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Criterios diagnosticos: (seccion 2, s13)
Se mantienen los mismos test

“No existe una prueba superior a otra" y que
cada una de ellas no detecta la DM en los
mismos individuos. Todas ellas deben ser
repetidas en dos ocasiones (no en el cribado),
salvo cuando existan signos inequivocos de DM2
en cuyo caso una glucemia al azar 2200 mg/dl,
es suficiente”.

DIAGNOSTICO

GLUCOSA

GB = 126 - PTOG 2 200 mg/dI
GLU > 200 mg/dI

HbA1C

> 6,5 % 48 mmol/mol

7 0 Pruebas con criterio diagnostico certificado por NGSP



IABETES MELLITUS

Econdmica.

Engorrosa.

Mal tolerada.

Ayuno, reposo por 2 Hs.
Al menos dos punciones
venosas.

Prueba especializada,
disponer de balanza
calibrada.

VENTAJAS Y DESVENTAJAS

e Analisis unico.

* Sin ayuno.

* Niveles de glucosa 6-8
semanas.

e <variacion intraindividual.

* Supervivencia del GR.




DIFERENCIAS

H .20 H .20
bt g
H—C—OH H—C—OH
HO—E—H HO—ﬁ—H
H—C—OH H—C—OH
H—C—0H H—C—0H
séHZOH S(|3H20H
Revela la concentracion de glucosa en el momento Refleja el valor promedio de glucosa en la
en que se toma la muestra de la sangre y se ve sangre durante un periodo de tiempo.

alterada de manera aguda por multiples factores
como hormonas, ingesta de alimentos, ejercicio,
etc.
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DIAGNOSTICO

Criterios diagnosticos: (seccion 2, s13)

En este ailo (2019) cambia el criterio diagnostico
DM si existen dos pruebas anormales en la misma muestra
sanguinea (sea GB, HbAlc o PTOG).

* Detectar las condiciones que distorsionan los resultados de “
la HbAlcy la GB, en cuyo caso solo se utilizaran criterios %

glucémicos (B).

» Utilizar cualquier método (GB, HbAlc, o PTOG) en el
GLUCOSA

diagndstico de la prediabetes o la DM2 en nifos y
adolescentes.

La HbA1c se utilizara si el método esta certificado
por la NGSP y estandarizado por el DCCT. '
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Terapia con INSULINA

DIABETES esions il BCCT 8 I mmol/mol

Hipdtesis de la GLUCOSA Método

GLAUCOMA

ETAS e " de orden
COMPLICACIONES A LARGO PLAZO TRATAMIENTO : superior
MICROVASCULARES BASADAS EN LA |
1C
Rifiones, Ojos y SNP
MACROVASCULARES =] 1993
o Método
a il .
# ol it designado para
comparacion
DCCT: Estudio de control y complicaciones de la diabetes a0

CAP: Colegio americano de patdlogos “

NGSP: Programa nacional de estandarizacion de hemoglobina Glicosilada
IFCC: Federacion internacional de Quimica Clinica




Encuestas de .. CAP: Media (2DE)

1999 2004 2010

70

® Total GHb
..
< ««« DCCT
o) T
= arget
2

"l

ADA

30 - “Primer criterio diagnostico de DBT”

Grupos de Métodos

2.5

Media de cada método comparado con el objetivo del NGSP/DCCT (linea punteada) en 1993, 1999, 2004 y 2010, extraido de la en-
cuesta GHZ de la CAP. Los simbolos representan la media; las barras de error son + 2DE.

Acta Bioquim Clin Latinoam 2011; 45 (2): 349-61
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Estandarizacion de las pruebas

COMITE DIRECTIVO del NGSP

. EDIC BlO-Rex HPLC ‘-
CERTIFICACION -

CALIBERACION Test de APTITUD

EQUIVALENCIA entre METODOS

DCCT: Estudio de control y complicaciones de la diabetes

CAP: Colegio americano de patdlogos USO CLI N ICO O PTI M o

NGSP: Programa nacional de estandarizacion de hemoglobina Glicosilada
IFCC: Federacion internacional de Quimica Clinica




PROGRAMAS DE APTITUD

College of American Pathologists (CAP) GHS Survey Data:

List of NGSP Certified Methods (Updated 6/19, listed by date certified)

Manufacturer Method/ Method Date Reagent Lot | Calibrator Calibrator Column Secondary
(\‘ I ! Instrument Type Certified Lot Assigned Lot Reference
\_-J _r :) Value Laboratory

Siemens Enzymatic Enzymatic Apr ‘19 100 8LS004 3.29,14.12 = Univ. of Missouri.
Healthcare Hemoglobin umol/L Ale; SRL #9
Diagnostics | Al (AleE) 100.9, 149.5

