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Abreviaturas

Cociente AC = cociente albúmina/creatinina

IMC = Índice de Masa Corporal 

CEN = Comité Europeo para la 
  Normalización

CV = coefi ciente de variación

DCCT = Estudio sobre el control y 
  complicaciones de la  diabetes

EDTA = ácido etilenediaminotetraacético

GSA = glucosa plasmática en ayunas

FPLC = cromatografía líquida de alta 
  presión rápida

GADA = autoanticuerpos descarboxilasa 
  del ácido glutámico

DMG = diabetes mellitus gestacional

GFR = tasa de fi ltración glomerular

HPLC = cromatografía líquida de alta 
  presión

IA-2, IA-2β = autoanticuerpos fosfatasa de la 
  proteína tirosina

ICA = autoanticuerpos frente a las 
  células de los islotes

AGA = alteración de la glucemia 
  en ayunas

ATG = alteración de la tolerancia a la 
  glucosa

ISO = Organización Internacional para 
  la Estandarización 
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DALA = diabetes autoimmune latente en 
  los adultos
MODY = diabetes juvenil de inicio 
  en el adulto
TTOG = prueba de tolerancia oral a la 
  glucosa
POCT = estudios en la cabecera del 
  enfermo (= estudio cerca del 
  paciente, estudio en la cama 
  del enfermo)
RIA = radioinmunoensayo
SMBG = automonitorización de glucosa 
  en sangre
UAE = excreción urinaria de albúmina
OMS = Organización Mundial de la 
  Salud
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Glosario

Anticuerpos IA-2A: Autoanticuerpos frente a la fos-
fatasa proteína  tirosina que se expresa en los gránu-
los secretores de los islotes y en tejidos neuroendo-
crinos. Los resultados de los anticuerpos IA-2A se 
dan en forma de índice. Un índice >1,1 se conside-
ra anormal.

Anticuerpos descarboxilasa del ácido glutámi-
co (GADA65): Autoanticuerpos dirigidos frente a una 
proteína de membrana de las células β de los islotes 
que es una descarboxilasa glutamato. Los GADA se 
determinan mediante RIA y los resultados se dan en 
unidades, con un valor umbral de 1,9 unidades/ml.

Anticuerpos frente a las células de los islotes 
(ICA): anticuerpos dirigidos contra distintas proteí-
nas situadas dentro y sobre las cadenas β de los islo-
tes. Los ICA se determinan mediante inmunofl uores-
cencia. Los resultados se dan en unidades JDF. El va-
lor umbral es >10 unidades JDF.

Autoanticuerpos: Anticuerpos dirigidos contra las 
proteínas, células o tejidos propios del paciente. En la 
diabetes tipo 1 los anticuerpos se dirigen contra:
◗ Componentes de las células β de los islotes pan-

creáticos (islotes de Langerhans)
◗ inespecífi cos, denominados ICA
◗ descarboxilasa del ácido glutámico (GAD65)
◗ fosfatasa fosfotirosina (IA-2, IA-2β)
◗ autoanticuerpos circulantes frente a proteínas 

insulina/proinsulina (IAA)
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Despistaje: El proceso de identifi car aquellos sujetos 
que tienen un riesgo sufi cientemente alto de padecer 
un trastorno específi co para garantizar una investiga-
ción más minuciosa o una acción directa. El despistaje 
se ofrece sistemáticamente a una población de perso-
nas que no buscan atención médica debido a los sín-
tomas de la enfermedad para la que se ofrece el des-
pistaje y se inicia normalmente a petición de las auto-
ridades médicas y no por la solicitud de un paciente 
para ayudar a explicar una molestia en especial.

El objetivo del despistaje es benefi ciar a los sujetos 
que se someten al mismo:
◗ despistaje selectivo o dirigido, realizado en un 

subgrupo de sujetos que ya han sido identifi cados 
como de riesgo relativamente alto en relación con 
la edad, el peso corporal, el origen étnico, etc.

◗ despistaje oportunista, realizado por el personal 
sanitario en el momento en el que se ve a los can-
didatos por razones distintas a las del trastorno en 
cuestión.

Nota: el ‘despistaje selectivo o dirigido’ y el ‘despista-
je oportunista’ no son mutuamente excluyentes.

Especifi cidad diagnóstica: Capacidad de una prue-
ba de dar un resultado negativo en sujetos que no tie-
nen la enfermedad o afección para la cual se aplica 
la prueba. Se mide como la relación de pruebas ne-
gativas del número total de pruebas en sujetos que 
no tienen la enfermedad o afección (expresada como 
porcentaje). Es el porcentaje de resultados verdade-
ros negativos.
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Exactitud de la medición (exactitud analítica): 
Proximidad del acuerdo entre el resultado de una 
medición y el valor verdadero de un analito

Fructosamina: Nombre genérico de las proteínas 
plasmáticas cetoamina resultantes de la glucosila-
ción de proteínas, principalmente de albúmina e in-
munoglobulinas.

Hemoglobina A1c (HbA1c): Fracción principal de la 
hemoglobina glicada A compuesta por glucosa uni-
da covalentemente al extremo amino de las cadenas 
β de la hemoglobina (valina).

Incertidumbre (de la medición): Parámetro aso-
ciado al resultado de la medición que caracteriza la 
dispersión de valores que podrían razonablemente 
atribuirse al parámetro que se mide. El parámetro 
puede ser, por ejemplo, una desviación estándar (o 
un múltiplo de ella), o la mitad del ancho del interva-
lo que tiene un nivel de confi anza declarado.

Precisión (de la medición): Proximidad del acuer-
do entre resultados independientes de una prueba 
obtenidos en condiciones estipuladas. La precisión 
depende sólo de la distribución de los errores alea-
torios y no se relacionan con el valor verdadero o el 
valor especifi cado. La medición de la precisión se ex-
presa habitualmente en términos de imprecisión y se 
calcula como la desviación estándar o el coefi ciente 
de variación de los resultados de una prueba. La pre-
cisión más baja se refl eja por una desviación están-
dar mayor.
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Sensibilidad diagnóstica: La capacidad de una 
prueba de obtener un resultado positivo en sujetos 
que tienen la enfermedad o afección en particular pa-
ra la cual se aplica la prueba; se mide como la rela-
ción entre las pruebas positivas y el número total de 
pruebas en sujetos que tienen la enfermedad (expre-
sada como porcentaje). Es el porcentaje de resulta-
dos verdaderos positivos.

