el analisis de los da-
tos. Los resultados de la HbAlc de cada laboratorio se
agruparon por métodos y equipos, reportandose en
funcién de la media + desviacion estandar e intervalos
de confianza, y se calcularon las medidas descriptivas
para variables continuas, también se clasificaron los
laboratorios de acuerdo al uso o no de métodos con
certificado del NGSP, se calcul6 el coeficiente de varia-
cién en cada grupo. Se utiliz6 la prueba ANOVA y la
prueba post hoc de Tukey HSD, para demostrar dife-
rencias en la media de las determinaciones entre méto-
dos y entre equipos para ambos pooles.

RESULTADOS

En los donadores aparentemente sanos y analizados
para la muestra “A” se obtuvo una edad promedio de
40 anos y los resultados de las pruebas realizadas se
encontraron dentro de valores normales, con una
HbAlc media de 5.52% y negativos para enfermeda-
des infectocontagiosas: VIH 1y 2, HbsAg y VHC. En
los donadores para la muestra “B”, se obtuvieron va-
lores medios en edad de 47 anos, glicemia 134 mg/dL
(7.43 mmol/L), coeficiente de variacién intraensayo
(CV) 3%; nitrégeno ureico (BUN) 13.45 mg/dL (4.80
mmol/L), CV 3.3%; creatinina sérica 0.6 mg/dL (53.0
umol/L), CV 2.7%; hemoglobina total de 15.8 g/dL
(2.44 mmol/L), CV 2.3%; HbAlc 9.23%.

Los laboratorios clinicos participantes fueron 46
(Cuadro I) de los cuales el mayor grupo fue del Distri-
to Federal (n = 12), seguido de Guanajuato y Vera-
cruz con cinco laboratorios cada uno, Tamaulipas y
Puebla con cuatro cada uno. El 74% fueron privados
(n = 34) y el 26% (n = 12) de hospitales ptblicos.

Los laboratorios participantes utilizaron principal-
mente métodos basados en inmunoanalisis (n = 18),
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Cuadro I. Distribucion de los laboratorios
participantes por estado.

Estado No. de participantes Estado No. de participantes
Aguascalientes 1 Nuevo Leén 1
Baja California 1 Oaxaca 1
Chihuahua 1 Puebla 4
Coahuila 1 Querétaro 1
Colima 1 San Luis Potosi 1
Distrito Federal 12 Sonora 1
Guanajuato 5 Tabasco 2
Jalisco 1 Tamaulipas 4
Michoacan 1 Veracruz 5
Morelos 2
Cuadro II. Equipos que utilizaron los laboratorios
20 - S participantes.
154 18 Equipo No. de laboratorios
104 AlcNow 1
— 12 10 Architect C8000 2
BTR 1
®7 6 | ] - D-10 2
DCA2000 7
0 T T T f Diastat 5
Otro HPLC LA CA. Dimension Xpand 2
Express Plus 1
Figura 1. Distribucién de laboratorios participantes por meto- ~ Hitachi 917 2
dologia. HPLC = Cromatografia de liquidos de alto desempe- Bﬁb 600 11 ;
o, I. A. = Inmunoanalisis, C. A. = Cromatografia de afinidad. reroma
Nycocard Reader 4
Ra Xt 1
Selectra Merck 1
) Synchron 1
cromatografia de liquidos de alto desempeno (HPLC) Tina-Quant 1
(n = 12), y cromatografia de afinidad (n = 10); algu- \éariant 11 g
tro

nos otros incluyeron una separacién previa utilizando
una resina de intercambio catiénico y, posteriormente
lectura colorimétrica en un espectrofotémetro o foté-
metro. Estos tltimos fueron clasificados como “otros”
para efecto del anélisis de los resultados (Figura 1).

Los equipos empleados en las determinaciones rea-
lizadas en este trabajo fueron mas de 17 tipos dife-
rentes (Cuadro II), siendo el equipo DCA 2000¢ (Ba-
yer, EU) el mas utilizado, seguido de equipos de
cromatografia de liquidos como el Variant II® y Dias-
Tat® de Bio Rad (Hercules, California, EU). Dichos
equipos son fabricados y distribuidos por diferentes
marcas comerciales, cuya distribucién se describe en
el cuadro III, siendo el mayor niimero de ellos de la
empresa Bio-Rad (EU) (n = 14) en sus diferentes mo-
delos, seguido de Bayer (n = 9), principalmente del
modelo DCA-2000°.

