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Resumen

La Asociacién Americana de Diabetes (ADA) establece la medicién de he-
moglobina glicosilada (HbA;.) en todos los pacientes con diabetes en la
evaluacion inicial y durante el seguimiento. La frecuencia de su solicitud
depende de la situacién clinica, el régimen de tratamiento y el juicio del
médico. El objetivo de este trabajo fue evaluar las solicitudes de HbA, . rea-
lizadas en el Hospital Interzonal General de Agudos (HIGA) Dr. Oscar Alen-
de de la ciudad de Mar del Plata. Para conocer la periodicidad de las soli-
citudes se dividio a la poblacion segtn la frecuencia de pedidos de HbA, .,
y el valor de la misma. Para evaluar la presencia de resultados alterados de
HbA,. debidos a anemia, se constat6 el valor de la hemoglobina total. En
las 1.956 solicitudes de HbA;, se detectaron 720 errores segln lo esta-
blecido por la ADA; el 47,4% correspondieron a pedidos realizados con una
frecuencia inadecuada y el 52,6% no tenian un hemograma acompafiante.
Se observo un elevado porcentaje de solicitudes de HbA, . realizadas de
forma incorrecta. Este trabajo demuestra la importancia del control de las
solicitudes reiterativas para lograr la mejora en la calidad de los resultados
de laboratorio y una correcta toma de decisiones médicas.

Palabras clave: hemoglobina glicosilada * frecuencia * anemia * solicitudes

Abstract

The American Diabetes Association (ADA) establishes the measurement of
glycosylated hemoglobin (HbAIc) in all patients with diabetes at the initial
assessment and during follow-up. The frequency of the request depends on
the clinical situation, the treatment regimen and the doctor’s judgment. The
objective was to evaluate the HbAIc requests at the HIGA Oscar Alende of
the city of Mar del Plata. In order to know the periodicity of the prescrip-
tion, the population was divided according to the frequency of the request for
HbAIc, and their value. To assess the presence of altered HbAIc results due
to anemia, the total hemoglobin value was evaluated. In the 1956 requests
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for HbAlc, 720 errors were detected as established by the ADA; 47.4% corresponded to requests made
with an inadequate frequency and 52.6% did not have an accompanying blood count. A high percentage
of HbAIc requests made incorrectly was observed. This work demonstrates the importance of the control of
repetitive requests to achieve the improvement in the quality of the laboratory results and a correct medical
decision making.

Key words: glycosylated hemoglobin * frecuency * anemia * requests

R esumo

A Associacdo Americana de Diabetes (ADA) estabelece a medida da hemoglobina glicosilada (HbAlc) em
todos os pacientes com diabetes na avaliacdo inicial e durante o seguimento. A frequéncia da sua solicitacdo
depende da situagéo clinica, do regime de tratamento e da opinido do médico. O objetivo deste trabalho
foi avaliar as solicitagcbes HbAIc feitos no Hospital Interzonal Geral de Agudos (HIGA) Dr. Oscar Alende da
cidade de Mar del Plata. Para conhecer a periodicidade das solicitagbes, a populacdo foi dividida de acordo
com a frequéncia de pedidos de HbAIc, e o valor da mesma. Para avaliar a presenga de resultados altera-
dos de HbAIc por anemia, o valor total da hemoglobina foi encontrado. Nas 1.956 solicitagbes de HbAlc
foram detectados 720 erros conforme o estabelecido pela ADA; 47,4% corresponderam a solicitagdes feitas
com uma frequéncia inadequada e 52,6 % nao apresentaram contagem sanguinea. Foi observada uma alta
porcentagem de solicitagbes de HbAIc feitas de forma incorreta. Este trabalho demonstra a importancia do
controle de solicitacOes repetitivas para alcan¢ar a melhoria da qualidade dos resultados laboratoriais e uma

tomada de decisbes médica correta.

Palavras-chave: hemoglobina glicosilada * frequéncia * anemia * solicitacoes

Introduccién

La hemoglobina glicosilada (HbA;.) es el produc-
to de una reaccion lenta no enzimatica e irreversi-
ble que se produce en el interior del hematie debido a
que posee una pared entera y libremente permeable a
las moléculas de monosacaridos. En una primera etapa
se produce la condensacién de la hemoglobina con la
glucosa, dando de forma reversible una base de Schiff
que solo es estable por un corto periodo de tiempo.
En un segundo paso, se inicia un proceso de reorde-
namiento de los enlaces quimicos, formandose de ma-
nera irreversible HbA, . estable (1). Este complejo es
el que se determina habitualmente a nivel de laborato-
rio, siendo el parametro mas tutil para evaluar el grado
de control metabolico. Cuando se logran bajos niveles
del metabolito, disminuyen las probabilidades de evo-
lucion de las complicaciones micro y macrovasculares
de la diabetes y la neuropatia asociada. Esto es posible
si cada paciente se realiza la prueba con la frecuencia
establecida, y teniendo presente en el momento de su
realizacion, los limitantes que pueden generar resulta-
dos ficticios (2-5).