Trazabilidad: Propiedad del resultado de una medi-
ción o del valor de un patrón por el cual se puede re-
lacionar con una referencia constatada, habitualmen-
te un patrón nacional internacional a través de una 
cadena no rota de comparaciones, teniendo todos 
ellos incertidumbres confi rmadas.
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Introducción

El término diabetes mellitus se refi ere a un grupo de 
enfermedades que se caracterizan por la elevación de 
la concentración de glucosa en sangre (hipergluce-
mia) como consecuencia de defectos de la secreción 
de insulina, de la acción de la insulina o de ambos. La 
diabetes mellitus no es una entidad patogénica, sino 
un grupo de defectos metabólicos etimológicamente 
diferenciados. Los síntomas habituales de la diabetes 
son letargo, por la hiperglucemia importante, poliu-
ria, polidipsia, pérdida de peso, visión borrosa y sus-
ceptibilidad a ciertas infecciones. La hiperglucemia 
grave provoca un síndrome hiperosmolar y défi cit de 
insulina o incluso cetoacidosis potencialmente mor-
tal. La hiperglucemia crónica provoca daños a largo 
plazo, disfunción y fracaso de varias células, tejidos y 
órganos. Las complicaciones de la diabetes son:

◗ Macroangiopatía: cardiopatía isquémica (CI), ictus, 
vasculopatía periférica (VP)

◗ Microangiopatía: retinopatía, nefropatía

◗ Neuropatía: neuropatía periférica, neuropatía autó-
noma

◗ Cataratas

◗ Pie diabético

◗ Cardiopatía diabética
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Clasifi cación de la diabetes 
mellitus

El Comité de Expertos en Diabetes de la OMS ha es-
tablecido varios sistemas de clasifi cación para la dia-
betes mellitus (1980, 1985). 
El sistema de clasifi cación actual de la OMS se ha es-
tablecido en colaboración con el Grupo Nacional de 
Datos sobre Diabetes (EE.UU.), basado principalmen-
te en la etiología de la diabetes mellitus (Tabla 1).

Diabetes mellitus tipo 1

De mecanismo inmunitario

Idiopática

Diabetes mellitus tipo 2

Otros tipos específi cos de diabetes

Defectos genéticos de la función de las células β de los 
islotes

Defectos genéticos de la acción de la insulina 

Enfermedades del páncreas exocrino

Endocrinopatías 

Diabetes inducida por fármacos o productos químicos

Infecciones

Formas infrecuentes de diabetes

Otros síndromes genéticos 

Diabetes mellitus gestacional 

TABLA 1

Clasifi cación 
de la diabe-
tes mellitus
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Antiguamente se usaban los términos DMID (diabe-
tes mellitus insulinodependiente) y DMNID (diabetes 
mellitus no insulinodependiente), que ahora se han 
abandonado.
Actualmente se usan los términos diabetes “Tipo 1” 
y “Tipo 2”. La forma más prevalente es la diabetes ti-
po 2.

Diabetes tipo 1

(Diabetes insulinodependiente, diabetes juvenil). La 
diabetes tipo 1 se caracteriza por la destrucción au-
toinmune de las células β de los islotes mediada por 
células.
Marcadores:

◗ anticuerpos frente a las células de los islotes (ICA)
◗ autoanticuerpos frente a la insulina (IAA)
◗ autoanticuerpos frente a la descarboxilasa del áci-

do glutámico (GAD65)
◗ autoanticuerpos frente a las fosfatasas tirosina IA-

2 y IA-2β 
Asociación al HLA: genes DQA y DQB: los alelos HLA-
DR/DQ pueden ser protectores. 
Los factores ambientales no están bien defi nidos. 
Se proponen factores infecciosos víricos y nutricio-
nales.
Edad: Inicio predominante en la infancia y adolescen-
cia, pero puede aparecer a cualquier edad.
Diabetes idiopática en sujetos africanos o asiáticos. 
Esta forma de diabetes tiene un carácter heredita-
rio potente, con insulinopenia permanente, propen-
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sión a la cetoacidosis y sin anticuerpos frente a las 
células β.
Resultados del laboratorio:

◗ Hiperglucemia
◗ Cetonuria
◗ Concentraciones séricas de insulina y péptido C 

bajas o indetectables
◗ Autoanticuerpos frente a componentes de las célu-

las β de los islotes

Diabetes tipo 2

(Diabetes de inicio en la edad adulta, diabetes no in-
sulinodependiente).
La diabetes tipo 2 se debe a la insensibilidad a la insu-
lina combinada con un fracaso de la secreción de esta 
hormona para superar esta insensibilidad mediante la 
hipersecreción, con lo que se produce un défi cit relativo 
de la misma. La predisposición genética es importante. 
La diabetes tipo 2 es más frecuente en sujetos con his-
toria familiar de la enfermedad, en sujetos con hiperten-
sión o dislipidemia y en algunos grupos étnicos. El ries-
go de desarrollar diabetes tipo 2 aumenta con:
◗ La historia familiar de diabetes (en particular, pa-

dres o hermanos con diabetes)
◗ Obesidad (≥20% sobre el peso ideal o un IMC 

≥ 25,0 kg/m²)
◗ Pertenencia a determinados grupos étnicos 
◗ Edad ≥45 años
◗ AGA o ATG identifi cadas con anterioridad
◗ Hipertensión (≥ 140/90 mmHg en los adultos)
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◗ Concentración de colesterol HDL ≤1,0 mmol/l 
(≤0,38 g/l), una concentración de triglicéridos ≥2,3 
mmol/l (≥2,0 g/l) o ambas

◗ Disminución de la actividad física
◗ Historia de diabetes mellitus gestacional (DMG) o 

parto con feto >4,5 kg
La MODY es una forma de diabetes de inicio en la ju-
ventud que no es insulino-dependiente, con una his-
toria familiar dominante y asociada a genes anorma-
les del factor nuclear hepático (HNF) o glucocinasa. 
Las características propias de la diabetes de tipo 1 y 
tipo 2 se comparan en la Tabla 2.

Características Diabetes tipo 1 Diabetes tipo 2

Edad típica de 
inicio (años)

<35 >35 

Predisposición 
genética 

Baja Alta 

Anticuerpos frente 
a las células β 

Sí (90% – 95%) No  

Hábito corporal Normal/atrofi ado Obeso

Insulina/péptido C 
en plasma 

Bajos/ausentes Altos 

Principal 
característica 
metabólica 

Défi cit de 
insulina 

Síndrome 
metabólico con 
insensibilidad a la 
insulina 

Tratamiento con 
insulina 

Responde Necesita dosis 
altas 

Fármacos 
secretagogos de 
insulina 

No responde Responde 

TABLA 2

Caracterís-
ticas
generales 
de las dia-
betes de ti-
po 1 y ti-
po 2
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Resultados del laboratorio:

◗ Hiperglucemia
◗ Hiperlipidemia
◗ Concentraciones séricas altas de insulina/péptido C 
◗ Secreción defi ciente de insulina
◗ Resistencia a la insulina

Diabetes mellitus gestacional (DMG)

Defi nición: Cualquier grado de intolerancia clínica a la 
glucosa que se inicia o reconoce por primera vez du-
rante el embarazo.
La DMG complica el embarazo: los siguientes proble-
mas pueden aparecer como consecuencia de la DMG: 
alteración de la duración del embarazo, insufi ciencia 
placentaria, hipertensión/preeclampsia, peso alto del 
recién nacido al nacer.
Tratamiento: tratamiento nutricional; insulina (no se 
aconseja usar fármacos hipoglucemiantes).
Diagnóstico de la DMG: Concentración de glucosa 
plasmática en ayunas >7,0 mmol/l (>1,26 g/l) o gluco-
sa plasmática ocasional >11,1 mmol/l (>2,00 g/l), con-
fi rmada el día siguiente.
Procedimiento de laboratorio para el diagnóstico de 

la DMG: 

Método de un paso: TTOG (75 g de glucosa)
Método de dos pasos:  1. Primera TTOG con carga
  de 50 g de glucosa; valor 
 umbral después de 1 hora 
 de la glucosa plasmática 
 ≥7,8 mmol/l (>1,40 g/l).
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 2. Segunda TTOG con 
 carga de 75 g de glucosa y 
 evaluación como la TTOG 
 estándar.

