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RESUMEN

Introduccion: Las proteinas plasmaticas constituyen un conjunto heterogéneo de moléculas con
funciones esenciales para la homeostasis del organismo. Su estudio mediante proteinograma representa
una herramienta diagndstica de amplia utilidad clinica, aunque persisten controversias sobre su
interpretacion en contextos especificos y ante la irrupcion de nuevas tecnologias analiticas. Objetivo:
Sintetizar el conocimiento actual sobre las proteinas plasmaticas, integrando su composicion, origen,
funciones fisioldgicas y valor diagnéstico mediante el proteinograma. Métodos: Se realizdé una busqueda
en distintos buscadores académicos, utilizando términos como "plasma proteins", "serum protein
electrophoresis”, "proteinograma", "monoclonal gammopathy" y "nephrotic syndrome". Se incluyeron
articulos originales, revisiones, capitulos de libro y guias clinicas publicados entre 2015 y 2026, en espafiol
e inglés. La seleccion priorizd la relevancia tematica y la calidad metodoldgica, con preferencia por
metaanalisis, revisiones sistematicas y estudios de alto nivel de evidencia. Resultados: Las proteinas
plasmaticas, sintetizadas en higado y sistema inmune, se organizan en albumina, a1, a2, B y y-globulinas,
con funciones en transporte, inmunidad, coagulacion y presion oncética. El proteinograma por
electroforesis identifica patrones tipicos de sindrome nefrético, cirrosis, inflamacion y gammapatias. La
electroforesis capilar y la protedmica amplian el potencial diagndstico, aunque la electroforesis
convencional sigue siendo la técnica de cribado de referencia. Conclusiones: El proteinograma sigue
siendo fundamental en el laboratorio clinico. Su correcta interpretacion, con consideracion de variaciones
fisioldgicas y contexto clinico, junto con tecnologias avanzadas, ofrece una vision integral del estado de
salud y enfermedad. La protedmica promete medicina personalizada, aunque su implementacidn rutinaria
enfrenta desafios de costo y complejidad técnica.

ABSTRACT

Introduction: Plasma proteins constitute a heterogeneous set of molecules with essential functions for
the homeostasis of the organism. Its study by proteinogram represents a diagnostic tool of wide clinical
use, although controversies persist about its interpretation in specific contexts and in the face of the
emergence of new analytical technologies. Objective: Synthesize current knowledge about plasma
proteins, integrating their composition, origin, physiological functions and diagnostic value through the
proteinogram. Methods: A search was carried out in different academic search engines, using terms such
as "plasma proteins”, "serum protein electrophoresis”, "proteinogram"”, "monoclonal gammopathy" and
"nephrotic syndrome". Original articles, reviews, book chapters and clinical guidelines published between
2015 and 2026, in Spanish and English, were included. The selection prioritized thematic relevance and
methodological quality, with preference for meta-analysis, systematic reviews and studies with a high
level of evidence. Results: Plasma proteins, synthesized in the liver and immune system, are organized
into albumin, al, a2, B and y globulins, with functions in transport, immunity, coagulation and oncotic
pressure. The electrophoresis proteinogram identifies typical patterns of nephrotic syndrome, cirrhosis,
inflammation and gammopathies. Capillary electrophoresis and proteomics expand the diagnostic
potential, although conventional electrophoresis remains the gold standard screening technique.
Conclusions: The proteinogram continues to be essential in the clinical laboratory. Its correct
interpretation, with consideration of physiological variations and clinical context, together with advanced
technologies, offers a comprehensive vision of the state of health and disease. Proteomics promises
personalized medicine, although its routine implementation faces challenges of cost and technical
complexity.
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INTRODUCCION

Las proteinas plasmaticas son componentes esenciales de la sangre y
cruciales para una multitud de funciones bioldgicas que mantienen la
homeostasis del organismo. Representan una poblacidon heterogénea
de mas de 300 tipos de proteinas, con una concentracion total en suero
que oscila entre 60 y 80 g/L en condiciones normales (1), Estas
moléculas no solo constituyen el andamiaje estructural del plasma,
sino que son las efectoras primarias de procesos como el transporte de
sustancias, la inmunidad (@, la coagulacion y la respuesta inflamatoria.

La sintesis de estas proteinas ocurre, en su mayor parte, en el higado,
aunque un grupo significativo, las inmunoglobulinas, son producidas
por los linfocitos B (3), La albumina, que por si sola constituye
aproximadamente del 55 % al 65 % de las proteinas totales, es la mas
abundante y es fundamental para mantener la presién oncética, lo que
previene la formacién de edemas, y actia como un transportador
inespecifico de hormonas 4, farmacos y otros metabolitos. El resto de
las proteinas se clasifican como globulinas, las cuales se subdividen en
fracciones (a1, a2, B y y) segun su movilidad en un campo eléctrico,
una técnica conocida como electroforesis () que da lugar al
proteinograma.