La ADA establece la medicion de la HbA, . de forma
rutinaria en todos los pacientes con diabetes en la eva-
luacién inicial y como parte de la atenciéon continua.
La frecuencia de su solicitud depende de la situacién
clinica, el régimen de tratamiento y el juicio del médico
(6). Al no haber consenso sobre la frecuencia 6ptima
del pedido de HbA,, la asociacién determina su reali-
zacion solo dos veces al ano en pacientes que cumplen
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con los objetivos de la terapia y tienen un control glucé-
mico estable (HbA; menor al 7%); cada 3 meses en pa-
cientes que hayan cambiado de tratamiento o no estén
cumpliendo con las metas glucémicas (HbA; . mayor al
7%); y con una mayor frecuencia (menos de tres me-
ses) en los pacientes inestables o altamente controlados
(por ejemplo, las mujeres embarazadas con diabetes
tipo 1) (6).

Se ha comprobado que este metabolito es un buen
marcador del control glucémico ya que se considera
un reflejo de las concentraciones medias de glucosa
en sangre en los 120 dias precedentes. Ademas de em-
plearse en pacientes diabéticos, algunos profesionales
utilizan la HbA, . en pacientes internados para diferen-
ciar un posible diagnostico de diabetes de una hiper-
glucemia asociada a estrés. Sin embargo, hay determi-
nadas situaciones clinicas en las cuales la HbA, . puede
verse afectada (7). Segtn la ADA, cualquier condicién
clinica que acorte la supervivencia de los eritrocitos o
disminuya su vida media puede dar resultados alterados
de HbA,. (6). Por ejemplo, la anemia por deficiencia
de hierro puede llevar a incrementos en HbA; . por
arriba de 2%, lo cual puede ser reversible ante un tra-
tamiento con hierro. En cambio, la anemia hemolitica
tiene el efecto opuesto, al reducir las concentraciones
de HbA, (7) (8). Por lo tanto, es condiciéon fundamen-
tal tener en cuenta la presencia o no de una anemia.

El objetivo general del presente trabajo fue evaluar, en
base a lo establecido por la ADA, las solicitudes de HbA .
en un hospital publico de la ciudad de Mar del Plata.

Como objetivos especificos se plantearon:



® Determinar la cantidad de solicitudes de HbA;
que cumplieron con las pautas establecidas por la
ADA en cuanto a la frecuencia del pedido.

¢ Evaluar la presencia de resultados alterados de
HbA, . debidos a anemia.

¢ Establecer el origen de dichas solicitudes (pacien-
te ambulatorio o internado).

Materiales y Métodos

Se realiz6 un estudio descriptivo y transversal, en el
laboratorio de planta del H.I.G.A. Dr. Oscar E. Alende de
Mar del Plata, teniendo en cuenta el periodo compren-
dido entre el 1 de septiembre de 2015y el 30 septiembre
de 2016. Los datos se obtuvieron mediante el sistema de
gestion del laboratorio Plexus lab.

Para determinar la cantidad de solicitudes de HbA,
que cumplieron con las pautas establecidas por la ADA en
cuanto a la frecuencia del pedido, se dividi6 a las mismas
en dos grupos: pacientes con buen control (HbA; =7%)
y pacientes con escaso control (HbA; >7%).

No se incluyeron las solicitudes de pacientes que pre-
sentaban un tnico pedido de HbA,, durante todo el
periodo, ni aquellos pedidos iniciales que presentaban
algiin error preanalitico (muestra coagulada o muestra
no remitida).

Para la medicion de la HbA, . se emple6 un método
inmunoturbidimétrico en un sistema homogéneo marca
Wiener Lab. El calibrador y el equipo CB350i utilizados
pertenecen al mismo fabricante. Dicha determinacién
cumple con los requerimientos de calidad analitica ba-
sados en la variabilidad biolégica.
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Teniendo en cuenta estos datos se calcul6 para cada
paciente el tiempo transcurrido entre una solicitud y la
siguiente (AT); y se lo clasific6 segun los tiempos esta-
blecidos por la ADA (TablaI).

