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FRUTOSAMINA

INDICAÇÃO MÉDICA DO EXAME

A determinação da frutosamina (proteína glicada) em amostras de sangue é útil no controle do diabetes.
PRINCÍPIO

A glicose se liga aos grupamentos amina das proteínas formando uma base de Schiff (aldimina), que após um rearranjo molecular, transforma-se em uma cetoamina estável denominada genericamente frutosamina1.

Em pH alcalino a frutosamina é convertida à forma enólica, que reduz o azul de nitrotetrazólio a um "formazan púrpura”. A medida da diferença de absorbância, após incubação aos 10 e 15 minutos, é proporcional à concentração de frutosamina na amostra2. A calibração do sistema é realizada com calibrador de matriz bovina, calibrado com polilisina glicada. Os resultados são expressos em micromoles/litro (µmol/L).

AMOSTRA

Preparo do paciente

Recomenda-se jejum mínimo de 8 horas.

Tipos de amostra

Usar soro ou plasma (heparina, EDTA), sem hemólise. 

Armazenamento e estabilidade da amostra

O analito é estável 7 dias entre 2 – 8 ºC e 3 meses a 20 ºC negativos. 

Volume mínimo

(Definir o volume mínimo a ser encaminhado para análise)

Volume ideal

(Definir o volume ideal a ser encaminhado para análise)

Critérios para rejeição da amostra

Fazer referência ao manual ou POP de colheita, separação e distribuição de material.
PRODUTO UTILIZADO

Frutosamina     Catálogo 97

ANVISA - 10009010049
Labtest Diagnóstica

Av. Paulo Ferreira da Costa, 600

Lagoa Santa, MG, 33400-000

1. Reagente 1-  Armazenar entre 2 – 8 ºC.

Contém tampão 83 mmol/L, pH 7,3; azul de nitrotetrazólio 967 (mol/L, uricase ( 5000U/L, azida sódica 14,6 mmol/L, surfactantes e estabilizadores. 

2. Reagente 2- Armazenar entre 2 – 8 ºC. Após o manuseio armazenar bem vedado.

Contém tampão 625 mmol/L, pH 10,4 e azida sódica 14,6 mmol/L.

Preparo do Reagente de Trabalho: O conjunto de um frasco de Reagente 1 e um frasco de Reagente 2 permite preparar o Reagente de Trabalho.

Transferir o conteúdo de um frasco do Reagente 2 para um frasco do Reagente 1 e homogeneizar por inversão. Identificar o frasco do Reagente de Trabalho para evitar confusão com outros frascos do Reagente 1 e anotar a data de expiração. 

O Reagente de Trabalho é estável por 30 dias se armazenado entre 2 – 8 ºC, quando não houver contaminação química ou microbiana.. 

Opcionalmente pode-se preparar menor volume do Reagente de Trabalho utilizando a proporção de 3 (três) volumes do Reagente 1 e 2 (dois) volumes do Reagente 2. 

O Reagente de Trabalho contém tampão fosfato 50 mmol/L; tampão carbonato 250 mmol/L; azul de nitrotetrazólio 580 (mol/L, uricase ( 3000 U/L, detergentes e estabilizadores em pH 10,3.

3. Calibrador: Concentração no rótulo do frasco - Armazenar entre 2 - 8 ºC. 

Contém albumina bovina glicada, tampão 50 mmol/L, pH 7,4 e azida sódica 14,6 mmol/L.

Preparo do Calibrador: Dissolver o conteúdo do frasco de Calibrador (nº 3) com 2,0 mL de água destilada ou deionizada. Misturar por inversão. Esperar 30 minutos antes de usar. Estável por 60 dias entre 2 - 8 ºC e por 6 meses a 10 ºC negativos. 

Precauções e cuidados especiais

1. Os cuidados habituais de segurança devem ser aplicados na manipulação do reagente. Fazer referência ao manual ou POP de segurança.

2. Os reagentes não abertos, quando armazenados nas condições indicadas são estáveis até a data de expiração impressa no rótulo. Durante o manuseio, os reagentes estão sujeitos à contaminação de natureza química e microbiana que podem provocar redução da estabilidade. O laboratório deve estabelecer a estabilidade em suas condições operacionais.
3. Os reagentes contêm azida sódica, que é tóxica. Deve-se tomar cuidado para evitar a ingestão e, no caso de contato com os olhos, lavá-los imediatamente com grande quantidade de água e procurar auxílio médico. A azida pode formar compostos altamente explosivos com tubulações de chumbo e cobre. Utilizar grandes volumes de água para descartar o reagente. Fazer referência ao manual ou POP de segurança.
EQUIPAMENTOS 

1- Fotômetro capaz de medir com exatidão a absorbância entre 510 e 550 nm 

2- Banho-maria mantido à temperatura constante (37 ºC).