El proteinograma es, por tanto, un método semicuantitativo que
proporciona una imagen general del perfil proteico del paciente. Su
valor clinico es inmenso, ya que diversas patologias alteran de manera
caracteristica la sintesis, el catabolismo o la distribucién de estas
proteinas, y generan patrones reconocibles asociados a enfermedades
hepaticas, renales, inflamatorias y neoplasicas, entre otras (). Por
ejemplo, un descenso de la albiumina junto con un aumento de la
fraccion a2-globulina es muy sugestivo de un sindrome nefrético,
mientras que un aumento policlonal de las y-globulinas es frecuente en
hepatopatias crénicas (7).

A pesar de la amplia utilizacién clinica del proteinograma, persisten
controversias en su interpretaciéon en contextos especificos, como en
pacientes ancianos con multiples comorbilidades o en poblaciones con
caracteristicas étnicas particulares (®), La irrupcion de nuevas técnicas
analiticas —como la electroforesis capilar y la protedmica— plantea
interrogantes sobre el posicionamiento de la electroforesis
convencional en el algoritmo diagndstico actual. Estas consideraciones
justifican una sintesis integradora que actualice el conocimiento
disponible y oriente al clinico en la interpretacion de los patrones
proteicos.

El objetivo de esta revisidn es sintetizar el conocimiento actual sobre
las proteinas plasmaticas, con integracion de su composicidn, origen,
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funciones fisioldgicas y valor diagndstico mediante el proteinograma,
para ofrecer una referencia actualizada al clinico y al especialista en
medicina de laboratorio.

La eleccién de una revision narrativa como enfoque metodoldgico
responde a la amplitud y heterogeneidad del tema abordado, que
abarca desde aspectos bioquimicos fundamentales hasta aplicaciones
clinicas y tecnoldgicas. Un enfoque sistematico con metanalisis
resultaria inapropiado dada la diversidad de disefios de estudio,
poblaciones y desenlaces reportados en la literatura, asi como la
naturaleza predominantemente descriptiva de la evidencia disponible
en este campo.

METODOS
Diseio del estudio

Se realizé una revisidon narrativa de la literatura cientifica, adoptando
un enfoque integrador que combina la sintesis de conocimientos
clasicos con los avances contemporaneos en el estudio de las proteinas
plasmaticas. Este disefio metodoldgico resultd el mas apropiado dada
la naturaleza multidimensional del tema, que abarca desde aspectos
bioquimicos fundamentales hasta aplicaciones clinicas y tecnoldgicas,
con una evidencia predominantemente descriptiva y heterogénea en
cuanto a disefios de estudio, poblaciones y desenlaces reportados.

Estrategia de basqueda bibliografica

Se llevd a cabo una buUsqueda exhaustiva de la literatura cientifica
durante el mes de julio de 2026, se priorizaron publicaciones del
periodo comprendido entre enero de 2015 y junio de 2026 para
asegurar la vigencia de la informacion.

Las fuentes de informacion consultadas incluyeron:

. Bases de datos bibliograficas: PubMed, ScienceDirect y
PubMed Central (PMC).

 Repositorios institucionales: SciELO, Redalyc y portales de
universidades de reconocido prestigio.

. Literatura gris: Tesis de maestria y especialidad, documentos
de consenso y guias clinicas de sociedades cientificas (Sociedad
Espafola de Bioquimica Clinica y Patologia Molecular,
International Myeloma Working Group, American Association for
Clinical Chemistry).

Los términos de busqueda se organizaron en estrategias combinadas
con operadores booleanos (AND, OR) y se adaptaron a cada base de
datos:
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Estrategia principal en inglés:

"plasma proteins” OR "serum proteins” OR "proteinogram" OR "serum
protein electrophoresis”

Combinado con: "composition” OR "function” OR "clinical applications"
OR "diagnostic patterns"

Y términos especificos: "nephrotic syndrome" OR "liver cirrhosis" OR
"monoclonal gammopathy" OR "inflammation"

Estrategia principal en espanol:

"proteinas plasmaticas" OR "proteinograma" OR "electroforesis de
proteinas"

Combinado con: "fracciones proteicas" OR "patrones electroforéticos"
OR "gammapatias"

Y términos especificos: "sindrome nefrdético” OR "cirrosis hepatica" OR
"hipoalbuminemia"

Adicionalmente, se realizé una busqueda manual mediante el rastreo
de referencias bibliograficas de los articulos seleccionados
(snowballing) para identificar fuentes adicionales relevantes no
capturadas en la busqueda inicial.

Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusion: Articulos de revision (sistematicas,
metaanalisis y narrativas) que abordaran aspectos relevantes sobre
proteinas plasmaticas o proteinograma. Estudios originales con disefios
metodoldgicos diversos: ensayos clinicos aleatorizados, estudios de
cohortes, casos y controles, transversales y estudios observacionales
descriptivos. Capitulos de libros de texto de referencia en bioquimica
clinica y medicina de laboratorio. Guias clinicas, documentos de
consenso y recomendaciones de sociedades cientificas. Publicaciones
en idioma espafol e inglés. Estudios realizados exclusivamente en
poblacién humana. Trabajos con disponibilidad de texto completo o
resimenes extensos que permitieran la extraccion adecuada de
informacion.

Criterios de exclusion: Estudios en animales de experimentacion o
modelos in vitro sin traslacidn clinica directa. Reportes de casos
aislados sin relevancia significativa para la sintesis general del
conocimiento. Publicaciones sin acceso al texto completo cuando el
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resumen no proporcionaba informacion suficiente. Articulos de opinién,
editoriales o cartas al editor sin respaldo empirico. Documentos no
sometidos a revisidn por pares o con calidad metodoldgica dudosa.
Estudios duplicados en diferentes bases de datos.

Proceso de seleccion de fuentes

La seleccién de los documentos se realizd siguiendo un proceso
estructurado en dos fases, ejecutado de manera independiente por dos
revisores (ARR y LMH):

Fase 1: Evaluacion inicial (titulos y resiimenes): Los revisores
examinaron de forma independiente los titulos y resimenes de todas
las referencias identificadas. Se excluyeron aquellos documentos que
claramente no cumplian con los criterios de inclusion. Los desacuerdos
se resolvieron mediante discusién y consenso; cuando no se alcanzo
acuerdo, se incorporé un tercer revisor experto (MARC) para la decisidon
final.

Fase 2: Lectura critica (texto completo): Se obtuvieron los textos
completos de todas las referencias preseleccionadas en la fase 1. Los
revisores evaluaron con un enfoque critico cada documento y aplicaron
los criterios de elegibilidad. Se registraron las razones de exclusion de
aquellos documentos que no superaron esta fase.

Registro del proceso: Se mantuvo un registro detallado del nimero
de referencias identificadas, preseleccionadas y finalmente incluidas,
especificando las causas principales de exclusién. El proceso de
seleccion se documentd para garantizar la transparencia vy
reproducibilidad del mismo.

Evaluacion de la calidad metodolégica

Dada la naturaleza heterogénea de las fuentes incluidas (diferentes
disefios de estudio y tipos de publicacidn), se adaptaron los criterios
de evaluacién segun el tipo de documento:

Para revisiones sistematicas y metaanalisis: Se evalué la
exhaustividad de la busqueda, la claridad en los criterios de inclusién,
la evaluacién del riesgo de sesgo y la adecuacion de los métodos de
sintesis.

Para estudios originales: Se considerd la pertinencia del disefio
metodoldgico para responder a la pregunta de investigacion, el tamafio
muestral, la validez de los métodos analiticos empleados vy la claridad
en la presentacion de los resultados.
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Para guias clinicas y documentos de consenso: Se valord la
representatividad de los grupos de expertos, la actualizacion de la
evidencia considerada y la claridad de las recomendaciones.

Para capitulos de libro: Se evalud la reputacion de los autores y la
editorial, asi como la actualizacion y exhaustividad del contenido.

La evaluacién de la calidad se utilizd para ponderar el nivel de evidencia
de cada fuente en el proceso de sintesis, priorizando aquellas con
mayor rigor metodoldgico.

Extraccion y sintesis de la informacion

Se disend un formulario de extraccién de datos que incluia las
siguientes categorias:

1. Datos bibliograficos: Autor(es), afio de publicacion, titulo,
revista o fuente, idioma.

2. Diseino del estudio: Tipo de estudio, tamano muestral (cuando
aplicaba), poblacién de estudio.

3. Objetivo principal: Pregunta de investigacién o propdsito del
estudio.

4. Contenido relevante: Informacion  especifica  sobre
composicion de proteinas plasmaticas, funciones, variaciones
fisiologicas, métodos analiticos o patrones electroforéticos.

5. Resultados principales: Hallazgos clave relacionados con el
objetivo de esta revision.

6. Limitaciones: Principales limitaciones metodoldgicas o de
alcance declaradas por los autores.

7. Nivel de evidencia: Clasificacién segun el disefio del estudio
(cuando era aplicable).

La extraccién fue realizada por los dos revisores principales (ARR y
LMH) y se verific6 de forma cruzada para minimizar errores. Los
desacuerdos en la extraccién se resolvieron por consenso.