De los laboratorios participantes, el 15% (n = 7)
participé en el programa de evaluacion externa para
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HbAlc del College of American Pathologists (CAP)
(n = 5), y en el programa de evaluacién externa de
la calidad de la Sociedad Espanola de Quimica Clini-
ca y Patologia Molecular (SEQC) (n = 1). Otro tam-
bién particip6 en programas de comparacion interla-
boratorios (Unity®, Bio Rad) (n = 1). El resto no
particip6 ni realizé ningin tipo de ejercicio de eva-
luacién o comparacioén interlaboratorios.

El cuadro IV contiene los valores asignados a las
muestras por el laboratorio de referencia, fueron ob-
tenidos en triplicado utilizando un equipo Menarini
HAB8160¢, calibrado con el método IFCC y NGSP; re-
portandose en porcentaje (%) de HbAlc en unidades
de The diabetes control and complications trial re-
search group (DCCT) y del método de referencia in-
ternacional de la IFCC.?* Ademas, las muestras se co-
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Cuadro III. Marcas de los equipos que utilizaron
los laboratorios participantes.

Marca No. de laboratorios

Bio Rad
Bayer
StanBio
Beckman Coulter
Abbot
Roche/Hitachi
IL Diagnostics
Dade-Behring
Axis-Shield
Metrika
Randox

Otro

S SR S RN

Cuadro IV. Valores en porcentaje de HbAlc asignados a las
muestras A y B por el Laboratorio Europeo de Referencia.

Muestra A B
Valor DCCT 5.52% 9.23%
Valor IFCC 3.68% 7.74%

rrieron en electroforesis capilar, encontrandose am-
bas en buenas condiciones y sin senales de envejeci-
miento durante el traslado al ERL.

La media de HbAlc calculada con los resultados fi-
nales proporcionados por los participantes, fue de
5.78 = 1.89% para la muestra “A”. Se presentaron 3
resultados muy préximos a la meta de 5.5%, la moda
fue 5.2% y la mediana 5.3%. El valor maximo fue
16%, el valor minimo 4.1%, la varianza 3.44, y el CV
de 32.7%.

Para la muestra “B”, la media fue de 9.10%; se
presenté un resultado exacto al valor asignado de
9.2%, la moda fue 9.10%, la mediana 8.9%, el valor
maximo 20.7%, el valor minimo 5.7%, la varianza
5.76%, la desviacion estandar (DS) calculada 2.40% y
el CV 26.4%, para el total de resultados.

Los laboratorios participantes usaban métodos con
certificado del NGSP en un 76%, de éstos el 100% re-
port6 resultados dentro de + 2 DS para la muestra
“A” y 97% para la “B”. De aquellos que no usaban
métodos con certificado NGSP, el 75% para la mues-
tra “A” y 92% para “B” cumplieron con este criterio.
El coeficiente de variacion de los métodos certificados
tuvo un rango de 2.5% a 5.83% para el nivel normal,
y entre 1.2% a 7.0% para el nivel alto; mas de 85% en
el nivel normal y 66% en el nivel alto tuvieron un CV
< 5.5%. La media obtenida para estos clasificados por

Volumen 32 No. 3 Julio-Septiembre 2007. p. 91-99

CV Muestra "A"

CV Muestra "B"

Figura 2. Coeficientes de variacion (%) de los laboratorios par-
ticipantes distribuidos de acuerdo al uso o no de métodos
con certificado del National Glycohemoglobin Standartization
Program (NGSP).

