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RESUMEN

La regulacién de la glucemia en pacientes con anemia
falciforme plantea dificultades adicionales debido a
cambios producidos por las variaciones en la vida
media de los eritrocitos y las frecuentes transfusiones.
El biomarcador estandar de hemoglobina glicosilada
(HbA1c) se utiliza para medir el control glucémico a
largo plazo; no obstante, su exactitud puede ser
alterada en pacientes con hemoglobinopatias, ya que
la rapida eliminacion de eritrocitos puede infravalorar
los niveles reales de glucosa. Por otro lado, la
fructosamina evalia la glucosilacién de las proteinas
en sangre y muestra el control de la glucosa en un
lapso mas breve, sin ser afectada por las fluctuaciones
en la hemoglobina. El objetivo de esta investigacion es
describir el estado actual de la utilidad del empleo de
la técnica de HbAlcy la fructosamina en la valoracion
del control de la glucemia en pacientes con diabetes
mellitus y anemia falciforme. Para ello, se llevd a cabo
una busqueda metddica en bases de datos cientificas,
donde se escogieron investigaciones pertinentes
publicadas en afos recientes. La revisiéon de la
literatura realizada mostré que la fructosamina se

ABSTRACT

The regulation of blood glucose in patients with sickle cell
anemia poses additional challenges due to changes
caused by variations in the half-life of erythrocytes and
frequent transfusions. The standard biomarker of
glycosylated hemoglobin (HbAlc) is used to measure
long-term glycemic control; however, its accuracy may be
altered in patients with hemoglobinopathies, as the rapid
elimination of erythrocytes may underestimate actual
glucose levels. On the other hand, fructosamine assesses
the glycosylation of proteins in the blood and shows
glucose control over a shorter period of time, without
being affected by fluctuations in hemoglobin. The
objective of this research is to describe the current status
of the usefulness of the HbAlc and fructosamine
techniques in assessing glycemic control in patients with
diabetes mellitus and sickle cell anemia. To this end, a
methodical search was conducted in scientific databases,
where relevant research published in recent years was
selected. The review of the literature showed that
fructosamine is considered more accurate in these
patients, as it does not depend on the integrity of the
erythrocytes. However, both techniques continue to be
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considera mas precisa en estos pacientes, al no used. Other comorbidities must be taken into
depender de la integridad de los eritrocitos. No consideration, as well as the personal characteristics of
obstante, se contindan utilizando ambas técnicas. Se the patient.

deben tomar en consideracion otras comorbilidades, geywords: glycemia, hemoglobin, fructosamine, anemia,
asi como las particularidades personales del paciente. gigpetes

Palabras clave: glucemia, hemoglobina, fructosamina,
anemia, diabetes

Introduccion

El control de la glucemia en pacientes con Diabetes Mellitus que presentan ademas anemia
de células falciformes presenta dificultades adicionales provocadas por la variacidon de la
concentracion de la hemoglobina, la presencia de hemoglobina anormal y las frecuentes
transfusiones de sangre. (1) En este contexto, se modifican los resultados de las pruebas de
monitoreo glucémico a mediano y largo plazo, como la hemoglobina glicosilada (HbA1lc) y la

fructosamina, utilizadas para valorar el estado de control glucémico de la diabetes. ¥

Los pacientes con diabetes mellitus (DM) son individuos afectados por una enfermedad
crénica, caracterizada por hiperglucemia persistente como consecuencia de los defectos en la
secrecién o accién de la insulina. ®) La anemia drepanocitica, o anemia de células falciformes,
es una enfermedad genética de la sangre en la cual los glébulos rojos adquieren una forma
anormal de media luna o "falciforme", lo que causa obstruccion en los vasos sanguineos y
reduce la capacidad de transporte de oxigeno y acorta el tiempo de vida de los eritrocitos. (+°)
En estos pacientes, la combinacion de DM y anemia de células falciformes presenta
dificultades sobreafiadidas en el manejo de la glucemia y la interpretacion de los indicadores
de control glucémico causados por la alteracion en la estructura y vida atil de los glébulos

rojos y posibles interferencias en las pruebas de diagndstico. (%6

La HbAlc es ampliamente utilizada como un estandar de referencia para evaluar el control
glucémico en pacientes diabéticos, ya que refleja el promedio de los niveles de glucosa
durante los ultimos tres meses. ) Esta prueba es utilizada en la practica clinica por su
capacidad para reflejar el control glucémico a largo plazo. Sin embargo, en pacientes con
anemia drepanocitica, la precision de los resultados puede verse comprometida a causa de la

alteracion en la vida util y la estructura de los glébulos rojos, al igual que la presencia de
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hemoglobina S anormal. ) Esta limitaciéon ha llevado a la consideracidn de alternativas, como

la fructosamina.