Estrategia de sintesis:

La informacidn extraida se organizé en las siguientes categorias
tematicas para estructurar la presentacion de los resultados:

1. Composicion y origen de las proteinas plasmaticas

2. Funciones de las fracciones proteicas

3. Variaciones fisiolégicas en diferentes grupos etarios y situaciones

especiales
4. Métodos analiticos para la determinacién de proteinas
5. Patrones electroforéticos caracteristicos en enfermedades
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El enfoque de sintesis fue principalmente descriptivo-analitico,
identificando:
« Patrones comunes: Hallazgos consistentes reportados en
multiples fuentes.
« Contradicciones o0 discrepancias: Diferencias en los
resultados o interpretaciones entre estudios.
« Evolucion del conocimiento: Cambios en el entendimiento de
los conceptos a lo largo del tiempo.
« Vacios de conocimiento: Areas donde la evidencia era
insuficiente o controvertida.

Se priorizd la inclusién de evidencia de alto nivel (metaanalisis,
revisiones sistematicas, ensayos clinicos aleatorizados) cuando estuvo
disponible. Cuando la informacion provenia principalmente de estudios
observacionales, consensos de expertos o libros de texto, se senald de
forma explicita esta circunstancia y se discutieron las implicaciones
para la solidez de las conclusiones.

Consideraciones éticas y declaracion de transparencia

Al tratarse de una revision bibliografica que no involucra participantes
humanos ni animales, ni datos personales sensibles, no se requirid la
aprobacion por parte de un comité de ética institucional. No obstante,
se garantizd el cumplimiento de los principios de integridad cientifica,
incluyendo:

« Transparencia en el proceso: Se documentaron todas las
fases de la revision para permitir su replicabilidad.

. Declaracion de conflictos de interés: Los autores declararon
explicitamente la ausencia de conflictos que pudieran sesgar la
interpretacion de los resultados.

« Atribucion adecuada: Todas las fuentes consultadas fueron
debidamente citadas, respetando los derechos de autor.

. Declaracion de uso de inteligencia artificial: Los autores
declararon que no se utilizé inteligencia artificial generativa en la
redaccidon del manuscrito, garantizando la autoria humana del
contenido.

Limitaciones metodoldgicas

La revision narrativa presenta limitaciones inherentes a su disefio: La
ausencia de un protocolo preregistrado, propio de las revisiones
sistematicas, limita la reproducibilidad del proceso. La busqueda no
sistematica puede haber omitido estudios relevantes, particularmente
aquellos publicados en idiomas distintos al espafiol e inglés o en bases
de datos no consultadas. La seleccidén de fuentes, aunque realizada por
dos revisores independientes, estd sujeta a un cierto grado de
subjetividad en la interpretacidon de los criterios de elegibilidad. No se
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realizd una evaluacion formal del riesgo de sesgo mediante
herramientas estandarizadas (ej. ROBINS-I, QUADAS-2), lo que podria
afectar la ponderacidn de la evidencia. La sintesis narrativa no permite
un analisis cuantitativo de los hallazgos ni la estimacién de efectos
combinados.

Estas limitaciones se han considerado en la interpretacion de los
resultados y en la formulacién de las conclusiones, adoptando una
postura prudente en la extrapolacion de los hallazgos.

RESULTADOS
Composicion y origen de las proteinas plasmaticas

El plasma sanguineo es una matriz bioldgica compleja donde se han
identificado miles de proteinas diferentes. La concentracion de
proteinas totales en suero (el plasma una vez removidos los factores
de coagulacién) oscila en condiciones normales entre 6,6 y 8,7 g/dL
(10), Estas proteinas se pueden clasificar de manera general en tres
grandes grupos segun su funcién estructural: albumina, globulinas y
fibrinégeno (este ultimo ausente en el suero) (1),

La albumina es la proteina mas abundante, con representacion entre
el 50 % y el 60 % del total, y una concentracion normal de
aproximadamente 30-50 g/L. Es sintetizada de forma exclusiva por el
higado y tiene una vida media de aproximadamente 19 dias (1?). Las
globulinas constituyen el resto de las proteinas y se subclasifican,
seguln su movilidad electroforética, en al, a2, B y y-globulinas (13), Por
ultimo, el fibrindgeno es una glicoproteina sintetizada en el higado y
clave en el proceso de coagulacion de la sangre; constituye la principal
diferencia proteica entre el plasma vy el suero (14,

El origen de estas proteinas es, en su mayor parte, hepatico. El higado
se encarga de la sintesis de la albumina, fibrindgeno y la mayor parte
de las globulinas a y B. La fraccion de las y-globulinas, compuesta
fundamentalmente por inmunoglobulinas (anticuerpos), es producida
por los linfocitos B activados en respuesta a estimulos antigénicos (1),

Funciones de las proteinas plasmaticas
Las funciones de las proteinas plasmaticas son diversas y vitales para
el mantenimiento de la homeostasis. La Tabla 1 resume las funciones

principales de cada fraccion.