3- Pipetas para medir amostras e reagentes. 

4- Cronômetro.

Procedimento automatizado 

Indicar o nome, modelo e o local onde se encontra o equipamento analítico; fazer referência ao manual ou POP para utilização do mesmo. 

Procedimento alternativo

Indicar o equipamento alternativo e os procedimentos para medição dos ensaios. Enumerar as diferenças esperadas quando procedimentos manuais substituem procedimentos automatizados.
CONTROLE DA QUALIDADE

Materiais

Identificar os materiais para controle interno e externo da qualidade (fabricante, número de catálogo), instruções de preparo e frequência da utilização dos mesmos.

Limites de tolerância

Descrever o procedimento para definição dos limites de tolerância, o sistema adotado para utilização do mapa de Levey-Jennings e das regras de controle e as providências a serem tomadas diante de valores que ultrapassem tais limites. Fazer referência ao manual ou POP para utilização dos materiais de controle.

Verificação de novo lote de controles e/ou reagentes

Descrever o procedimento de verificação de novos lotes de controles e de reagentes.

Gerenciamento dos dados 

Definir como os dados relativos ao controle da qualidade são arquivados e gerenciados.

Fazer referência ao manual ou POP de garantia da qualidade.
PROCEDIMENTO

Rotular 2 cubetas do fotômetro como “Teste” e “Calibrador” e proceder como a seguir:
	
	TESTE
	CALIBRADOR

	Reagente de Trabalho
	1,0 mL
	1,0 mL


Incubar a 37 ºC durante 2 minutos.

	Amostra
	   0,050 mL
	

	Calibrador
	
	   0,050 mL


Misturar bem e incubar a 37 ºC. Após exatamente 10 minutos (cronometrados) determinar as absorbâncias (A1) do teste e do calibrador em 530 nm (510 – 550), acertando o zero com água destilada ou deionizada. Continuar a incubação a 37 ºC por mais exatamente 5 minutos (cronometrados) e determinar as absorbâncias (A2) do teste e do calibrador em 530 nm (510 – 550), acertando o zero com água destilada.

Procedimento automatizado

Fazer referência ao manual ou POP para utilização do equipamento analítico. Anexar o guia de aplicação dos reagentes para o sistema automático.

Precauções e cuidados especiais

1. Para manusear e descartar reagentes e material biológico, aplicar as normas estabelecidas de segurança. Fazer referência ao manual ou POP de segurança.
2. A limpeza e secagem adequadas do material são fatores fundamentais para a estabilidade dos reagentes e obtenção de resultados corretos. Fazer referência ao manual ou POP de limpeza e verificação da qualidade da limpeza dos materiais.
3. A água utilizada no laboratório deve ter a qualidade adequada a cada aplicação. Assim, para preparar reagentes e usar nas medições, deve ter resistividade (1 megaohm ou condutividade (1 microsiemens e concentração de silicatos (0,1 mg/L (água tipo II). Para o enxágüe da vidraria a água pode ser do tipo III, com resistividade (0,1 megaohms ou condutividade (10 microsiemens. No enxágüe final utilizar água tipo II. Quando a coluna deionizadora está com sua capacidade saturada ocorre a produção de água alcalina com liberação de vários íons, silicatos e substâncias com grande poder de oxidação ou redução que deterioram os reagentes em poucos dias ou mesmo horas, alterando os resultados de modo imprevisível. Assim, é fundamental estabelecer um programa de controle da qualidade da água. Fazer referência ao manual ou POP de água reagente.
4. O controle de temperatura e do tempo de incubação devem ser rígidos. A diferença de 1 ºC na temperatura introduz um erro de 5%, enquanto que 1 minuto de diferença durante a medida do (A produz erro de 20%.

CÁLCULOS

Ver linearidade.

Calcular as diferenças de absorbâncias para o teste e o calibrador: (A = A2 - A1

     (A do teste

Frutosamina (µmol/L) = 

      
         x Concentração do calibrador
     (A do Calibrador
g/dl = 

 g/dl 



Devido a grande reprodutibilidade que pode ser obtida com a metodologia, o método do fator pode ser empregado.