La fructosamina, por otro lado, mide la glucosilacién de las proteinas séricas, principalmente
la albumina, y refleja el control glucémico durante un periodo mas corto, de dos a tres
semanas. 3) Esta prueba al no verse afectada por la vida media de los glébulos rojos ni por las
variaciones en los tipos de hemoglobina, la hace una alternativa mas precisa para pacientes

con anemia drepanocitica. (34

La diabetes mellitus es una enfermedad crénica, que afecta a millones de personas en todo el
mundo y estd asociada con diversas complicaciones a largo plazo, que incluyen problemas
cardiovasculares, neuropatias y nefropatias. %) En pacientes con anemia drepanocitica, el
control de la diabetes presenta desafios Unicos por la naturaleza de la enfermedad y sus
complicaciones asociadas. La hemoglobina S, presente en la anemia drepanocitica, puede
interferir con la interpretacion de las pruebas tradicionales de control glucémico, como la

hemoglobina Alc (HbA1c). ®

Varios estudios han abordado la eficacia de la fructosamina en comparacién con HbAlc en
diferentes poblaciones, pero la evidencia especifica en pacientes con anemia drepanocitica es
limitada. *7) Investigaciones previas han mostrado que la fructosamina puede ofrecer
ventajas en situaciones donde HbA1lc no es confiable, pero la asociacién entre ambas pruebas
puede variar en dependencia a los factores como el indice de masa corporal (IMC) y la
presencia de comorbilidades. ® Por ejemplo, el andlisis de la influencia de la obesidad en la
relacion entre fructosamina y HbAlc ha revelado discrepancias significativas, que sugieren a
la fructosamina puede llegar a subestimar el control glucémico en individuos con mayor masa

grasa.

En estudios recientes, hay una falta de consenso sobre la aplicabilidad y precisién de la
fructosamina en pacientes con anemia drepanocitica. ** La mayoria de los estudios han
utilizado métodos tradicionales de medicion de fructosamina sin considerar especificamente
la interaccién de esta prueba con condiciones hematoldgicas como la anemia drepanocitica.

(®) La necesidad de un enfoque mas detallado y especifico para esta poblacién es evidente,

Correo Cientifico Médico (CCM) 2025; 29. Suplemento 2



dado que la interpretacién incorrecta de las pruebas de control glucémico puede llevar a un

manejo inadecuado de la diabetes y un incremento en las complicaciones asociadas. (©)

El objetivo de esta investigacion es describir el estado actual de la utilidad del empleo de la
técnica de HbAlc y la fructosamina en la valoracién del control de la glucemia en pacientes

con diabetes mellitus y anemia falciforme.

Método

Se realizd una revision bibliografica enfocada en estudios que comparan la eficacia y precision
de las pruebas de HbAlc y fructosamina en el control de la diabetes en pacientes con anemia
drepanocitica. Se incluyeron estudios relacionados con:
- Relacién entre HbAlc y control de glucemia en pacientes con anemia drepanocitica.
- Empleo de la determinacidn fructosamina como alternativa a HbAlc.
- Comparacion entre la determinacion de HbA1lc y fructosamina en términos de precision
y utilidad clinica en pacientes con Diabetes Mellitus y anemia drepanocitica.

- Estuvieran publicados en espafiiol o inglés.

Por otro lado, se excluyeron estudios que:
- No abordaran la comparacién entre HbAlc y fructosamina.
- Noincluyeran datos sobre pacientes diabéticos con anemia drepanocitica.
- Carecieran de datos concluyentes.

- Presentaran limitaciones de acceso al contenido completo de los textos.

Se realizd una busqueda exhaustiva en bases de datos cientificas reconocidas, que incluyen
Scopus/Elsevier, PubMed, NCBI. Se utilizaron palabras clave especificas para abarcar todos los
aspectos del tema de interés. Las palabras clave empleadas fueron anemia de células
falciformes, diabetes mellitus, hemoglobina glucada, fructosamina, control glucémico y
efectividad. Ademas, se utilizaron operadores booleanos (AND, OR, NOT) para refinar las

busquedas y asegurar la inclusién de estudios pertinentes. La busqueda se limitd a articulos
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publicados en inglés y espafiol, dentro del periodo comprendido entre los afios 2019 y 2024,

con el objetivo de asegurar la actualidad y relevancia de la informacion recopilada.

Los estudios preseleccionados se sometieron a una revision critica y exhaustiva. Se extrajeron
los datos relevantes, tales como:
- Metodologia empleada para medir HbAlc y fructosamina.
- Resultados principales relacionados con la precision y eficacia de HbAlc y
fructosamina.
- Andlisis de las ventajas y desventajas de cada método en el contexto de la anemia

drepanocitica.