Tabla 1: Funciones principales de las fracciones de las proteinas
plasmaticas
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Fraccion Componentes

. L Funciones Especificas
Proteica Principales P

Mantenimiento de la presion
oncotica, transporte de
Albimina Albumina hormonas, farmacos, acidos
grasos y bilirrubina, reserva de
aminoacidos
Inhibicion de proteasas (evitan
al- al-Globulinas dafo tisular), reactantes de fase
Globulinas al-antitripsina, aguda positivos (aumentan con
la inflamacion)
Inhibicion de proteasas (a2-

az- macroglobulina), unién a
a2- macroglobulina, hemoglobina libre
Globulinas haptoglobina, g

(haptoglobina), transporte de

ceruloplasmina .
cobre (ceruloplasmina)

Transferrina, Transporte de hierro
LDL, (transferrina), transporte de
B-Globulinas | complemento C3, | colesterol (LDL), funcién inmune
fibrindgeno (en innata (complemento C3),
plasma) coagulacion (fibrindgeno)

Defensa inmune adaptativa
(anticuerpos). Respuesta
humoral especifica contra

antigenos

Inmunoglobulinas
y-Globulinas (IgG, IgA, IgM,
IgD, IgE)

Fuente: Elaboracion propia a partir de Whitfield 1B (16),

Ademas de las funciones especificas descritas, las proteinas
plasmaticas en conjunto cumplen roles generales como la regulacion
del pH sanguineo mediante sistemas tampon, la proteccion contra
infecciones (a través de anticuerpos y proteinas del complemento) y la
prevencién de la pérdida de sangre mediante la coagulacién (17),

Diferenciacion fisiolégica en distintos grupos etarios vy
situaciones

La concentracién y el perfil de las proteinas plasmaticas no son
estaticos a lo largo de la vida, sino que varian de manera fisioldgica en

funcidn de la edad, el sexo y situaciones especiales como el embarazo
(18),

Recién nacidos y nifos: Los lactantes presentan concentraciones de
proteinas totales e IgG mas bajas que los adultos, ya que la
transferencia de IgG materna a través de la placenta es el principal
aporte inicial. La sintesis propia del nifio se incrementa de forma
progresiva durante los primeros meses de vida. Los requerimientos de
aminoacidos esenciales por kilo de peso son mas altos en los nifios
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para sostener el crecimiento y el desarrollo (1?), Estudios de cohortes
han documentado que las concentraciones de proteinas totales en
recién nacidos son aproximadamente un 20-30 % inferiores a las de

adultos, y alcanzan valores similares alrededor de los 2-3 afos de edad
(20)

Embarazo: En la gestacién, se produce un estado de hemodilucion
fisioldgica, donde el aumento en el volumen plasmatico es mayor en
proporcién que el aumento en la masa eritrocitaria y la sintesis de
proteinas. Esto conduce a una disminucion relativa del hematocrito y
de la concentracidon de proteinas totales y albumina 1), La reduccion
de la albumina sérica puede alcanzar entre 0,5 y 1,0 g/dL respecto a
los valores preparto, sin que esto refleje necesariamente un estado
patologico (22),

Adultos y ancianos: En los adultos sanos, los valores se mantienen
relativamente estables dentro de los rangos de referencia. En los
ancianos, aunque los estudios son inconsistentes, algunos sugieren
gue los requerimientos de aminoacidos esenciales podrian estar
alterados, y es comun observar un ligero descenso en la albiumina
sérica, a veces asociado a condiciones subclinicas de malnutricidon o
enfermedades cronicas (23), Mdltiples estudios reportan una
disminucidon progresiva de albumina sérica de aproximadamente
0,5-1,0 g/dL por décadas después de los 60 anos, relacionada con
cambios en la sintesis hepatica y estado nutricional ?4), La sarcopenia
(pérdida de masa muscular) asociada al envejecimiento también puede
afectar el pool general de aminoacidos disponibles para la sintesis
proteica.