EQUIPO; LS Means
Current effect: F(15, 26)=2.3114, p=0.02947
Effective hypothesis decomposition
Vertical bars denote 0.95 confidence intervals
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Figura 3. Media de los resultados de HbATc (muestra “A”), cla-
sificados por equipo. Se describen intervalos de confianza del
95% para cada grupo de resultados de acuerdo a equipo em-
pleado. a = grupos homogéneos; ab = similares a grupos a y
entre si; bc = similiar a ab y ac; ¢ = similar a bc y heterogé-
neo para el resto de los equipos. 0 = Otro, 1 = Dia-Stat (Bio-
Rad), 2 = DCA2000 (Bayer), 3 = Micromat (Bio-Rad), 4 = Va-
riant 1l (Bio-Rad), 5 = D-10 (Bio-Rad), 6 = Synchron (Beck-
man-Coulter), 7 = Architect C8000 (Abbott), 8 = Ra Xt (Bayer),
9 = Tina-Quant (Roche-Hitachi), 10 = BTR (Wienner), 12 =
ILab 600 (IL Diagnostics), 13 = Dimension Xpand (Dade-Be-
hring), 14 = Nycocard Reader (Axis-Shield), 16 = Hitachi 917
(Roche-Hitachi), 17 = Selectra Merck (Randox).

método estuvo dentro de + 0.85% del valor asignado
por el ERL en ambos niveles, 85% para la muestra
“A” estuvo dentro = 0.25% y 70 % para “B” dentro de
+ 0.53%. El CV calculado para los laboratorios que
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usaron métodos sin certificado fue mas alto que el obte-
nido por aquellos que usaron métodos con certificado
NGSP, excediendo el triple en ambos niveles (Figura 2).

Se obtuvo una diferencia estadisticamente signifi-
cativa entre equipos utilizados para el analisis de la
muestra “A” (p = 0.03) (Figura 3). Algunos laborato-
rios que utilizan equipos basados en inmunoanalisis
reportan una media de la HbAlc més alta y con dife-
rencias estadisticamente significativas. No hay dife-
rencias estadisticamente significativas en la media de
la HbAlc reportada para la misma muestra “A”, en-
tre los diferentes métodos empleados (Figura 4).

Por otra parte, se encuentran diferencias entre
métodos en la media de HbAlc para la muestra “B”
(p = 0.03) (Figura 5), demostrando con la prueba
post hoc diferencias estadisticamente significativas
en la media de las determinaciones reportadas por los
laboratorios que utilizan método de inmunoanalisis.
Entre las medias de la HbAlc reportadas para la
muestra “B” y clasificadas por equipos, los valores se
encuentran en el limite de la significancia estadistica,
sin embargo, al utilizar la prueba post hoc, se de-
muestra que algunos laboratorios reportan valores
de HbAlc mas altos y con diferencias estadisticamen-
te significativas al resto de los laboratorios clasifica-
dos por equipos (Figura 6).

METODO; LS Means
Current effect: F(3, 38)=0.53863, p=0.65871
Effective hypothesis decomposition
Vertical bars denote 0.95 confidence intervals
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Figura 4. Media de los resultados de HbATc (muestra “A”), cla-
sificados por método. Se describen intervalos de confianza del
95% para cada grupo de resultados de acuerdo a equipo em-
pleado. a = grupos de métodos homogéneos, 0 = Otro por
eleccion, 1 = cromatografia, 2 = inmunoanalisis, 3 = croma-
tograffa de afinidad.
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DISCUSION

Coincidentemente con lo reportado en América Lati-
na por Raymondo y cols. en Uruguay,?! y un reporte
posterior en Argentina,? se encontré que los méto-
dos mas utilizados en México fueron los basados en
inmunoanalisis y el equipo DCA 2000 (Bayer, EU), el
mas empleado por los laboratorios participantes, con-
trariamente a lo observado en Europa,??donde son
mas comUnmente usados los equipos de HPLC.

Los CV fueron similares a los obtenidos en paises
donde los programas son de reciente instalacién,?!?2
pero elevados en comparacién con los que presentan
los paises con programas de evaluacion externa de la
calidad establecidos desde la década de los noven-
ta.2?2* Contrastando el tiempo de operacion de estos
programas de evaluacién externa para HbAlc, el ni-
mero de participantes y tipo de métodos empleados,
se puede observar que los CV son menores en los pro-
gramas con mayor antigiiedad, mayor nimero de
participantes y con un mas alto porcentaje de equipos
dedicados a la prueba.?*** Esto pone de manifiesto la
utilidad de estos programas en la armonizacién de re-
sultados y la disminucién de la imprecision, asi como
la necesidad de iniciar a la brevedad un esquema a
nivel nacional en HbAlc.