En segundo lugar, para comprobar si los pacientes
presentaban resultados alterados de HbA; . a causa de
una anemia, se evaluo si las solicitudes tenian pedido si-
multdneamente un hemograma, y de ser asi, el valor de
la hemoglobina total. Para esto se utilizaron los valores
limites inferiores propuestos por la OMS (hemoglobina
(Hb) <12,0 g/dL en mujeres y <13,0 g/dL para hom-
bres) (9).

En cada subclasificacion se determiné el nimero de
solicitudes que eran ambulatorias o de internacion.

Finalmente, se calcul6 el total de errores en las so-
licitudes de HbA; . que no se ajustaron a las pautas es-
tablecidas por la ADA. Para ello se tuvieron en cuenta
los pedidos realizados antes o después del tiempo fijado
por la asociacion, tanto en pacientes controlados como
con escaso control (BM, BT, EM, ET) sumado a los pe-
didos de HbA, . sin un hemograma acompanante (SH).

Resultados

Se evaluaron 1.956 solicitudes de HbA; . del periodo
comprendido entre el 1 de septiembre de 2015 y el 30
septiembre de 2016. Durante dicho lapso concurrieron
1.482 pacientes, de ambos sexos y mayores de 15 anos, a
realizarse la determinacion. Del total de los pedidos, 1.135
eran pedidos tnicos y los restantes 821 comprendian tan-
to la solicitud inicial (n=347) como aquellas destinadas al
seguimiento del paciente (n=474) (Fig. 1).

Tabla |. Clasificacién del tiempo transcurrido entre una solicitud de HbA; . y la siguiente
segtin los lineamientos de la ADA.

Tiempo entre solicitudes (AT)
Buen control Muy Pronto (BM) Apropiado (BA) (acorde a las guias) Tardio (BT)
(HbA{.<7%) <3 meses 3-6 meses >6 meses
Escaso control Muy pronto (EM) Apropiado (EA) (acorde a las guias) Tardio (ET)
(HbA{>7 %) <2meses 2-3 meses >3 meses

Excluidas 1.135
solicitudes por ser el
Unico pedido o presentar
un error preanalitico

1.956 solicitudes

347 solicitudes

de HbA1c

821 solicitudes con

iniciales

mas de un pedido

. 474 solicitudes de

seguimiento

Figura 1. Diagrama de flujo del anélisis de datos segtn la frecuencia de solicitud.
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De acuerdo con el tiempo transcurrido entre las
primeras solicitudes y las de chequeo, el 71,9% no
cumplieron con la frecuencia establecida por la ADA,
donde se hall6 un importante porcentaje de pacientes
controlados (22%) con solicitudes pedidas antes de los
tres meses de realizado el primer estudio (BM), y en el
grupo de los pacientes con escaso control se observo
que la mayoria no tiene solicitada la determinacién con
la frecuencia apropiada (44%) (Fig. 2).

En relacion al origen de las solicitudes, 345 de ellas
procedian de pacientes ambulatorios y 129 de pacientes
internados. En el caso de los pacientes con buen control,
se observo que el niimero de solicitudes pedidas antes de

los 3 meses no tenian diferencias entre pacientes ambula-
torios (n=62) e internados (n=41), pero en el caso de los
pacientes con escaso control se pudo distinguir que aque-
llos pedidos realizados antes de los dos meses pertenecian
aun gran porcentaje de pacientes internados (n=62) y los
que excedian la frecuencia apropiada eran mayoritaria-
mente pacientes ambulatorios (n=102) (Fig. 3).
Respecto de las solicitudes de HbA . que tenian pedi-
do un hemograma en simultaneo, de un total de 1.956
peticiones: 1.577 tenian un hemograma acompanante
(80,6%) vy 379 no (19,4%). Dentro del primer grupo
a 29 pacientes (1,9%) no se le pudo realizar el hemo-
grama por presentar errores preanaliticos (muestras

120 114
103
100 — ) 95
80 _.E =
3 = =
Q e 1
o= = =
s v 2
3 _s B =
20
L = = ==
N — = —
i BM BA BT EM EA ET
o Pacientes con Buen Control (HbAlc €7%) |Pacientes con Escaso Control (HbAlc >7%)
FRECUENCIA ENTRE SOLICITUDES (AT)

Figura 2. Cantidad de solicitudes segtn la frecuencia entre una solicitud y la siguiente. BM: Muy pronto en paciente controlado

(<3 meses), BA: Apropiado en paciente controlado (3 - 6 meses), BT: Tardio en paciente controlado (>6 meses). EM: Muy pronto

en paciente descontrolado (<2 meses), EA: Apropiado en paciente descontrolado (2-3 meses), ET: Tardio en pacientes descon-
trolados (>3 meses).