Métodos para la determinacion de proteinas y sus fracciones

El método clasico y mas extendido para el estudio de las fracciones
proteicas es la electroforesis. Esta técnica separa las proteinas en
funcidon de su carga eléctrica neta, tamano y forma, cuando son
sometidas a un campo eléctrico (%), Tradicionalmente, la separacién se
realizaba en soportes como acetato de celulosa o agarosa. Una vez
separadas, las proteinas se tifilen con colorantes (ej. azul de
Coomassie) y se cuantifican de forma semicuantitativa con un
densitometro, y se obtiene un grafico (proteinograma) con cinco o seis
bandas principales: albumina, a1, a2, B y y-globulinas (26),

Una evolucién tecnoldgica significativa es la electroforesis capilar. En
este sistema, la muestra se hace pasar por un capilar muy delgado y
las proteinas se separan mediante un fuerte voltaje electroosmatico.
La cuantificacidén se realiza con medicién de la absorbancia a 214 nm
del enlace peptidico. Esta técnica ofrece ventajas como una mayor
rapidez, automatizaciéon, precision y resolucion (7)., Estudios
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comparativos han demostrado que la electroforesis capilar presenta
una resolucién aproximadamente 35 % superior a la electroforesis
convencional en agarosa y reduce el tiempo de analisis en un 60 % (28),

Para la cuantificaciéon precisa de proteinas especificas (como una
inmunoglobulina particular o un reactante de fase aguda como la
Proteina C Reactiva), se requieren métodos inmunoquimicos como la
nefelometria o la inmunoturbidimetria (29,

En afos recientes, las técnicas de protedmica basadas en
espectrometria de masas han permitido escanear miles de proteinas
en una sola muestra de plasma, con identificacién de un "core dataset"
de mas de 3.000 proteinas plasmaticas con alta confianza (39), Estos
enfoques, aunque aun no son de rutina en el laboratorio clinico, estan
revolucionando el descubrimiento de biomarcadores y permiten el
desarrollo de modelos de prediccion de salud y enfermedad basados
en los patrones de expresién proteica (31),

Tabla 2: Comparacion de técnicas analiticas para el estudio de
proteinas plasmaticas
Técnica Principio Ventajas Limitacg ApI_|ca_C|on
nes principal
. Resolucié
Bajo _
Electroforesis en | Separacién por costo, limitada Screening
agarosa carga y tamano | estandariz . ! inicial
semicuant
ada s
itativa
Alta
L, resolucion Mayor
. Separacion .
Electroforesis o , costo Screening y
. electroforeética N .
capilar . automatiz | instrumen seguimiento
en capilar
ada, tal
rapida
e Identifica Men_os
Precipitacion : sensible .
o . tipo de Ig Caracterizacio
Inmunofijacion | con anticuerpos que }
oo monoclon . n de pico M
especificos al metodos
modernos
. Requiere
Nefelometria/ Detecaop de Cuantifica | anticuerpo | Cuantificacién
- complejos . ,
Inmunoturbidime , cion S de proteinas
. antigeno- : - o
tria : precisa especifico individuales
anticuerpo S
Espectrometria Identificacién A.It‘:?]. Alto costo, Investigacion,
sensibilida | complejid .
de masas por masa/carga L descubrimient
. d, ad técnica
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multiplexa o de
do biomarcadores
Fuente: Elaboracion de los autores a partir de las fuentes consultadas (27:28:29,30),

Patrones de proteinogramas mas caracteristicos de
enfermedades

La alteracidon en la sintesis, el catabolismo o la pérdida de proteinas
plasmaticas en diversas patologias genera patrones reconocibles en el
proteinograma, que orientan al diagndstico clinico.

1. Patron inflamatorio: Es uno de los hallazgos mas frecuentes
(aproximadamente el 45 % de las alteraciones en el proteinograma).
Se caracteriza por un aumento de los reactantes de fase aguda
positivos, que migran en las fracciones al y a2 (ej. al-antitripsina,
haptoglobina), y una disminucién de los reactantes de fase aguda
negativos como la albumina y la transferrina (32), Si la inflamacién se
cronifica, es comun observar también un aumento policlonal de las

vy-globulinas debido a la estimulacidén persistente del sistema inmune
(33),

2. Patron de sindrome nefrotico: Este patron es consecuencia de la
pérdida renal masiva de proteinas de bajo peso molecular. Se observa
una disminucion marcada de la albumina (con frecuencia <2,5 g/dL) y
un aumento compensatorio de la fraccién a2-globulina, donde se
encuentran proteinas de alto peso molecular como la
a2-macroglobulina que no se pierden por el rifidn dafiado (34), Este
patrén se presenta en aproximadamente el 88 % de los pacientes con
sindrome nefrético establecido 3%,

3. Patron de cirrosis hepatica: El dafo hepatico crénico afecta la
capacidad sintética del higado. ElI patréon tipico muestra una
disminucion de la albumina (por fallo en la sintesis) y un aumento de
las y-globulinas (en especial IgA) de forma policlonal, y da una curva
amplia y en "escalera" que puede unir las fracciones B y y (39, Este
aumento se debe a la falta de degradacién de antigenos de origen
intestinal y a la hiperactivaciéon del sistema inmune. Se observa en el
78 % de los casos de cirrosis hepatica avanzada (37,

Gammapatias: Son alteraciones en la fraccién y, compuesta por
inmunoglobulinas.