METODO; LS Means
Current effect: F(3, 38)=3.3239, p=0.02972
Effective hypothesis decomposition
Vertical bars denote 0.95 confidence intervals
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Figura 5. Media de los resultados de HbATc (muestra “B”), cla-
sificados por método. Se describen intervalos de confianza del
95% para cada grupo de resultados de acuerdo a equipo em-
pleado. a = grupos de métodos similares; b = método hetero-
géneo. 0 = otro por eleccién, 1 = cromatografia de alta reso-
lucién, 2 = inmunoandlisis, 3 = cromatografia de afinidad.
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EQUIPO; LS Means
Current effect: F(15, 26)=2.0698, p=0.05020
Effective hypothesis decomposition
Vertical bars denote 0.95 confidence intervals
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Figura 6. Media de los resultados de HbATc clasificados por
equipo correspondientes a la muestra “B”. Se describen inter-
valos de confianza del 95% para cada grupo de resultados de
acuerdo a equipo empleado. a, ab = grupos de equipos simi-
lares entre si; b = equipo heterogéneo. 0 = otro, 1 = Diastast
(Bio-Rad), 2 = DCA2000 (Bayer), 3 = Micromat (Bio-Rad), 4
= Variant Il (Bio-Rad), 5 = D-10 (Bio-Rad), 6 = Synchron
(Beckman-Coulter), 7 = Architect C8000 (Abbott), 8 = Ra Xt
(Bayer), 9 = Tina-Quant (Roche-Hitachi), 10 = BTR (Wien-
ner), 12 = ILab 600 (IL Diagnostics), 13 = Dimension Xpand
(Dade-Behring), 14 = Nycocard Reader (Axis-Shield), 16 =
Hitachi 917 (Roche-Hitachi), 17 = Selectra Merck (Randox).

Algunos laboratorios que utilizaron equipos ba-
sados en inmunoanélisis para determinar HbAlc
mostraron resultados aceptables, otros no, se re-
quiere de mas estudios para confirmar estos desem-
penos y poder determinar los factores que afectan
sus determinaciones. Para esto, sin duda, también
seria util el establecimiento de un programa perma-
nente de ensayos de aptitud para HbAlc, en el que
participen un mayor ntimero de laboratorios, per-
mitiendo tener una muestra més representativa de
cada equipo y método, incrementando la significan-
cia estadistica de los resultados y las respectivas
evaluaciones.

Es todavia alto el uso de métodos de baja repro-
ducibilidad y alta imprecisién, esto se refleja en
los elevados coeficientes de variacion encontrados
en los resultados acumulados. De manera especifi-
ca en algunas metodologias, como aquéllas utiliza-
das por los laboratorios con métodos que no cuen-
tan con certificado del National Glycohemoglobin
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Standartization Program (NGSP), y que por lo
tanto, no han demostrado ser trazables con el dia-
betes control and complications trial research
group (DCCT). En las determinaciones de HbAlc,
su reproducibilidad y precisién son preponderan-
tes dado que el objetivo primario del control glicé-
mico es evitar las complicaciones de la diabetes.
Se ha demostrado que una disminucién de 1% en
HbAlc esta asociado con una alta disminucién en
el riesgo de desarrollo de complicaciones micro-
vasculares.*5

Es sumamente necesario que los laboratorios to-
men acciones preventivas y correctivas para mejo-
rar su desempeno analitico, en la medida de sus po-
sibilidades y a la brevedad posible migrar a
metodologias certificada.?’ También el laboratorio
debe llevar a cabo un programa de control de cali-
dad interno utilizando el material disponible por el
fabricante o de tercera opinién, asi como participar
en un programa de evaluacién externa de la cali-
dad,? e incluso participar en alguno de los progra-
mas de certificacién para HbAlc para los laborato-
rios (NGSP o ERL).