Seis semanas después del embarazo o más tarde es 
necesario volver a estudiar la presencia de diabetes 
mellitus o ATG.

Prevalencia de la diabetes

Se estima que la prevalencia de la diabetes en los paí-
ses occidentales varía entre el 6,0% y el 7,6%. En al-
gunos países en desarrollo la prevalencia es mayor 
del 6% (Oriente Medio o Pacífi co Occidental). La me-
dia de la prevalencia porcentual varía en los distintos 
grupos étnicos (indios americanos, hispanos y otros). 
Se ha predicho que entre 1995 y 2025 habrá un incre-
mento del 35% de la prevalencia mundial de la diabe-
tes. El número creciente de diabéticos afectará princi-
palmente a los países en desarrollo, con más de 300 
millones de personas con diabetes en todo el mundo 
en 2025. Actualmente, hasta el 50% de los pacientes 
no están diagnosticados. 
Como la intervención terapéutica reduce las compli-
caciones de la enfermedad, es necesario detectar la 
diabetes al inicio de su evolución. 
El riesgo de desarrollar diabetes tipo 2 aumenta con 
la edad, la obesidad y la falta de actividad física.
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Despistaje de la diabetes

El despistaje de la diabetes es un problema analítico, 
organizativo y fi nanciero. Estos dos últimos son los 
factores limitantes más importantes. Se han propues-
to varios métodos de despistaje y se han evaluado a 
nivel comunitario. Cuando sea posible, el despistaje 
comunitario deberá producirse en el marco del siste-
ma sanitario local de forma que los sujetos que ten-
gan resultados positivos accedan a los protocolos de 
seguimiento y tratamientos pertinentes.

El método de despistaje dependerá de la prevalen-
cia subyacente de la diabetes, de la estructura del sis-
tema sanitario local y de la situación económica del 
país. El objetivo del despistaje consiste en identifi car 
a los sujetos asintomáticos con probabilidades de ser 
diabéticos. En el despistaje pueden aplicarse dos mé-
todos:
1. Detectar todas las personas que tienen diabetes en 

una población.
2. Detectar la diabetes entre las personas que tienen 

más probabilidades de estar afectadas (despistaje 
selectivo u oportunista).

En un reciente estudio danés los autores afi rmaron 
que no se disponía de estudios clínicos aleatorizados 
y controlados para elegir entre el despistaje oportu-
nista y el sistemático. 
Estos autores defi enden los modelos económicos 
que dan preferencia al despistaje oportunista fren-
te al sistemático, mientras que en otros países, cuya 
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prevalencia de la diabetes es mayor, puede ser más 
rentable este último.

Despistaje oportunista: Detección de personas con 
diabetes que acuden a los servicios sanitarios por 
otras razones, mediante un estudio físico y analítico.

Despistaje selectivo: Se distribuye un cuestionario 
verbal o escrito entre la población, cuyo uso permiti-
rá identifi car los sujetos que tienen un riesgo alto de 
tener diabetes y que deberán ser enviados a un médi-
co para evaluar el diagnóstico.
Se debe plantear un despistaje selectivo en sujetos:
◗ con síntomas típicos de diabetes
◗ que tienen familiares de primer grado con diabe-

tes
◗ que pertenecen a un grupo de riesgo étnico alto
◗ que tienen sobrepeso (IMC ≥25,0 kg/m²)
◗ que dan a luz un feto >4,5 kg o que han tenido 

DMG
◗ que tienen hipertensión (≥140/90 mmHg)
◗ con concentraciones séricas altas de triglicéridos y 

colesterol
◗ con ATG o AGA detectado previamente
Despistaje sistemático: La identifi cación de nuevas 
personas con diabetes se producirá mediante estu-
dios de seguimiento efectuados periódicamente (p. 
ej., cada 3 años) porque la incidencia de casos nue-
vos es baja. Con este método se plantean problemas 
como especifi cidad y motivación. Para el despistaje 
sistemático de la diabetes se debe seguir la recomen-
dación de la Sociedad Norteamericana de Diabetes, 
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según la cual el despistaje deberá comenzar a los 45 
años de edad y repetirse a intervalos de 3 años.
Las medidas analíticas básicas del despistaje son: 
1. Glucosa en sangre capilar en ayunas
2. Glucosuria
3. HbA1c

4. TTOG

El mejor indicador y más frecuente para estimar la 
prevalencia e incidencia de la diabetes es la glucosa 
en sangre en ayunas (GSA). Si la concentración de la 
GSA >7,0 mmol/l (>1,26 g/l) hay que repetir el estudio. 
Para el despistaje centralizado se recomienda el aná-
lisis de hemoglobina glicada (HbA1c) en una gota de 
sangre, aunque este método es más caro que la de-
terminación de la GSA.

Métodos de despistaje desde la 

perspectiva técnica del laboratorio

Despistaje descentralizado

En el despistaje descentralizado la glucosa en sangre 
en ayunas es el analito apropiado, seguido por la re-
petición de la GSA o por la glucosa en orina. La com-
parabilidad de los análisis de glucosa debe verifi car-
se mediante un control de calidad externo e interno. 
También puede usarse la determinación de HbA1c en 
el despistaje descentralizado, aunque los resultados 
varían cuando se usan distintos métodos cromato-
gráfi cos. No se recomienda usar el TTOG como pri-
mer paso del despistaje, sino como prueba de con-
fi rmación.
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Despistaje centralizado

Depende de la facilidad de obtención de la muestra, 
de su estabilidad y del transporte. Estas condiciones 
se cumplen mediante la obtención de sangre capilar, 
la conservación de la muestra en sangre seca con un 
papel de fi ltro y análisis de la HbA1c mediante un pro-
cedimiento inmunológico en un laboratorio central 
(Figura 1).

FIGURA 1

Dispositivo 
de
obtención 
de la 
muestra 
para el 
análisis cen-
tralizado de 
la HbA1c

Transporte para sangre para determinación de HbA
1c

Etiquetar el sobre de transporte

Pinchar el dedo, obtener sangre capilar

Una gota 
(aproximadamente 
10-20 µl)

Secar la muestra (aproximadamente 30 minutos)
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(continúa)
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Los métodos cromatográfi cos no son tan adecuados 
para medir la HbA1c en las muestras de sangre se-
ca, ya que parte de la misma puede haberse degra-
dado durante el trasporte, aunque conserva su anti-
genicidad.

Papel del laboratorio médico 
en la diabetes mellitus

El laboratorio tiene un papel esencial en el diagnósti-
co y tratamiento de la diabetes mellitus.