1-Gammapatia policlonal: Se observa un aumento difuso y de base
ancha en la regién y. Indica una activacion del sistema inmune y es
comun en infecciones crénicas (ej. leishmaniosis, tuberculosis),
enfermedades autoinmunes y hepatopatias (38),
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2-Gammapatia monoclonal: Aparece un pico estrecho y alto ("pico
M") en la regién B o vy, que refleja la proliferacion de un clén de células
B productor de un Unico tipo de inmunoglobulina. Es caracteristico de
neoplasias como el mieloma multiple (generalmente IgG o IgA) o la
macroglobulinemia de Waldenstrém (IgM), pero también puede ser
una Gammapatia Monoclonal de Significado Incierto (GMSI) (39, La
prevalencia de gammapatias monoclonales en poblacion mayor de 50
anos se estima en aproximadamente el 3 %, y el pico M de IgG es el
mas frecuente (55 % de los casos) (#0),

Tabla 3: Resumen de los patrones electroforéticos mas caracteristicos

AlbGmin | 91" a2- B- Y-
Patron a Globulin | Globulin | Globulin | Globulin
a a a a
Normal Normal Normal Normal Normal Normal
., 1
Inflamacion .
Aguda/Créni | | 1 1 Normal / | (Policlon
1 al, en
ca L .
cronicas)
Sindrome ! / : l /
Nefrotico H Normal l Variable Normal
o
Cirrosis Normal /| Normal / . (Policlon
Hepatica } | ! Variable |al,
P "escalera
II)
Normal /
, 0 .
ammepate | ol /| norma | Normal | aepenc |1 P12 1
e de la
Ig)

Fuente: Elaboracion de los autores a partir de las fuentes consultadas (32:33:36,39),
Nota: 1 = aumento; | = disminucién; 11 = aumento marcado; || = disminucion
marcada.

DISCUSION

El andlisis de las proteinas plasmaticas a través del proteinograma
mantiene una vigencia indiscutible en el diagndstico clinico. Su valor
reside en la capacidad de ofrecer una "fotografia" amplia del estado
fisioldgico o fisiopatoldgico del paciente, con integracion de informacion
sobre la funcién hepatica, la respuesta inmune y la presencia de
procesos inflamatorios o neoplasicos.

La utilidad del patron es innegable. El patrén de inflamacién, con su
umento de reactantes de fase aguda, es a menudo el hallazgo mas
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comun y constituye un marcador inespecifico pero sensible de
patologia organica. De manera mas especifica, los patrones clasicos
como el del sindrome nefrotico (hipoalbuminemia e
hiper-a2-globulinemia) o] la cirrosis (hipoalbuminemia e
hipergammaglobulinemia policlonal) orientan de forma decisiva la
investigacién clinica hacia un sistema organico concreto 1. La
correcta identificacion de un pico monoclonal, por su parte, es crucial
para derivar al paciente a hematologia y descartar una neoplasia de
células B (42),

Los hallazgos de esta revision concuerdan con lo reportado en otras
sintesis narrativas sobre el tema (4344, que destacan la utilidad del
proteinograma como prueba de cribado de primera linea. Sin embargo,
a diferencia de trabajos previos que se centraban de forma exclusiva
en la técnica electroforética, esta revision incorpora el analisis de las
nuevas tecnologias emergentes (electroforesis capilar, protedmica) y
su potencial impacto en el diagndstico clinico.

Es fundamental enfatizar que la interpretacién del proteinograma debe
ser contextual. Las variaciones fisioldgicas discutidas, como la
hemodilucién en el embarazo o los niveles bajos de IgG en el recién
nacido, son factores que se deben considerar para evitar diagndsticos
erréneos. Un descenso de la albiUmina en una mujer embarazada, por
ejemplo, puede ser una adaptacién normal y no un indicador de
desnutricion o hepatopatia (21), Asimismo, en el paciente anciano, la
coexistencia de multiples patologias puede generar patrones atipicos
gue requieren una interpretacion mas cautelosa (24,

La implementacién del proteinograma en el algoritmo diagndstico
muestra una utilidad clinica sélida. Los estudios revisados indican una
utilidad del 94 % para enfermedades hepaticas, 89 % para trastornos
inflamatorios crénicos y 96 % para el cribado de gammapatias (33:41),
La combinacién con técnicas complementarias como la inmunofijacién
aumenta la sensibilidad para detectar componentes monoclonales del
82 % al 97 %, lo que resulta crucial para el diagnéstico temprano de
discrasias de células B (*%), Los estudios prospectivos demuestran que
la integracién del proteinograma con parametros clinicos y de
laboratorio mejora la precision diagndstica global en un 32 % en
comparacion con la evaluacion clinica aislada (%), Esta evidencia
consolida al proteinograma no como una prueba aislada, sino como una
pieza fundamental dentro de un enfoque diagndstico integrado.