La Norma Oficial Mexicana para los laborato-
rios clinicos (NOM-166-SSA-1997) requisitos 9.0
(9.1, 9.2): aseguramiento de la calidad?” hace men-
cién a la obligatoriedad que tienen los laboratorios
clinicos en realizar control de calidad interno y en
participar en programas de evaluaciéon externa de
la calidad o comparaciones interlaboratorios. Re-
cientemente, el 15 de diciembre del 2006, el Progra-
ma de Evaluacién Externa de la Calidad (PEEC) de
la Asociacion Mexicana de Bioquimica Clinica, A.C.
(AMBC) recibié el reconocimiento PEA-CLI-01
otorgado por la Entidad Mexicana de Acreditacién
(EMA) como proveedor de ensayos de la base de la
TILAC G13 para el area de auimica clinica, convir-
tiéndose asi en el primer proveedor en México que
recibe este certificado y lo pone a la vanguardia en
este campo en el pais y en la regiéon de América La-
tina.?

Es pertinente hacer mencién sobre los diferentes
nombres con los cuales se conoce a este analito:
hemoglobina glicosilada, hemoglobina glucosilada,
hemoglobina glucada o glicada, glico-hemoglobina,
fraccion rapida de Hb, HbAlc, Alc y A1C, entre
otros. Desde el punto de vista quimico, el término
glicosilada se restringe a reacciones enzimaticas
entre glucosa y proteina; por otro lado, glicada se
refiere a una reaccién no enzimatica entre glucosa
y una proteina.? En este caso, la formacién es por
contacto directo y en varios pasos especificos, esto
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es lo que permite parte de la utilidad clinica de la
prueba, evaluando la concentracién durante meses
previos a la determinacién.? El grupo de trabajo en
HbAlc de la IFCC hace la siguiente definicion:
“Hemoglobina que es irreversiblemente glicada en
una o ambas valina N-terminales de las cadenas
beta” (IFCC).”

El Comité en Nomenclatura, Propiedades y Uni-
dades [Committee on Nomenclature, Properties and
Units (C-NPU)] emiti6 recientemente la siguiente
recomendacién (“Recommendation for term and
measurement unit for “HbAlc”): el término actual
es Haemoglobin (Fe; Blood)-Haemoglobin Alc (Fe),
substance fraction, refiriéndose también a términos
usados en rutina como: ‘HbAlc’, ‘Alc test’ o sélo
‘GHb’ para glycated haemoglobin;*® y propone un
nuevo término de acuerdo al método de referencia
internacional aprobado e implementado en el nuevo
esquema aceptado por las agrupaciones mas grandes
para el estudio de la diabetes, que incluye también
cambio en la forma de reportar los resultados, uni-
dades y nombre.*

Es imperante la colaboracién oportuna entre insti-
tuciones de educacién superior, asociaciones de profe-
sionales y fabricantes de equipos y reactivos, para la
implementacién de un esquema nacional que permita
la evaluacién continua de las pruebas de HbAlc, por
lo que se ha fomentado el establecimiento de vinculos
de colaboracién entre la Universidad Auténoma de Ta-
maulipas (UAT) y la AMBC, miembro pleno de la
IFCC, a través de la cual se participa en el grupo de
trabajo en HbAlc de la division cientifica como miem-
bro asociado.

La realizacién de este trabajo ha servido para la ge-
neracion de un primer reporte completo sobre el nivel
de desempeno de laboratorios en México en la cuantifi-
cacion de HbAlc, que ha puesto de manifiesto grandes
variaciones analiticas, una gran dispersion de resulta-
dos, desempenos no aceptables e interpretaciones erré-
neas. Los resultados obtenidos por equipo y método se
han comparado con los desempefos reportados en
otros paises, resaltdndose la necesidad de tomar accio-
nes de mejora para la armonizacion de los resultados
en HbAlc. Por lo cual, a raiz de este estudio, se conta-
réa con este analito dentro del perfil de pruebas que
ofrece el PEEC-AMBC-DigitalPT (www.ambc.org.mx)
como proveedor de ensayos de aptitud, colaborando a
proporcionar certidumbre de la medicién a todos los
participantes, sin duda alguna a los pacientes con dia-
betes, pero también a la poblacién en general y especi-
ficamente a aquélla con un alto riesgo de desarrollar
la enfermedad.
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