Inc Automated umol/L tHb
Pretreatment on
Advia 1800
Hemoglobin Immuno- Apr ‘19 370 7JD011 2.67,3.84, - Univ. of Missouri
Alc3 (Ale 3)- assay 5.04,6.71, SRL #9
Automated 10.83 pmol/L.
Pretreatment on Alg; 12.15
Advia 1800 g/dL tHb
Hemoglobin Immuno- Apr ‘19 180153 SEDO053 2.74,394, - Univ. of Missouri.
Alc3 (Alc_3)- assay 5.46,6.79, SRL #9
Automated 10.87 pmol/L
Pretreatment on Alc; 12.76
Atellica CH 2/dL tHb
Enzymatic Enzymatic Apr ‘19 100 8LS004 3.29,14.12 - Univ. of Missouri
Hemoglobin pmol/L Alc; SRL #9
Alc (Alec EM) 1009, 149.5
Manual umol/L tHb

Pretreatment on
Advia XPT

Enzymatic Enzymatic Apr ‘19 100 8LS004 3.29,14.12 - Univ. of Missouri.
Hemoglobin pmol/L Ale; SRL #9
Ale (Alc EM) 1009, 149.5
Manual umol/L tHb

Pretreatment on
Advia 2400
Enzymatic Enzymatic Apr ‘19 100 8LS004 3.29,14.12 - Univ. of Missouri.

Hemoglobin umol/L Alc; SRL #9

100.9, 149.5

umol/L tHb

Pretreatment on
Advia 1800

Nova Allegro, Immuno- Apr ‘19 18241016 - - - Univ. of Missouri
Biomedical Immunoassay assay SRI
SD Biosensor, MultiCare Immuno- Apr ‘19 MS1018038 - - -
Inc. Analyzer assay
Scbia Capillarys Capillary | Apr ‘19 T1098/80, 22087/01, 372,862 n
HbAlc on Electro- 22086/01, 23087/01 mmol/mol Reference Lab
Capillarys 2 phoresis 01038/01 ESRL#10

Flex Piercing
%NGSP=0.0914
8 x [IFCC]
(mmol/mol) +
2.152

cap HbAlc | Capillary | Apr 19 05126/01, 05047/01, 368,883 =
P-0.0914 Electro- 30107/01, 06047/01 mmol/mol

8 x [IFCC] phores 26067/01
(mmol/mol) +
2.152
CAPI 3 HbAlc Apr ‘19 05126/01, 05047/01, 36.8,883 -
on Capillarys 3 3 30107/01, 06047/01 mmol/mol
%NGSP-0.0914 phoresis 04127/01
\ 8 x [IFCC]
- (mmol/mol) +
STANDARDS OF . 2.152 { !
%IE]:])DI%:;\EI:“T%%RE.ZOM J Diabetes Control and Wiener HbAlc v.2 Immuno- | Apr ‘19 284440, | 286670 2.708 g/dL " Univ. of Missouri.
= Complications Trial (DCCT Laboratorios [urbitest AA on assay 284460, HbAlc; 13.35 SRL #9
,// p ( ) SALC CB 3501 284470, g/dL. Hb
/" @NIDIK P15 HbALuh BTN
= +2.15
6
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REACCION
QUIMICA

SEPARACION

RESPONSABILIDAD DEL LABORATORIO CLINICO
CERTIFICADOS por NGSP y ESTANDARIZADOS por DCCT



REACCION

QUIMICA
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SEPARACION
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HPLC c/ BORONATO

BEFORE INJECTION

—

Y Y Y WY Y

GLYCATED HEMOGLOBIN BINDS, NON-GLYCATED
HEMOGLOBIN ELUTES AS FIRST PEAK ®®

@??YYYYYYY

s 4

GLYCATED HEMOGLOBIN ELUTES

AS SECOND PEAK @ @

y QN (D, T L (R L, L0 (M

HbAlc

HPLC intercambio idnico

A

ANALYTE 1D

F

P3
Ag
A2

TIME

%
3.5 1.22
2.8 1.64
6.3 2.23
3.8 3.41

AREA

1579844
92785
1515346
88937

3268112

3.68%

Time (minutes)

Electroforesis Capilar

Hb AQ

Metodo: ELECTROFORESIS CAPILAR

Fracciones % mmol/mol Cal. %
Hb Alc c3 74 8,9
Other Hb A 2,4
Hb AO 86,0
Hb A2 2,0

HbA1c % cal: 8,9% > HbA1c mmol/mol : 74 mmol/mol

>



B Method: Vanilmet Batch: Brianna.seq Data: Mp170623
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Factores que pueden influir en la
interpretacion de HbA 1c

* Fisioldgico (ej., Edad, raza)

* Insuficiencia renal cronica.

* Anemia por deficiencia de hierro.