u

FRECUENCIA ENTRE
SOLICITUDES
5

@
=<

0 20 40

60 80 100

CANTIDAD DE SOLICITUDES

B Intemnacién

® Ambulatorio

Figura 3.Cantidad de solicitudes diferenciadas en base al tiempo transcurrido entre una solicitud y la siguiente, y segtin

el drea que la solicité: ambulatorio o internacién. BM: Muy pronto en paciente controlado (<3 meses), BA: Apropiado en

paciente controlado (3-6 meses), BT: Tardio en paciente controlado (>6 meses). EM: Muy pronto en paciente descontrolado
(<2 meses), EA: Apropiado en paciente descontrolado (2-3 meses), ET: Tardio en pacientes descontrolados (>3 meses).
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coaguladas, muestras no remitidas o escasa muestra);y
de los 1.548 restantes, 1.098 (69,6%) tenia un resultado
de hemoglobina total aceptable; y 450 (28,5%) eran pa-
cientes que presentaban un valor por debajo del punto
de corte establecido por la OMS (Fig. 4).

En cuanto al area de procedencia de los pedidos,
1.368 solicitudes eran de pacientes ambulatorios y 588
de pacientes internados. Se observé que en 908 solici-
tudes de HbA, . tenian un hemograma pedido con una
hemoglobina total aceptable en pacientes ambulato-
rios; pero en 281 peticiones no se solicit6é el hemogra-
ma. De las 6rdenes analizadas del servicio de interna-
cion, 271 tenian la hemoglobina total disminuida y 29
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fueron muestras con error preanalitico que no pudie-
ron ser procesadas (Fig. 5).

Finalmente, se sumaron todos los errores de las so-
licitudes que no cumplieron con los criterios estableci-
dos por la ADA (BM + BT + EM + ET + SH) dando un
total de 720 errores.

Discusion y Conclusiones
En las 1.956 solicitudes de HbA o se hallaron 720 erro-

res, por no ajustarse a las exigencias establecidas por la
ADA. El 47,36% (n=341) fueron peticiones destinadas

mCon Hemograma y error preanalitico m Con Hemograma pero anémicos

H Con Hemograma sin anemia

# Sin Hemograma

Figura 4. Porcentaje de solicitudes de HbA,. que se realizaron teniendo en cuenta el pedido concomitante de un hemograma.

Dentro de los que si tenian ordenado ambas determinaciones, se diferencid en: hemogramas que no se realizaron por contener un

error preanalitico, pacientes con valores de hemoglobina por debajo del valor normal (pacientes anémicos) y pacientes con valores
de hemoglobina normal (sin anemia).

M Internacién

2, ’
g"' SH

sl

= CHER

HFF

§§§m

=3

gggcmuL n,_,
33 4] 200 400 600 800 1000 1200

CANTIDAD DE SOLICITUDES

= Ambulatorio

Figura 5. Cantidades de solicitudes de HbAlc teniendo en cuenta la realizacion o no de un hemograma en simultaneo, y en

caso de tenerlo, distinguiendo quienes cursaban una anemia y quiénes no. En esta subclasificacion se diferencié el servicio

de procedencia: en ambulatorio o internacién. SH: sin hemograma acompafante. CHER: con hemograma pero la muestra

contenia un error preanalitico por lo cual no se procesé. CHAP: con hemograma y valor normal de hemoglobina (paciente sin
anemia). CHAN: con hemograma pero valor disminuido de hemoglobina (paciente anémico).
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al seguimiento de los pacientes realizadas con ante-
rioridad o de forma tardia al tiempo establecido por
la ADA (6). Esto puede deberse al desconocimiento de
resultados previos, ya sea por no contar con historias
clinicas de facil acceso, como las digitalizadas, por el
incompleto llenado de las mismas; por la escasa consul-
ta en el sistema de gestion del laboratorio (Plexus lab),
o por la imposibilidad de examinar los valores en €l a
causa de problemas técnicos y/o de acceso dentro del
hospital. En los pedidos realizados con anticipacion en
pacientes con un buen control (n=103) no hay grandes
diferencias entre ambulatorios e internados, pero en
aquellos con escaso control (n=95), se observa un pre-
dominio de solicitudes provenientes del area de inter-
nacién (65,26%). La urgencia en estos pacientes, sobre
todo los que se encuentran descompensados, ocasiona
pedidos de HbA; . en un lapso menor al sugerido. Fisio-
légicamente, no es representativa la cuantificacion en
tan corto tiempo de este metabolito reciente ya que an-
tes de los dos meses no se obtiene un alto porcentaje del
mismo (8) (10-14). En el caso de las solicitudes tardias de
ambos grupos (n=143), mayoritariamente se realizaron
en pacientes ambulatorios (BT=100% y ET=89,5%). Esto
puede deberse al desconocimiento de la importancia del
control continuo en pacientes diabéticos o a las dificulta-
des que presentan personas de bajos recursos para trans-
portarse desde zonas alejadas hasta el establecimiento.