Los datos recopilados se estructuraron tematicamente, se agruparon segun las caracteristicas
de los pacientes y las condiciones especificas abordadas en los estudios. Se aplicé un enfoque
descriptivo y analitico para exponer los descubrimientos mas significativos y destacar los
aspectos fundamentales de cada estudio.

Se utilizd un flujograma PRISMA, donde inicialmente, se identificaron 47 articulos potenciales;
de estos, 14 articulos cumplieron con los criterios de inclusion y se incorporaron a la revision
final. Se excluyeron 33 articulos por diversas razones, como la carencia de datos concluyentes

y las limitaciones de acceso al contenido completo de los textos.

Esta metodologia permitié una exploracién en profundidad de los elementos fundamentales
relacionados con el control de la diabetes en pacientes con anemia drepanocitica. La seleccidn
minuciosa de los articulos y la exhaustiva evaluacion de sus resultados contribuyen
significativamente a proporcionar una comprensiéon de las ventajas y desventajas de las

pruebas de HbAlc y fructosamina en esta poblacién especifica.

Desarrollo

En pacientes diabéticos con anemia drepanocitica, la HbAlc puede no ser tan precisa a causa
de la presencia de hemoglobina S, la vida media de los glébulos rojos es mas corta como

resultado de la hemdlisis crénica. Esto puede resultar en niveles de HbA1lc que no reflejan con
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precision el control glucémico, ya que la HbAlc mide la glucosa unida a la hemoglobina
durante aproximadamente de 2 a 3 meses. % En dichos pacientes, los niveles de HbAlc
pueden ser bajos o inexactos. En estos casos, la fructosamina puede ser una mejor opcion,
pues evalua los niveles de glucosa en plasma de las Ultimas 2 o 3 semanas y no se ve afectada
por la hemoglobina S. Aunque la fructosamina proporciona una imagen mas precisa del
control glucémico a corto plazo, todavia no se ha establecido de forma precisa su relacién con

las complicaciones a largo plazo de la diabetes, a diferencia de la HbA1c. (19

Ventajas de la fructosamina

Periodo de evaluacion: A diferencia de la HbAlc, que proporciona una visién de cdmo han
estado los niveles de azlcar en sangre durante los Ultimos 2 a 3 meses, la fructosamina refleja
Unicamente las ultimas 2 a 3 semanas. Esto permite observar cambios mas recientes en el

control de la glucosa, lo que es til para ajustar el tratamiento rapidamente si es necesario.

(11,12)

No afectada por variantes de hemoglobina: La fructosamina no se ve afectada por las
variantes de la hemoglobina, como la hemoglobina S en la anemia drepanocitica. Esto la hace
mas precisa en pacientes con condiciones que afectan la hemoglobina, porque mide la glucosa

unida a proteinas como la albimina y no a la hemoglobina. (13

Util en condiciones especificas: Resulta especialmente util cuando hay condiciones que
alteran la vida media de los glébulos rojos, como en la anemia hemolitica. En estos casos, la
fructosamina ofrece una vision mas precisa del control glucémico en comparacion con la

HbA1c. 12

Umbral diagndstico: Un punto de corte de fructosamina de > 309,5 umol/L ha demostrado
ser adecuado para identificar casos de diabetes mellitus tipo 2 en la poblacién de pacientes
con enfermedad de células falciformes. (3 También permite un monitoreo mas frecuente y
adecuado del control glucémico, por lo tanto, facilita ajustes en el tratamiento basados en los

resultados. (1014)
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Sensibilidad y especificidad: La fructosamina mostré una sensibilidad y especificidad
suficientemente altas para diagnosticar diabetes tipo 2 en pacientes con enfermedad de
células falciformes. Por ejemplo, segun el articulo "Carga similar de diabetes tipo 2 entre
pacientes adultos con enfermedad de células falciformes en relacién con los afroamericanos
en la poblacidon de EEUU: un analisis de cohorte basado en la poblacién de seis afios”, realizado
en 2019, se encontraron los siguientes datos: se reportaron 82,4 % de sensibilidad y 92,4 %
de especificidad cuando se compardé con HbAlc. ® La fructosamina tiene un acuerdo
sustancial con las definiciones de diabetes tipo 2 basadas en HbAlcy en el uso de medicacién

para la diabetes. (©

Valores predictivos positivos: La fructosamina identificd con éxito casos de diabetes tipo 2,
con valores predictivos positivos superiores al 85 %. ® La medicién de fructosamina es
relativamente rapida y menos afectada por factores como la variabilidad estacional y las
hemoglobinas anormales, lo que la hace més accesible en algunos contextos clinicos. 1914 La
fructosamina puede ser util en situaciones donde la HbAlc no es confiable, como en pacientes

con anemia, hemoglobinopatias o cambios en el volumen sanguineo. (&10.12)

En la tabla | se muestra la comparacién entre la determinacién del control de la glucemia

mediante las técnicas de HbAlc y fructosamina.