* Vida util de los eritrocitos

e Glicacion

* Medicamentos (p. Ej., Dapsona,
antirretroviral)

* Otros (p. Ej., Vitamina C, vitamina E)

Factores que pueden interferir con la

medicion de HbA 1c

* Uremia

* \Variantes de hemoglobina.

* Drogas (ej., Opidceos)

* Otros (por ejemplo, bilirrubina,
triglicéridos, alcohol)

Diabetes Care

Diabetes Care 2016 Aug; 39(8): 1299-1306.



:.Queé ES LA HbA,C o Hemoglobina glicada?




Hemoglobinas del adulto

> 96,5%

|

LY < 1%

HbA2 < 3,5%
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:Qué ES LA HbA,C?

N-terminal

R & 5
Ketoamine @ T, ) Sglobin s aPlas
bond chain S
Glucose

al oY (5-7%) nl YN (0.5%) HbA1b FOEIZY HbA1c IR

A A

Glucose-6-Phosphate Piruvato Glucosa




Hemoglobinas del adulto

> 96,5%

LY < 1%

HbA2 < 3,5%

A




| | Interferencias
Variantes de Hemoglobinas

* Variantes estructurales: mutaciones puntuales, existen 900 variantes, el 99% se clasifica
en cuatro grupos HbS, HbC, HbE y HbD.

e ﬂ Hb C + HbA,

I‘ Hb A0
]\ Hb C glicosilada

Perfil Atipico

Perfil Atipico

Hb D glicosilada

Hb ATG

( Hb Afc
JM J % Other Hb
> L . ¥ e . -
| * . . o i 120 - e 180 20 20 e e 0 £ [} 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300

e Variantes sintéticas: Cambios en la capacidad de sintetizar cadenas de Hbs.

o . Hb AO
(Ej. B Talasemias)
Hb A0 \‘.
i
Perfil atipico ‘ ‘I
7
i
1
‘ |
7|
| |
)
7,
7
‘\ Hb A2
Hb Alc . Hb A2
Otra Hb Hb F o variante \\ N
60 80 = 00 ) :20 = 160 . 720(} 20 60 00 160 |* 2007 20 240 30(




Interferencias

Derivados o Aductos
Modificacion pos traduccional de la Hb
* Hb Carbamilada (Ac isocianico, degradacion de la urea)

N-terminal

Isocyanic acid

El uso de técnicas que no separan o separan insuficientemente la Hbc de HbAlc puede conducir a una medicién erronea de HbA1lc.
(Clin Chem Lab Med 2009; 47 (5): 612 - 613; Ann Biol Clin 2011; 69 (1): 63 - 9)

* Pre HbA:c se forma durante la fase postprandial, también se incrementa en los pacientes diabéticos no controlados. Es
ampliamente variable de un paciente a otro.

El uso de técnicas que no separan o separan insuficientemente la pre HbAc de HbA:c puede conducir a una medicidn errénea de HbA1c. (Ann
Biol Clin 2011; 69 (1): 63 - 9)
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Search NGSP

Harmonizing Hemoglobin A1 Testing

A better A1C test means better diabetes care

Home News About the Obtaining Certified Methods CAP GH2 and Enter Monitoring Links Contact Us
NGSP Certification and Laboratories LN15 Data Data

ADA Recommendations  IFCC Standardization  HbA1c and eAG

Factors that Interfere with HbA1c Test Results

Table 1: Effects of frequently encountered Hb variants and derivatives on HbA1c measurement

Methods highlighted in gray have been tested using a new stricter criterion of >7% difference at 6 and 9% HbA1c to define clinical significance
(13). The other methods were tested using criteria of »10% at 6 and 9% HbA1c

Interference (Yes/No)

Method

(listed in alphabetical order by . . . .

manufacturer) Hb C trait Hb S trait Hb E trait  Hb D trait  Elevated Carb Hb
HbF

*Sebia Capillarys 2 Flex Piercing No No No No - -

= El método Capillarys Flex Piercing Hb Alc de
Sebia registrado por la NGSP, NO se ve afectado
por la presencia de las principales variantes de
hemoglobinas



T PHORESIS REL. B.6.0 - CAPILLARYS N*

. File ‘Worklist Edit Curve Search Database Host Capillarys Ukilities

a0 2 SE

Window Help

HbA1c CTL1-1

521201179203

521201179217
521201179227

521201179225

521201179235

521201 l?923-l

521201179233

-~ — LN #
HbA1c CTL1-3

HbA1c CTL1-4

521201179204

521201179220

521201179228

521201179236

Hb A0

Hb Atc
' Other Hb A Hb A2
&J 20 40 6‘0 8'0 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300
Metodo: ELECTROFORESIS CAPILAR