Concentração do Calibrador
Fator de calibração =
 
        (A do Calibrador
Frutosamina ((mol/L) = (A do teste x Fator

RESULTADOS

Unidade de medida

µmol/L
Valores de referência

Para indivíduos não diabéticos: 205 a 285(mol/L.

LIMITAÇÕES DO PROCEDIMENTO

Linearidade
O resultado da medição é linear entre 20 (mol/L e 800 (mol/L. Para valores maiores que 800 (mol/L, diluir a amostra com NaCl 150 mmol/L (0,85%), realizar nova medição e multiplicar o resultado obtido pelo fator de diluição. Indicar o procedimento de diluição utilizado no laboratório.
Interferências

1- O teste não sofre interferências de medicamentos, alimentação, glicemia do momento e não se observou diferenças significativas entre homens e mulheres. 
3- Concentrações de hemoglobina acima de 100 mg/dL produzem interferência negativa significativa.

4- Concentrações de bilirrubina até 8,0 mg/dL e glicose até 1000 mg/dL não produzem interferências significativas. 

5- Concentrações de Triglicérides até 1000 mg/dL e de Ácido Úrico até 14,0 mg/dL não interferem significativamente. 

6- Para uma revisão das fontes fisiopatológicas e medicamentosas de interferência nos resultados e na metodologia, sugere-se consultar Rev Ass Med Brasil 1977;23:100-102 e Clin Chem 1975;21:1D-432D.

SIGNIFICADO CLÍNICO

A frutosamina é o nome genérico dado a todas as proteínas glicadas, das quais a maior parcela é devida à albumina, que se constitui na maior massa protéica plasmática depois da hemoglobina.

Assim como a formação da hemoglobina glicada é decorrente de uma modificação não enzimática, dependente dos valores de glicemia, o mesmo ocorre com a glicosilação de outras proteínas plasmáticas2.

A meia vida das proteínas varia entre 1 a 3 semanas, ao contrário da hemoglobina cuja meia vida é de 120 dias. Portanto, é de se esperar que, enquanto o valor da hemoglobina glicada reflete o controle de glicemia nos 2 meses anteriores ao teste, a proteína glicada espelha as concentrações de glicose plasmática nos 20 dias anteriores. Assim, a frutosamina está elevada em todos os casos de diabetes sob controle metabólico inadequado. 

Quando se observa perda do controle glicêmico, a resposta da frutosamina, com elevação de valores, ocorre praticamente concomitante a hiperglicemia, retornando entretanto aos valores de referência, 3 semanas após a resposta ao tratamento.

O teste não sofre interferências de medicamentos, alimentação, glicemia do momento e não se observa diferença significativa entre homens e mulheres.

Valores diminuídos têm sido observados em pacientes com perdas elevadas de albumina ou em doenças que aumentam o catabolismo protéico.

O teste não deve ser usado para rastrear tolerância prejudicada à glicose, devido à sua pequena sensibilidade em relação ao teste oral de tolerância à glicose.

REFERÊNCIAS 

1. Baker JR, Metcalf PA, Johnson RN, Newman D, Rietz P. Clin Chem 1985;31:1550-1554.

2. Johnson RN, Metcalf PA, Baker JR. Clin Chim Acta 1983; 127:87-95.

3. Kruse-Jarres JD, Jarausch J, Lehmann P, Vogt BW, Rietz P. Lab Med 1989; 13:245-253.

4. Lim YS, Staley MJ. Clin Chem 1986;32:403-404.

5. Lloyd D, Marples J. Clin Chem 1984;30:1686-1688.

6. Schleicher ED, Vogt BW. Clin Chem 1990; 36:136-139.

7. Westgard JO, Barry PL, Hunt MR, Groth T. Clin Chem 1981;27:493-501.

8. Frutosamina: Instruções de Uso, Labtest Diagnóstica.
	
	Nome
	Assinatura
	Data

	Elaborado por:
	
	
	___/___/___

	Aprovado por:
	
	
	___/___/___

	Implantado por:
	
	
	___/___/___

	Substitui POP:
	

	Revisado por:
	
	
	___/___/___

	Revisado por:
	
	
	___/___/___

	Revisado por:
	
	
	___/___/___

	Desativado por:
	
	
	___/___/___

	Razão:


	
	Número
	Destino

	Cópias


	
	