Tabla I. Caracteristicas de las técnicas de HbAlc y fructosamina.

HbA1C Fructosamina
Método de | Medicion de la hemoglobina glicosilada en sangre por cromatografia | Medicion de los niveles de
medicidn liquida, electroforesis, cromatografia de afinidad, cromatografia de | fructosamina en sangre por
intercambio iénico, e inmunoensayos. (©16) HPLC.(1%)
Periodo de | Ultimos 2 a 3 meses Ultimas 2 a 3 semanas
evaluacion
Variante de | No puede ser precisa debido a la presencia de hemoglobina S. No se ve afectada por las
hemoglobina variantes de la hemoglobina.
Condiciones Menos precisa del control glucémico en pacientes con anemias de | Mas precisa del control
especificas células falciformes. (14 glucémico.
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Umbral Un nivel de HbAlc > 6,5% es diagndstico para diabetes mellitus, pero | Punto de corte de
diagnéstico puede no ser confiable en pacientes con anemia drepanocitica. fructosamina de = 309,5

umol/L.

Sensibilidad y | Puede tener una sensibilidad y especificidad reducidas en pacientes | Se reportaron 82,4 % de
especificidad con anemia drepanocitica. sensibilidad y 92,4 % de

especificidad.

Se aprecia que la técnica de hemoglobina glucosilada se afecta por la presencia de

hemoglobina S, mientras que la técnica de fructosamina no es afectada.

La HbA1c refleja el promedio de glucosa en sangre durante los ultimos tres meses mediante
la glicosilacién de la hemoglobina; en pacientes con anemia de células falciformes, la vida
media de los eritrocitos se acorta significativamente, lo que puede llevar a una subestimacién
de los niveles reales de glucosa. Ademas, que la presencia de hemoglobina S altera la
estructura de los glébulos rojos, lo cual interfiere con la precisién de la prueba de HbAlc,
ademas conduciria a datos irreales de la glucosa en sangre y un manejo deficiente del control

de la diabetes mellitus en pacientes que también tienen anemia falciforme.

La fructosamina mide la glucosilacion de proteinas plasmaticas, principalmente albimina y
proporciona una perspectiva del control glucémico en un periodo de dos a tres semanas, esta
prueba no se ve afectada por la vida media de los glébulos rojos ni por las modificaciones en
los tipos de hemoglobina, lo que la convierte en una alternativa mas confiable en pacientes
con anemia falciforme. Estudios preliminares sugieren que la fructosamina puede ofrecer una
evaluacidon mas precisa del control glucémico en situaciones donde HbAlc no es confiable,
aunque la evidencia especifica para pacientes con anemia falciforme es limitada, pero dado

que no depende de los eritrocitos, es mds confiable para el control de la diabetes.

Investigaciones previas han mostrado discrepancias en la relacién entre fructosamina y HbAlc
en diferentes poblaciones, influenciadas por factores como el indice de masa corporal y la

presencia de comorbilidades. En pacientes con anemia falciforme, la fructosamina puede ser
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mas precisa, pero su aplicabilidad y precisidon aun requieren validacién en estudios especificos
que consideren las caracteristicas hematoldgicas de esta condicidn a pesar de que se preferiria

por encima de la HbAlc por su poca confiabilidad en estos casos especiales.

La mayoria de los estudios han utilizado métodos tradicionales de medicién de fructosamina
sin considerar de forma especifica la interaccion de esta prueba con condiciones
hematoldgicas como la anemia de células falciformes. Existe una clara necesidad de realizar
estudios mds detallados y especificos para evaluar la eficacia de la fructosamina en
comparacion con HbAlc en esta poblacion que padece dos enfermedades, una de las cuales

no puede medir con los métodos tradicionales del control glucémico.

Conclusiones

Aunque la HbAlc es un estandar de referencia para el control glucémico, su precision se ve
comprometida en pacientes con anemia falciforme a causa de la alteracién en la vida util de
los eritrocitos y la interferencia de la hemoglobina S; por tal motivo la fructosamina emerge
como una alternativa potencialmente mas precisa para esta poblacién, pues proporciona una
evaluacién a corto plazo del control glucémico que no se ve afectada por las alteraciones

hematoldgicas lo que es crucial para ajustar rapidamente el tratamiento.
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