FIGURA 1 

(continuación)

Punto de rotura 
predeterminado Elución, 

30-90 min

Agitación mecánica por 
rodamiento o sonicación

Determinación de 
HbA1c con métodos 
inmunológicos

Reactivo 
hemolizante

Separación del 
tejido con la 
muestra

Transporte para sangre para determinación de HbA
1c
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Los indicadores de laboratorio para el diagnóstico y 
tratamiento de la diabetes se exponen en la Tabla 3:

Glucosa (sangre, 
orina)

Excreción urinaria 
de albúmina

Cetonas (orina) Creatinina

TTOG Urea

HbA1c Proteinuria

Fructosamina Perfi l lipídico en plasma

Los laboratorios más avanzados pueden usar indica-
dores más sofi sticados que se mencionan en la Tabla 
4 para el estudio clínico.

ICA

GADA

IA-2A

IAA

Insulina

Péptido C

Carga con glucosa i.v.

Pinza (pinza euglucémica-hiperinsulinémica)

TABLA 3 
Indicadores 
analíticos 
habituales 
para el con-
trol del tra-
tamiento 
de la dia-
betes

TABLA 4

Técnicas 
avanzadas 
para evaluar 
y controlar 
la diabetes y 
el metabolis-
mo de la glu-
cosa
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Cuantifi cación de glucosa
El indicador más sencillo del nivel de corrección del 
metabolismo de los hidratos de carbono de un pa-
ciente es la concentración de glucosa en sangre. No 
obstante, la glucosa se metaboliza rápidamente en el 
cuerpo. Por tanto, la concentración de glucosa refl eja 
la situación inmediata del metabolismo de los hidra-
tos de carbono y no permite evaluar de forma retros-
pectiva o prospectiva el metabolismo de la glucosa. 
La glucosa se mide en varias muestras, como:
◗ sangre total (sangre capilar o venosa)
◗ hemolizado
◗ plasma
◗ suero
◗ sangre desproteinizada
◗ orina
◗ LCR

Glucosa en sangre

El refl ejo anatomopatológico de la glucosa en sangre 
es la concentración plasmática de glucosa, que es la 
glucosa a la que están expuestos los órganos y siste-
mas. Algunos métodos de medición detectan directa-
mente la glucosa plasmática (mediante un electrodo) 
y no se basan en la aplicación de un volumen exac-
to de plasma. El plasma también puede prepararse 
a partir de sangre total mediante centrifugación, pe-
ro los eritrocitos continuarán metabolizando glucosa, 
con lo que disminuyen las concentraciones mensu-
rables a menos que se inhiba la glucólisis. Un fl uo-
ruro tarda tiempo en difundir hacia el interior de los 
eritrocitos y continuará una pequeña glucólisis a me-
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nos que la muestra fl uorada se enfríe en agua de hie-
lo desde el momento de la punción venosa, aunque 
el tamaño de este efecto (ver más adelante) no sea 
importante y, en general, se considere relevante  úni-
camente en estudios de investigación. Este problema 
afectará en particular a la medición de glucosa séri-
ca, ya que las muestras se suelen dejar a temperatura 
ambiente para favorecer la formación del coágulo. En 
ocasiones se usa otro método alternativo, hemólisis 
inmediata con  inhibición de la glucólisis.

La concentración de glucosa en sangre total también 
depende de la concentración de proteínas (principal-
mente hemoglobina, 8%-18%) en la muestra. Por tal 
motivo, las concentraciones en sangre total son un 
12% a un 15% menores que en plasma, pero en una 
cuantía variable, y la glucosa plasmática es la medi-
ción preferida. La muestra de sangre por punción en 
el dedo que se usa para la prueba inmediata en ti-
ras reactivas o sensores de electrodos depende de la 
concentración de glucosa en la fracción de plasma, 
pero el fabricante puede calibrar estos sistemas fren-
te a patrones de plasma o de sangre total.

La concentración de glucosa plasmática que es impor-
tante para los órganos periféricos es la concentración 
arterial, que será la medición de preferencia (o mejor, la 
de glucosa arterializada) en algunos estudios de inves-
tigación. La concentración de glucosa en sangre capilar 
será una buena aproximación a este valor, siempre que 
la perfusión tisular sea buena. La sangre venosa ten-
drá concentraciones de glucosa más bajas que la san-
gre arterial (y, por tanto, que la sangre capilar), pero el 
efecto no es importante, excepto cuando la eliminación 
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de glucosa desde la sangre sea importante (después de 
una comida, por efecto de la insulina, o durante el ejer-
cicio) y la muestra se toma en un territorio proximal al 
lecho muscular (p. ej., en la fosa antecubital). 

Los sistemas de análisis se calibran frente a glucosa 
en sangre total o en suero.

En el estado posprandial o durante una carga de glu-
cosa (TTOG) las concentraciones de glucosa en san-
gre capilar son aproximadamente 1,0 mmol/l (aproxi-
madamente 0,20 g/l) mayores que en la sangre ve-
nosa total. En sangre total la glucólisis disminuye la 
concentración de glucosa en un 5%–7% por hora a 
temperatura ambiente. Una vez separada la glucosa 
sérica de los eritrocitos se mantiene estable a tempe-
ratura ambiente hasta 8 horas o hasta 72 horas a 4°C.

Cuando se obtiene la sangre y se transporta para un 
análisis de glucosa es importante inhibir la degrada-
ción enzimática de glucosa en sangre. La glucólisis en 
sangre total se inhibe mediante fl uoruro sódico (6 g/
l de sangre) o maleinimida (0,1 g/l de sangre). Como 
anticoagulante se usa EDTA (1,2-2 g/l de sangre). La 
glucosa del líquido cefalorraquídeo (LCR) debe anali-
zarse en cuanto sea posible.

Obtención y estabilidad de la glucosa en sangre

Obtención: 
1. Sangre capilar
2. Sangre venosa 
3. Plasma
4. Sangre desproteinizada
5. Hemolizado (digitonina, maleinimida)
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Estabilidad 
de la mues-
tra

Sangre ve-
nosa:

a 20ºC: disminuye 
10%-15%/hora

a 4ºC: disminuye el 
20% en 24 horas

Estabilizante: NaF (6 g/l) + maleinimi-
da (0,1 g/l de sangre)

EDTA (1,2-2 g/l) o EDTA 
+ maleinimida 

Plasma/
suero:

a 20ºC: descenso del 
15% en 24 horas

Suero desproteinizado: 
estable en días o se-
manas

Interferen-
cias:

Anticoagulantes, fár-
macos, glutatión, 
ácido ascórbico, α-
metildopa

Infl uencias 
anteriores al 
análisis:

Postura, ejercicio, in-
gestión de alimen-
tos, tabaquismo, 
transporte o conser-
vación de la muestra

Métodos de cuantifi cación de glucosa en sangre

Existen varios métodos para la cuantifi cación de glu-
cosa:
Métodos químicos:
◗ ortotoluidina
◗ neocuproína
◗ ferricianuro 
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Métodos enzimáticos 
◗ hexocinasa-G6PDH
◗ glucosa deshidrogenasa 
◗ glucosa oxidasa-peroxidasa (ABTS)
◗ glucosa oxidasa (GOD) con otras reacciones indi-

cadoras

El coste de los reactivos es bajo en los métodos quí-
micos de oxidación-reducción (neocuproína o ferri-
cianuro) y en el método de o-toluidina. Aunque son 
menos específi cos, estos métodos son aún útiles y 
válidos. El análisis enzimático de la glucosa es más 
específi co, aunque los métodos enzimáticos también 
son más caros.