Limitaciones de la presente revision
Esta revision presenta limitaciones metodoldgicas propias de su disefio

narrativo. La busqueda no sistematica puede haber omitido algunos
estudios relevantes, en especial aquellos publicados en idiomas
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distintos al espafnol e inglés o en bases de datos no consultadas. La
seleccion de fuentes, aunque realizada por dos revisores
independientes, esta sujeta a un cierto grado de subjetividad inherente
a la sintesis narrativa. No se realizd una evaluacion formal del riesgo
de sesgo de los estudios incluidos, por lo que las conclusiones deben
interpretarse con cautela.

Implicaciones clinicas

A pesar de estas limitaciones, los hallazgos de esta revisidén tienen
implicaciones practicas importantes:

« El proteinograma sigue como una prueba de cribado de primera
linea en el estudio de enfermedades hepaticas, renales y
hematoldgicas.

« La interpretacion debe considerar siempre el contexto clinico y
las variaciones fisioldgicas.

« La electroforesis capilar ofrece ventajas sobre la electroforesis
convencional en términos de resolucién y rapidez, por lo que su
implementacion progresiva es recomendable.

« La combinacion del proteinograma con técnicas inmunoquimicas
(inmunofijacién, cuantificacion de cadenas ligeras) aumenta de
forma significativa la sensibilidad diagndstica en gammapatias.

Vacios de conocimiento e investigacion futura

La revision identifica varias areas donde la evidencia es insuficiente y
se requieren futuras investigaciones:

« Estudios prospectivos que evaluen la utilidad del proteinograma
en poblaciones con caracteristicas étnicas y geograficas diversas.

« Investigaciones que determinen valores de referencia especificos
para diferentes grupos etarios y condiciones fisioldgicas.

o Estudios que comparen de manera rigurosa la rentabilidad
diagndstica de la electroforesis capilar frente a la convencional
en diferentes contextos asistenciales.

« Evaluacion del impacto de las técnicas protedmicas en el
diagndstico de rutina y su integracion con el proteinograma
tradicional.

El futuro del andlisis de proteinas plasmaticas esta marcado por la
protedmica. Mientras que la electroforesis tradicional separa las
proteinas en unas pocas fracciones, las técnicas de espectrometria de
masas tienen la capacidad de identificar y cuantificar cientos de
proteinas especificas de forma simultdnea (9, Esto permite el
descubrimiento de nuevos biomarcadores con una especificidad y
sensibilidad muy superiores a los patrones clasicos. La posibilidad de
realizar un "escaneo" protedmico completo del plasma, como se
menciona en la literatura reciente, promete una medicina con mayor
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grado de personalizacidén y capacidad predictiva (°1), No obstante, el
costo y la complejidad de estas técnicas aun limitan su uso a
laboratorios de investigacidén y entornos clinicos muy especializados, y
mantienen a la electroforesis como la técnica de cribado por excelencia
en la rutina diaria.

CONCLUSIONES

Las proteinas plasmaticas son un conjunto complejo de moléculas
esenciales para la homeostasis, con funciones criticas en el transporte,
la inmunidad, la coagulacién y el mantenimiento de la presién oncdtica.
Su sintesis es mayoritariamente hepatica, a excepcién de las
inmunoglobulinas. El proteinograma, obtenido por electroforesis en su
mayoria, es una herramienta diagndstica de gran valor. La separacion
de las proteinas en albumina y las fracciones de globulinas (a1, a2, B
y Y) permite identificar patrones caracteristicos asociados a diversas
enfermedades. La interpretacion del proteinograma debe tener en
cuenta las variaciones fisioldgicas que ocurren a lo largo de la vida,
como los niveles alterados en recién nacidos, el efecto de la
hemodilucién en el embarazo y los posibles cambios en el anciano. La
identificacion de patrones especificos como el inflamatorio, el nefrético,
el hepatico y, sobre todo, la deteccidon de una gammapatia monoclonal,
son hallazgos que orientan de manera decisiva el diagndstico y manejo
del paciente. Las nuevas tecnologias protedmicas estan expandiendo
de forma notable el potencial diagndstico del estudio de las proteinas
plasmaticas, aunque la electroforesis sigue como el pilar fundamental
para el cribado en el laboratorio clinico de rutina.
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