Fracciones % mmol/mol Cal. %

Hb Alc = 74 8,9

Other Hb A 2,4

Hb A0 86,0

Hb A2 2,0
HbA1c % cal: 89 % > HbA1c mmol/mol : 74 mmol/mol



CASQOS CLINICOS

Hb A2
Hb Alc ‘
—_— Other Hb A
¢ 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 3b0
Metodo: ELECTROFORESIS CAPILAR
Fracciones % mmol/mol Cal. %
Hb Alc - 32 51
Other Hb A 2,7
Hb AO 88,2
Hb A2 (1) 47

HbA1c % cal : 5,1 % HbA1c mmol/mol : 32 mmol/mol



CASOS CLINICOS I

l
Pefil atipico " \'1
#
7
7
7/
7
)
J
fj \\
Hb Alc “ A\ m—=————  [HbAZ]
OtraHb | \_Hb F o variante =
%  _a— \
$ 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 (*)0
Metodo: ELECTROFORESIS CAPILAR
Fracciones % mmol/mol Cal. %
Hb Alc (*) = 35 54
Otra Hb 2:1
Hb A0 88,5
Hb F o variante 2.1
Hb A2 2,6

HbA1c % cal :(*) = 5,4 % HbA1c mmol/mol :(*) = 35 mmol/mol

(*) Perfil atipico

Comentario PERFILATIPICO, SE OBSERVA LA PRESENCIA DE HEMOGLOBINA VARIANTE. SE SUGIERE REALIZAR
ELECTROFORESIS DE HEMOGLOBINAS.



CASQS CLINICOS |

f
i J
Perfil atipico Hb A0 l
A 4
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Hb Ate Other HbA | / ‘x\
¢ 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 SbO

Metodo: ELECTROFORESIS CAPILAR

Fracciones % mmol/mol Cal. %
Hb Alc (*) i 40 58
Other Hb A 23
Hb A0 58,8
4 356
HbA1c % cal :(*) = 5,8 % HbA1c mmol/mol :(*) =40 mmol/mol

(*) Perfil atipico



CASQOS CLINICOS Perti atsco ‘

f \

7\

| \ Hb F o variante \ Hb A2
Hb Alc Other Hb A “L_J: | e
/ A \_/ \
¢ 20 40 60 80 100 120 140 160 1 éO 260 220 240 260 280 Cib()

Metodo: ELECTROFORESIS CAPILAR

Fracciones % mmol/mol Cal. %
Hb Alc (*) - 39 5,7
Other Hb A 3,7

Hb AO 57.8

Hb F o variante -

(O] 32,1

Hb A2 3,0

HbA1c % cal :(*) = 5,7 % HbA1c mmol/mol :(*) =39 mmol/mol

(*) Perfil atipico

Comentario PERFILATIPICO, SE OBSERVA LA PRESENCIA DE HEMOGLOBINA VARIANTE (!), SE SUGIERE REALIZAR
ELECTROFORESIS DE HEMOGLOBINAS.
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ELECTROFORESIS DE HEMOGLOBINAS
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ELECTROFORESIS DE HEMOGLOBINAS

HbAlc
&
@ Péina 1 '_
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Diabetes Care 2017 Feb; 40 (2): e8 - 9. Coérdoba.

4360 Determinaciones de HbA1lc 8679 determinaciones de HbA1lc
98 (2,2%) Variantes de Hemoglobinas 81 pacientes con Hemoglobinas variantes (0,92%)
78.9% HbS
0,
179 Hbe 4175§OVAHbeAF2
3.2% HbE 30,0 % HbS
3,8 % HbC
2,5 % HbJ

2,5 % HbAA



Repetitibilidad

Corrida 1 Corrida 2 Corrida 3 Corrida 4 Corrida §
Fecha
Operador 0 0 0 0 0
Resultado 1(X1) 5,600 5,600 5,600 5,600 5,600
Resultado 2(X2) 5,800 5,600 5,600 5,700 5,600
Resultado 3(X3) 5,600 5,600 5,600 5,600 5,600
Xtotal 5.62|

SDr (fabricante] 0,112

Calculador Auxiliar SDr
CVr

SDr | 0.180]

Calculador Auxiliar SDi
CVi
SDi

Corrida 1 Corrida 2 Corrida 3 Corrida 4 Corrida 5

Fecha 0/1/1500 0/1/1900 0/1/1500 0/1/1900 0/1/1500
Operador 0 0 0 0 0
Resultado 1(X1) 9,200 9,000 9,100 9,000 8,900
Resultado 2(X2) 9,100 9,200 9,100 9,000 9,000
Resultado 3(X3) 9,000 9,000 9,000 9,200 8,900
Xtotal 9,05

SDr ricante; 180

Repetitibilidad
Ensayo Aceptado |

Ensayo Aceptado ]

Planilla de Decisién de Método
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