El método enzimático de referencia para la determi-
nación de glucosa es el método hexocinasa/G6PDH. 

El método de glucosa deshidrogenasa tiene un ren-
dimiento analítico comparable. Los métodos de oxi-
dasa son ligeramente peores porque las sustancias 
reductoras pueden interferir con el paso de peroxi-
dasa.

No obstante, los métodos de GOD son más utilizados 
por su comodidad y economía. 
Los intervalos de referencia de los tres métodos en-
zimáticos de determinación de glucosa en sangre de 
adultos en ayunas son:
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Suero/plasma Sangre total 

Hexocinasa/
G6PDH:

4,4–5,5 mmol/l 
(0,80–1,00 g/l)

3,6–5,3 mmol/l 
(0,65–0,95 g/l)

Glucocinasa: 4,4–5,5 mmol/l 
(0,80–1,00 g/l)

3,6–5,3 mmol/l 
(0,65–0,95 g/l)

GOD/POD: 5,0–6,1 mmol/l 
(0,90–1,10 g/l)

2,9–5,5 mmol/l 
(0,70–1,00 g/l)

LCR: 2,2–3,9 mmol/l 
(0,40–0,70 g/l)

Orina: ≤0,83 mmol/l 
(≤0,15 g/l)

La concentración de glucosa en el líquido cefalorra-
quídeo es aproximadamente el 60% del valor en plas-
ma y puede ser mucho menor cuando el LCR se con-
tamina con bacterias u otras células.

Glucosa en orina

Las fracciones de orina deben analizarse inmediata-
mente o conservarse con un pH <5 para inhibir el me-
tabolismo bacteriano de la glucosa o almacenarse a 
4 °C antes del análisis. Se pueden utilizar tiras de pa-
pel para el análisis, debidamente preparadas por los 
fabricantes.
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Ventajas: Rápido
 Barato
 No invasivo
 Prueba cualitativa o semicuantitativa

Instrumental: 1. Tiras de papel para análisis cualita-

 tivo: 

 Diabur, Diastix, Glucostix, otras 
 Enzimas: Glucosa oxidasa/Peroxidasa
 Límite de detección: 5,5 mmol/l (1,0 g/l) 
 Problemas: Resultados falsos positi-

vos por agentes oxidantes (H2O2, 
HOCl) 

 Resultados falsos negativos por sus-
tancias reductoras (como el ácido 
ascórbico)

 2. Pruebas semicuantitativas:

 Evaluación visual: mediante cartas de 
color cerradas: Clinistix, Multistix

 3. Pruebas cuantitativas:

 Se recomiendan métodos de hexoci-
nasa y glucosa deshidrogenasa por 
la interferencia de otras sustancias. 
El método de la o-toluidina es acep-
table y barato.

  Valor de referencia normal: no de-
tectable

Problemas: 1. Refl eja mal las concentraciones 
cambiantes de hiperglucemia

 2. El umbral renal varía en cada sujeto
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 3. Falta de sensibilidad y especifi cidad 
de los procedimientos cualitativos y 
semicuantitativos.

Control de calidad de la cuantifi cación 

de glucosa

La fi abilidad del método usado debe evaluarse ana-
lizando:
◗ veracidad 
◗ exactitud
◗ precisión
La incertidumbre de la cuantifi cación de glucosa es 
aproximadamente del 5% durante la medición seria-
da. Para evaluar la exactitud y la veracidad en una se-
rie se deben usar materiales de control certifi cados 
apropiados. Debe indicarse la desviación máxima 
permisible, que será menor del 15%. La precisión de 
la medición en cada serie y entre varias series debe 
determinarse cuantitativamente. La imprecisión per-
misible máxima en una serie no debe ser mayor del 
5%. Para estudiar la interferencia en la cuantifi cación 
de glucosa se usarán sueros ictéricos, turbios o he-
molizados.

Automonitorización de glucosa en sangre

La automonitorización de glucosa en sangre por los 
diabéticos ha mejorado el control de esta enferme-
dad. En el estudio DCCT (Diabetes Control and Com-
plications Trial) se demostraron claramente los bene-
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fi cios de mantener unas concentraciones de glucosa 
normal o casi normal en sangre. Hay varios medido-
res de glucosa en sangre en el mercado, basados en 
distintos principios de la medición (fotometría y po-
tenciometría) (Tabla 5). Resulta casi imposible descri-
bir las características principales, la fi abilidad analíti-
ca de distintos intervalos de concentración de todos 
ellos, pero las autoridades sanitarias y las organiza-
ciones de estandarización (ISO, CEN) han defi nido 
los requisitos esenciales de estos instrumentos que 
usan los pacientes y también otras personas sin for-
mación.
Las ventajas y limitaciones de estos medidores de 
glucosa en sangre para la automonitorización son 
los siguientes:

Ventajas:

1. Precisión alta (CV 3,0 – 7,1%) 
2. No se necesitan pipetas 
3. Sangre capilar 
4. Precio bajo del instrumento
5. Fácil de usar 
6. Reduce los problemas por daltonismo e iluminación

Limitaciones de los medidores de glucosa en sangre:

1. Intervalo de medición analítica limitado 
2. Inexactitud de la medición
3. Escasa compatibilidad con muestras de control 
4. Efectos de la matriz 
5. La temperatura puede alterar los resultados 
6. Costes mayores de los consumibles 
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Recomendaciones para la monitorización de la glu-

cosa en diabetes:

1) Los sujetos con diabetes deben mantener unas 
concentraciones de glucosa en sangre tan cerca 
de lo normal como sea posible sin dar problemas. 
Las personas con diabetes tipo 1 (y otros que usen 
tratamiento con insulina) sólo pueden conseguir 
este objetivo mediante la automonitorización de 
glucosa en sangre.

2) El uso de soluciones de calibración y control por los 
pacientes garantizará la exactitud de los resultados.

3) el usuario debería saber si el instrumento está cali-
brado frente a sangre total o glucosa plasmática.

4) Hay que enseñar el uso y mantenimiento de los 
instrumentos y de cómo interpretar los datos.

5) Los profesionales sanitarios deben evaluar el rendi-
miento del glucómetro del paciente y la capacidad de 
éste de usar los datos a intervalos regulares con medi-
ciones comparativas de glucosa en sangre usando un 
método de una fi abilidad mayor. 

6) Cuando se usen tiras impregnadas con enzimas 
para la medición de glucosa es imperativo alma-
cenar éstas bien cerradas en un envase con tapa a 
rosca hasta cada uso, para aumentar al máximo el 
período de validez.