En el 52,6% de los errores (n=379) se evidenci6 la fal-
ta de pedido de hemograma, observandose mayoritaria-
mente en pacientes ambulatorios. Se espera que en estos
pacientes se haya corroborado la presencia de un hemo-
grama, dentro de los ultimos tres meses, para asegurar
la ausencia de anemia con el fin de que los resultados
de HbA, . sean fidedignos. De no ser asi, se obtendrian
valores alterados del metabolito generando inadecuadas
interpretaciones clinicas (14).

Al evaluar la veracidad de los resultados de HbA,
dentro de las solicitudes que si tenfan un hemograma
pedido (n=1.577), un 1,9% no se realizaron por presen-
tar errores preanaliticos provenientes s6lo del servicio de
internacion; esto puede atribuirse a la cantidad de per-
sonal hospitalario que participa de los diferentes pasos
de la fase preanalitica de la muestra (15-20). El 28,5%
(n=450) tenian hemoglobinas por debajo del valor de
corte establecido y en su mayoria pertenecian al area de
internaciéon (60,2%). Una causa comin de pedido de
esta determinacion es su utilizacion para diferenciar en
pacientes criticos una hiperglucemia asociada al estrés
de un posible diagnéstico de diabetes. Sin embargo, la
presencia de una anemia desestima el valor del metabo-
lito (4). A pesar de que este parametro es sumamente
apropiado para evaluar el estado metabdlico de los pa-
cientes, hay que recordar que no puede utilizarse para
el diagnostico de diabetes mellitus, ya que existen mul-
tiples métodos para su determinaciéon con resultados
discrepantes entre si. S6lo deben usarse métodos certifi-
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cados por NGSP (National Glycohemoglobin Standardization
Program), con trazabilidad al método de referencia de la
DCCT (Diabetes Control and Complications Trial). El tinico
que ha demostrado tener una reproducibilidad suma-
mente confiable hasta el momento es la cromatografia
liquida de alta performance (HPLC) (14). En el hospital
objeto de estudio no se cuenta con dicha tecnologia,
por lo que los resultados no deben considerarse para
el diagnéstico de diabetes; solo dan en estos casos una
aproximacion del estado metabdlico previo. Desde el
laboratorio se podria realizar una observaciéon en el
informe cuando se obtienen resultados alterados por
anemia, evitando incorrectas interpretaciones; como
asi también, notificar que la determinacién no sirve
a los fines diagnosticos (14). Se sugiere, ademas, la
medicion de otros metabolitos, como la fructosamina,
para cuando existan situaciones clinicas como éstas,
que puedan estar alterando la capacidad de la HbA; . de
reflejar los niveles de glucemia recientes (3) (10-14).

Esta importante demanda de HbA,. solicitadas de
forma incorrecta genera un costo elevado de recursos
que impacta en el presupuesto del hospital provincial.
El porcentaje de solicitudes tardias provenientes de pacien-
tes ambulatorios es una cifra dificil de disminuir debido a
cuestiones inherentes como es, por ejemplo, la situacion so-
cio economica de la poblacion que asiste a la institucion en
la mayoria de los casos; sin embargo, es fundamental una
adecuada educacion del paciente para evitar controles irre-
gulares de su enfermedad crénica. Con todos los resultados
anteriormente mencionados, se sugiere una optimizacion
en las solicitudes de la HbA, . con el fin de proveer un re-
sultado seguro y una mejora en la calidad de la atencion
del paciente, como si también de proporcionar un ahorro,
tanto de recursos como monetario.

En conclusion, se observo un elevado porcentaje de
solicitudes de HbA . que no se ajustaron a las pautas
establecidas por la ADA en cuanto a la frecuencia de
los pedidos y a la evaluaciéon de alteraciones clinicas
concomitantes al momento de realizada la orden. La
falta de consulta de resultados previos, la inasistencia
de los pacientes ambulatorios al turno de control, como
también la ausencia de un hemograma en simultaneo,
son algunas de las principales causas. Estas situaciones
conllevan a la realizacién de gastos, por lo cual es im-
portante la concientizacion en el control de las solicitu-
des reiterativas para lograr la mejora en la calidad de los
resultados de laboratorio, una correcta toma de decisio-
nes médicas y la excelencia en la atencién del paciente.
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