Prueba oral de tolerancia 
a la glucosa (TTOG)
La TTOG es una prueba de provocación que permi-
te estudiar la efi ciencia del cuerpo para metabolizar 
la glucosa. Aporta información sobre el estado de 
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diabetes latente y distingue a los sujetos metabóli-
camente sanos de otras personas con alteración de 
la tolerancia a la glucosa o con diabetes. La TTOG es 
más sensible que la GSA para el diagnóstico de dia-
betes, aunque el diagnóstico fi nal no deberá basar-
se en una medición aislada de glucosa ≥11,1 mmol/l 
(≥2,00 g/l) 2h después de la carga, sino que se confi r-
mará en los días sucesivos (GSA, estimación casual 
de glucosa o ambas). La TTOG es más sensible para 
el diagnóstico de la diabetes que la glucosa plasmá-
tica en ayunas pero no se usa para la monitorización 
cotidiana del control de la glucosa en sangre, que se 
realiza mediante la HbA1c, y la medición repetida de la 
glucosa. La TTOG se usa principalmente para el diag-
nóstico de la ATG y en estudios poblacionales con fi -
nes epidemiológicos, pero no se recomienda ni es 
necesaria para el uso diagnóstico habitual.
Preparación del paciente:

◗ Tres días con dieta rica en hidratos de carbono y 
actividad sin restricciones

◗ Sin medicamentos en el día de la prueba 
◗ 12 horas de ayuno 
◗ No fumar 
◗ Carga de glucosa: Adultos 75 g en 300 – 400 ml 

 de agua
 Niños 1,75 g/Kg hasta 75 g 
 de glucosa
Hay soluciones comerciales que contienen glucosa y 
oligosacáridos.
Obtención de la muestra para glucosa plasmática:

◗ 10 min antes de la carga de glucosa 
◗ 120 min después de la carga de glucosa 
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En caso de hiperglucemia puede medirse también la 
glucosa en orina.

Evaluación:

Glucosa plasmática 

en ayunas

Glucosa a 120 

min 

AGA 6,1-6,9 mmol/l 
(1,10-1,25 g/l)

ATG ≤7,0 mmol/l 
(≤1,26 g/l)

y   7,8-11,0 mmol/l 
(1,40-1,99 g/l)

Diabetes ≥7,0 mmol/l
(≥1,26 g/l)

o   ≥11,1 mmol/l 
(≥2,00 g/l)

Estos valores se refi eren al método de medición pre-
ferido de glucosa plasmática; se aplican valores dis-
tintos a sangre total o a glucosa en sangre capilar.

Comentarios:

La TTOG se afecta por el estrés metabólico debido a 
varias afecciones clínicas y tratamientos farmacoló-
gicos, como:

◗ Cirugía mayor

◗ Infarto de miocardio, ictus, infecciones, etc.

◗ Malabsorción 

◗ Fármacos (esteroides, tiazidas, fenitoína, estróge-
nos, tiroxina)

◗ Estrés, náuseas 

◗ Cafeína, tabaquismo
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FIGURA 2

Estrategia diagnóstica en la diabetes

Glucosa en sangre en ayunas

Sin síntomas
≤1,40 g/l 

(≤7,8 mmol/l)

<1,10 g/l 
(< 6,6 mmol/l)

 >1,10 <1,26 g/l
(>6,6 <7 mmol/l)

1,26 g/l ≤ 
(7 mmol/l ≤)

Normal AGA Repetir
Ninguna 
acción

1,26 g/l ≤ 
(7 mmol/l ≤)

TTOG 2 h

2,00 g/l <
(11,1 mmol/l <)

1,40- 2,00 g/l
(7,8 -11,1 mmol/l)

<1,40 g/l
(<7,8 mmol/l)
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Glucosa en sangre al azar

1,40- 2,00 g/l
(7,8 -11,1 mmol/l)

Sin síntomas
2,00 g/l< (11,1 mmol/l<)

Síntomas +
2,00 g/l< (11,1 mmol/l<)

Repetir 
GSA Repetir

 >1,10 <1,26 g/l
(>6,6 <7 mmol/l)

2,00 g/l <
(11,1 mmol/l <)

Diabetes

Sospecha de d.m.

ATG TTOG 2h

Normal

2,00 g/L <
(11,1 mmol/L <)

1,40- 2,00 g/l
(7,8 -11,1 mmol/l)

<1,40 g/l
(<7,8 mmol/l)

ATG
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Proteínas glicadas

Las proteínas reaccionan espontáneamente en san-
gre con la glucosa para formar derivados glicados. 
Esta reacción se produce lentamente en condiciones 
fi siológicas y sin la participación de enzimas. El alcan-
ce de la glicación de proteínas está controlado por la 
concentración de glucosa en sangre y por el núme-
ro de grupos amino reactivos presentes en la proteí-
na que están accesibles para que reaccione la gluco-
sa. Todas las proteínas con lugares reactivos pueden 
estar glicadas y la concentración de las proteínas gli-
cadas que pueden medirse en sangre es un marcador 
de la fl uctuación de las concentraciones de glucosa 
en sangre durante un cierto período. Desde el pun-
to de vista del diagnóstico clínico tienen interés las 
proteínas glicadas que tienen una vida más prolon-
gada en sangre, ya que refl ejan la exposición de es-
tas proteínas a la glucosa durante períodos más pro-
longados.

Hemoglobina glicada

La vida de la hemoglobina in vivo alcanza una me-
dia de 90 a 120 días, tiempo durante el cual se forma 
hemoglobina glicada A y el compuesto cetoamina a 
partir de la combinación de hemoglobina A y gluco-
sa. Se han aislado varias subfracciones de hemoglo-
bina glicadas. De ellas, la fracción HbA1c de la hemog-
lobina glicada A tiene el máximo interés al actuar co-
mo indicador retrospectivo de la concentración me-
dia de glucosa en las 8-10 semanas anteriores.
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La reacción de la glucosilación no enzimática de pro-
teínas es la siguiente:
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Análisis de la HbA
1c

Hay varios métodos comerciales que permiten medir 
la HbA1c (Tabla 7). La mayoría de las pruebas comer-
ciales separan la HbA1c de la hemoglobina no glica-
da mediante cromatografía. La HbA1c también puede 
medirse directamente en sangre mediante técnicas 
inmunoquímicas sin haberse separado de la hemog-
lobina no glicada. Si bien es cierto que no hay interfe-
rencias bioquímicas en los métodos de afi nidad e in-
munoquímicos debidas a las variantes de la hemog-
lobina, sí puede haber una interferencia  biológica en 
ciertas situaciones en las que el ciclo metabólico de la 
hemoglobina (eritrocitos) en sangre es alto.

Muestra: Se usa sangre total para el análisis.
◗ Sangre + EDTA 100 µl
◗ Sangre heparinizada 100 µl
◗ Sangre capilar una gota en un papel de 

 fi ltro especial 

La muestra debe analizarse en cuanto sea posible. 
En los hemolizados pueden formarse contaminan-
tes de hemoglobina con glutatión. Las muestras fuer-
temente hiperlipémicas pueden dar resultados erró-
neos con todos los métodos, excepto en algunos in-
munológicos.

Indicación:

La determinación de HbA1c se usa como estimación 
retrospectiva de la concentración media de glucosa 
en sangre en un período de 8 a 10 semanas. Por tan-
to, la HbA1c es una medición a largo plazo del meta-
bolismo de la glucosa. Se recomienda medir la HbA1c 
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como un indicador esencial de la monitorización del 
control de glucosa en sangre.

Estandarización de HbA
1c

Se ha descrito que la comparabilidad de los méto-
dos de medición de la hemoglobina glicada es ma-
la la mayor parte de las veces, porque los métodos 
se desarrollaron por primera vez a fi nales de los 
años 1970. No obstante, la necesidad de desarro-
llar estudios multicéntricos sobre el control de glu-
cosa en sangre y las complicaciones de la enferme-
dad, y en particular el estudio DCCT (Diabetes Con-
trol and Complications Trial) provocaron la creación 
de un sistema de armonización de métodos de labo-
ratorio y de fabricantes con respecto a un patrón re-
ferenciado a un método único de separación en co-
lumna en el laboratorio. En algunos países los resul-
tados de HbA1c se informan ahora como “estandari-
zados según el DCCT”.

No obstante, el método de columna de referencia in-
cluye interferencias inespecífi cas del orden del 2,0% 
con otras fracciones de hemoglobina. Por tanto, los 
valores determinados no están anclados a un anali-
to específi co. Después de aplicar un esfuerzo consi-
derable, se ha desarrollado un método de espectro-
metría de masas como método de referencia bajo los 
auspicios de la Federación Internacional de Química 
Clínica (IFCC).

Se basa en la medición del hexapéptido β-terminal 
de la hemoglobina A con o sin unión covalente de 
glucosa.
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Los fabricantes están recibiendo instrucciones pa-
ra que sus sistemas den los resultados en relación 
con este método de referencia y ahora se distribu-
ye un material de referencia certifi cado para medir 
la HbA1c.

Las principales ventajas de la armonización son que:
◗ los médicos pueden dar los resultados individua-

les en referencia a las tasas de complicaciones 
descritas en los estudios de diabetes tipo 1 y tipo 
2 y, por tanto, determinar el  riesgo individual de 
cada paciente;

◗ los médicos pueden compartir los resultados en-
tre ellos y con otros profesionales sin tener que 
ajustar los datos según intervalos de referencia 
diferentes y los estudios clínicos pueden com-
pararse directamente para extraer conclusiones 
tanto experimentales como normativas;

◗ se pueden establecer los patrones de control de la 
diabetes en las directrices clínicas.

Los profesionales dedicados tanto a la clínica como 
a la investigación están reclamando continuamente 
que los resultados dados en relación con los sistemas 
de referencia sean comparables entre sí.

Por tanto, se recomienda encarecidamente aplicar la 
armonización y la estandarización mencionadas, co-
sa que se está haciendo ya. Cuando no sea posible, 
se darán los intervalos de referencia distintos que use 
cada método.

Para monitorizar el control de la glucosa en sangre 
se recomienda medir la HbA1c a intervalos regulares, 
cuatro veces al año.



45

Diagnóstico y Monitorización 
de la Diabetes Mellitus desde el Laboratorio

P
ro

c
e
d

im
ie

n
to

 
P

ri
n

c
ip

io
 

A
n

a
li

to
 

M
u

e
s
tr

a
 

(s
a
n

g
re

)

T
ie

m
p

o
 

d
e
 

a
n

á
li

s
is

 
C

o
m

e
n

ta
ri

o
 

C
o

lu
m

n
a 

d
e 

cr
o

m
at

o
g

ra
fí

a 
(m

ac
ro

co
lu

m
n

a)

C
ro

m
at

o
g

ra
fí

a 
p

o
r 

in
te

rc
am

b
io

 
d

e 
io

n
es

 

H
b

A
1a

, 
H

b
A

1b
, 

H
b

A
1c

10
0 

µ
l 

8-
18

 h
S

e 
d

et
er

m
in

a 
p

ar
te

 d
e 

al
d

im
in

a,
 in

te
rf

er
en

ci
a 

p
o

r 
H

b
F,

 H
b

S
, H

b
C

 
y 

co
n

ta
m

in
an

te
s 

d
e 

ac
et

al
d

eh
íd

o
 

M
ic

ro
co

lu
m

n
a 

C
ro

m
at

o
g

ra
fí

a 
p

o
r 

in
te

rc
am

b
io

 
d

e 
io

n
es

 

H
b

A
1

10
0 

µ
l

20
 m

in
In

te
rf

er
en

ci
a 

p
o

r 
va

ri
an

te
s 

d
e 

H
b

, 
se

n
si

b
le

 a
 p

H
 y

 
te

m
p

er
at

u
ra

 

H
P

LC
 

C
ro

m
at

o
g

ra
fí

a 
p

o
r 

in
te

rc
am

b
io

 
d

e 
io

n
es

H
b

A
1a

, 
H

b
A

1b
, 

H
b

A
1c

10
-4

00
 µ

l
3-

8 
m

in
In

te
rf

er
en

ci
a 

p
o

r 
va

ri
an

te
s 

d
e 

H
b

, 
se

n
si

b
le

 a
 p

H
 y

 
te

m
p

er
at

u
ra

FP
LC

 
C

ro
m

at
o

g
ra

fí
a 

p
o

r 
in

te
rc

am
b

io
 

d
e 

io
n

es

H
b

A
1a

, 
H

b
A

1b
, 

H
b

A
1c

, 
al

d
im

in
a

20
-1

00
 µ

l
5 

m
in

M
ej

o
r 

se
p

ar
ac

ió
n

 d
e 

H
b

A
1c

 y
 a

ld
im

in
a 

(c
o

n
ti

n
ú

a)

TABLA 6

Procedi-
mientos
analíti-
cos 
para de-
termina-
ción de 
hemo-
globina 
glicada



46

Diagnóstico y Monitorización 
de la Diabetes Mellitus desde el Laboratorio

TABLA 6 

(continua-
ción)
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La relación entre la concentración media de glucosa y 
HbA1c en sangre o plasma se muestra en la Tabla 8.

HbA
1c

 (%)
glucosa (mmol/l)

plasma sangre

4,0 3,6 2,6

5,0 5,6 4,5

6,0 7,6 6,3

7,0 9,6 8,2

8,0 11,5 10,0

9,0 13,5 11,8

10,0 15,5 13,7

11,0 17,5 15,6

12,0 19,5 17,4

Según Nathan y cols., 1984 (sangre); Rohlfi ng y cols., 
2002 (plasma)

Los valores medios de glucosa preprandial automo-
nitorizada serán 0,7-1,0 mmol/l más bajos que los ob-
tenidos en el perfi l de 7 puntos.

Pueden surgir problemas analíticos especiales en 
presencia de hemoglobinas anormales. Con algunos 
métodos se pueden medir valores irrealmente altos 
de HbA1c (>18,0%), mientras que los trastornos hema-
tológicos y la insufi ciencia renal pueden dar concen-
traciones falsamente bajas. Se han descrito elevacio-

TABLA 8

Relación en-
tre HbA1c 
(estandari-
zado según 
el DCCT o 
equivalente) 
y concentra-
ción media 
de glucosa 
en plasma o 
sangre total 
en perfi les 
de automo-
nitorización 
de 7 puntos
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nes falsas en caso de hipertrigliceridemia, hiperbili-
rrubinemia, abuso de alcohol y tratamiento con as-
pirina.

Determinación de fructosamina

La albúmina es el principal componente de las pro-
teínas plasmáticas. Como también contiene grupos 
amino libres se produce una reacción no enzimática 
con la glucosa en plasma, por lo que la albúmina gli-
cada puede actuar también como marcador para mo-
nitorizar la glucosa en sangre. La albúmina glicada se 
utiliza como medición retrospectiva de la concentra-
ción media de glucosa en sangre en un período de 1 
a 3 semanas.

En condiciones alcalinas (pH: 10,35) las proteínas gli-
cadas (cetoamina) reducen el nitroazul de tetrazolio 
(NBT) a formazán. En la determinación de fructosa-
mina se mide fotométricamente la absorción de for-
mazán a 530 nm y se compara con los patrones ade-
cuados para determinar la concentración de proteí-
nas glicadas en plasma, con la contribución princi-
pal de la albúmina. El principio de la reacción es la 
siguiente:

             pH=10,35

Cetoaminas ➞ Enaminols + NBT ➞ Formazán 

NBT = nitroazul de tetrazolio 

La absorbancia de formazán se mide a 530 nm des-
pués de 10 y 15 min. El cambio de la absorbancia es 
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proporcional a la concentración de cetoaminas en 
plasma. Se necesita preincubar para eliminar sus-
tancias reductoras de reacción rápida que pueden in-
terferir.

Para la estandarización de la determinación de fruc-
tosamina se pueden usar los siguientes calibradores: 

◗ Polilisina glicada 

◗ Proteínas séricas glicadas
Intervalo de referencia: 205- 285 µmol/l

Las siguientes sustancias interfi eren con el método 
fotométrico de medición:

◗ Ácido ascórbico 

◗ Ácido úrico 

◗ Bilirrubina

◗ Metildopa

La interpretación de esta medición dependerá de 
la velocidad del metabolismo de la albúmina gli-
cada que se altera en varias afecciones médicas, 
principalmente las que implican disfunción hepá-
tica y renal.

Excreción urinaria 
de albúmina

Los pacientes diabéticos tienen un riesgo elevado de 
desarrollar insufi ciencia renal años después del inicio 
de la diabetes. La diabetes es la causa más frecuente 
de insufi ciencia renal. 
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En un tercio de los pacientes con diabetes tipo 1 la 
nefropatía diabética provoca una nefropatía terminal 
que requiere diálisis.

La insufi ciencia renal es menos frecuente en la diabe-
tes tipo 2 debido a la muerte precoz por enfermedad 
vascular pero, como este tipo de diabetes es más pre-
valente, la mitad de los casos de nefropatía diabética 
se presentan en estos pacientes.

Los primeros signos de nefropatía diabética no se 
pueden detectar mediante las pruebas de despista-
je habituales de proteinuria, por lo que se deben usar 
métodos más sensibles para detectar la excreción 
anormal de albúmina.

La etapa precoz de albuminuria se defi ne clínicamen-
te como una tasa de excreción de albúmina de 30-
300 mg/24 horas (20-200 µg/min), aunque la excre-
ción renal normal verdadera de albúmina es menor 
de esta cifra.

La pequeña cantidad de albúmina segregada en orina 
al comienzo de la nefropatía diabética indujo la apli-
cación errónea del término “microalbuminuria”, que 
aún es muy utilizado pero que debería evitarse.

El aumento de la excreción renal de albúmina es un 
factor de riesgo cardiovascular en personas con dia-
betes tipo 2 (y también en la población no diabética), 
en las que debe considerarse un factor predictivo de 
aumento de riesgo tanto macro como microvascular.

En la Tabla 9 se muestra una clasifi cación de la albu-
minuria:
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Tasa de 

excreción de 

albúmina

µg/min mg/24 h mg/l mg/mmol

de creatinina

mg/g de 

creatinina 

normal <11 <15 <15 <1,5 <12

clínicamente 
anormal 

20–200 30–300 30-300 >3,5 >24 

nefropatía 
clínica 

>200 >300 >300

TABLA 9 
Clasifi ca-
ción de la 
tasa de ex-
creción re-
nal anor-
mal de al-
búmina 

La frecuencia del estudio de la excreción de albúmi-
na en personas con diabetes es de 1-2 veces por año 
en el despistaje. La monitorización de una tasa de ex-
creción anormal de albúmina conocida debe ser más 
frecuente. Aún no disponemos de una automonitori-
zación a un coste razonable.

Para el análisis rutinario de albuminuria en diabetes 
se propone el siguiente procedimiento:

Comenzar: En diabetes tipo 1: después de 5 
 años de enfermedad 
 En diabetes tipo 2: al diagnosticar 
 la enfermedad

Las pruebas de despistaje de uso habitual son la rela-
ción de albúmina:creatinina en una muestra esporá-
dica o la concentración de albúmina en una muestra 
esporádica de orina.

Ambas se realizan en orina de la primera micción de 
la mañana para evitar los efectos de la actividad y de 
la postura.

Pueden obtenerse resultados falsos positivos en ca-
so de infección de vías urinarias. Si los resultados en 
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la muestra esporádica indican una anomalía se reco-
mienda confi rmar el resultado con 2-3 muestras de 
orina de toda la noche o de orina de 24 horas. La ex-
creción urinaria de albúmina varía considerablemen-
te, incluso en la misma persona en días consecuti-
vos.

Los sistemas de análisis cuantitativos y semicuanti-
tativos se usan para determinar tasas bajas de excre-
ción anormal de albúmina. Para la medición cuantita-
tiva se aplican los siguientes principios:
◗ Radioinmunoensayo
◗ Inmunoensayo unido a enzimas
◗ Método inmunoturbidimétrico 
◗ Método nefelométrico

Para la medición semicuantitativa se utilizan los si-
guientes:
◗ Inmunoensayo con oro 
◗ Aglutinación con látex 
◗ Método de transferencia en mancha con plata 
◗ Método de nigrosina 

Las pruebas semicuantitativas tienen sensibilidad pa-
ra detectar 20 mg/l de albúmina en orina aunque el 
método semicuantitativo de nigrosina es una prueba 
barata para el despistaje con un valor umbral de 50 
mg/l de albúmina.
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FIGURA 3

Algoritmo para interpretar la tasa de excreción de albúmina en 
diabéticos

Medir la relación albúmina: creatinina o la concentración 
de albúmina en la primera orina de la mañana 

Albúmina en orina >20 mg/l o 
relación AC >3,5 mg/mmol

Albúmina en orina <20 mg/l o 
cociente AC <3,5 mg/mmol

Tasa de excreción de albúmina 
posiblemente elevada

Tasa de excreción de albúmina 
no elevada

¿Excluir otras situaciones que 
puedan cursar 

con albuminuria?
Volver a comprobar cada año

Confi rmar en una muestra de 
orina de toda la noche o de 24 h

Orina AER <20 µg/min o 
<30 mg/24 h

Orina AER 20-200 µg/min 
o 30-300 mg/24 h

Orina AER >200 µg/min 
o >300 mg/24 h

Tasa de excreción de 
albúmina no elevada Riesgo alto de nefropatía Nefropatía diabética

Volver a comprobar 
cada año

Aumentar la 
monitorización de la 

excreción 
de albúmina
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