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L
a electroforesis de proteínas es una prueba de laboratorio de utilidad para el es-
tudio de las enfermedades que alteran las proporciones de las proteínas en un 
amplio grupo de enfermedades como se analizará en el curso de este módulo. 

La utilidad clínica de la electroforesis de proteínas va desde su uso como prueba tamiz 
en la evaluación general de un paciente hasta las indicaciones muy puntuales como en 
el estudio de pacientes sospechosos de presentar una discrasia de células plasmáticas.

El objetivo de este módulo es actualizar y complementar el material que sobre la electro-
foresis de proteínas [1, 2] y el estudio de las principales proteínas de utilidad clínica [3] se 
han entregado en el programa de Medicina & Laboratorio, de tal manera que el médico y 
el laboratorio clínico, al momento de solicitar estas pruebas, el primero, y de realizarlas, el 
segundo, le saque el mayor provecho a esta herramienta de gran valor clínico pero de muy 
poca utilización en el medio. 

Definiciones
La electroforesis es una técnica de laboratorio que permite la separación de las proteínas de 
acuerdo con sus características físicas. Las proteínas, tienen cargas eléctricas diferentes y 
cuando se ponen en un campo eléctrico, sus moléculas se desplazan de acuerdo con su carga 
eléctrica y su peso molecular. La dirección de la migración de las moléculas depende del pH 
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de la solución y del punto isoeléctrico de la proteína; en tanto que el grado de desplazamiento, 
depende de la carga eléctrica de cada proteína, y, con menor importancia, de otros factores como 
la diferencia de potencial, el peso molecular, el tamaño de la molécula, la conductividad del 
medio y el tipo de soporte [4]. Las proteínas totales se pueden medir por métodos químicos y 
de acuerdo con su movilidad electroforética, se pueden separar en diferentes grupos, bandas o 
zonas. La electroforesis es la técnica más utilizada para estudiar las proteínas en forma integral 
como una prueba de tamización. Permite identificar aquellos pacientes que requieren una cuan-
tificación específica mediante tecnología más sensible, como la nefelometría y la turbidimetría, 
de acuerdo con la alteración o las alteraciones que serán analizadas más adelante.

En la práctica, la sensibilidad para detectar «grupos», «bandas» o «zonas» de proteínas de-
pende del medio en el cual se hace la electroforesis ya sea papel de filtro, acetato de celulosa, 
poliacrilamida o gel de agarosa; del medio en el cual se «corren» sea ácido o alcalino, de la 
sensibilidad de los instrumentos, de la habilidad del operador; y, de la capacidad de análisis 
e interpretación de quien solicita o aplica la prueba en la clínica. 

Bien utilizada es una excelente prueba de tamización, que como el hemograma y el citoquímico 
de orina, le permite al médico tener una visión global de la composición y la homeostasis de 
las proteínas del paciente y mediante las alteraciones identificadas en ella, orientar con mayor 
racionalidad y oportunidad un diagnóstico. 

Como se ha expresado, en 
el suero humano se han 
identificado más de 120 
proteínas, pero hasta el 
momento, sólo se conoce 
la función del 50% de 
ellas. Las proteínas séri-
cas representan un grupo 
heterogéneo de sustancias 
y el grado de separación 
depende de la técnica 
utilizada. Con la técni-
ca de electroforesis más 
utilizada en la clínica, el 
acetato de celulosa, es 
posible identificar cinco 
grupos a saber: albúmina, 
α-1-globulinas, α-2-glo-
bulinas, β-1-globulinas, 
β-2-globulinas y γ-globu-
linas, como se muestra en 
la figura 1. 

Desde el punto de vista práctico, la interpretación de la electroforesis se debe hacer cuan-
titativa y cualitativamente, analizando los valores absolutos de cada fracción y observando 
el patrón electroforético, para determinar la presencia o ausencia de patrones previamente 
reconocidos. 

Figura 1. Anatomía de la electroforesis de proteínas en acetato de 
celulosa. En la parte inferior de cada banda se enumeran sus princi-
pales componentes.
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Análisis cuantitativo
Se hace utilizando los valores de cada uno de los grupos de proteínas identificados como ban-
das en las placas de acetato de celulosa o como fracciones en los reportes leídos con la ayuda 
de un densitómetro. En el recorrido de este subtítulo veremos los aspectos bioquímicos más 
importantes de cada grupo y sus implicaciones clínicas. En la tabla 1 se relacionan los valores 
de referencia esperados para cada una de las fracciones electroforéticas de una electroforesis 
de proteínas de suero en acetato de celulosa [5].

Albúmina

La albúmina es la proteína que en mayor cantidad se encuentra en el organismo, en el cual 
representa del 58 al 74% (4,3 a 5,1 g/dL) de las proteínas totales. Se sintetiza en el hígado 
en forma proporcional con la ingesta de proteínas. Tiene una vida media de 15 a 19 días. Sus 
principales funciones son transportar y almacenar una gran variedad de ligandos como la cis-
tina, el glutatión, el calcio, el hierro, el cobre y el zinc, entre otros; regular la presión oncótica 
del plasma y servir como fuente de aminoácidos endógenos. Inmediatamente anterior a esta 
banda puede observarse, mejor con electroforesis de alta resolución, la prealbúmina, que, en 
estado normal, representa menos del 0,25% del total de las proteínas del suero y hasta el 4% 
de las proteínas del líquido cefalorraquídeo [4]. 

Utilidad clínica

El estudio de la albúmina por electroforesis tiene mayor importancia que su determinación 
por métodos químicos, debido a que permite identificar los casos, afortunadamente raros, de 
analbuminemia [6, 7] y de bisalbuminemia [8]. 

La albúmina se encuentra aumentada en los pacientes con deshidratación aguda y en los que 
reciben nutrición parenteral [4]. También puede elevarse artificialmente, cuando se deja el 
torniquete por mucho tiempo al momento de tomar la muestra.

La albúmina se encuentra disminuida en una gran variedad de situaciones clínicas como re-
sultado de la disminución de su síntesis o aumento de su catabolismo, ya sea por utilización o 
por pérdida, o la combinación de ambos mecanismos [4]. La disminución de la síntesis puede 
ser primaria o genética como la analbuminemia o adquirida como resultado de un proceso 
inflamatorio. La analbuminemia es una enfermedad hereditaria extremadamente rara [9], 
caracterizada por la ausencia de albúmina plasmática.

Tabla 1. Valores de referencia de la electroforesis de proteínas en suero en acetato de celulosa [5]*

Fracción Valor relativo (%) Valor absoluto (g/dL)
Albúmina 60 a 71 4,30 a 5,10
α-1-globulinas 1,4 a 2,7 0,10 a 0,20
α-2-globulinas 7,0 a 11,0 0,50 0,80
β-1-globulinas 6,0 a 9,0 0,40 a 0,60
β-2-globulinas 2,0 a 5% 0,10 a 0,40
γ-globulinas 8,0 a 16,0
Proteínas totales (medidas por colorimetría) 5,90 a 8,00
Relación albúmina/globulinas 1,40 a 2,60

* Cada laboratorio clínico debe estandarizar la prueba y establecer sus respectivos valores de referencia
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Dentro de los procesos inflamatorios que disminuyen los niveles séricos de albúmina se 
encuentran los conocidos como reactantes de fase aguda y las enfermedades inflamatorias 
crónicas, como las enfermedades reumáticas las más importantes [4]. La hipoalbuminemia en 
los procesos inflamatorios puede producirse como respuesta a uno o varios de los siguientes 
factores: (1) hemodilución, (2) pérdida de albúmina hacia el espacio extravascular en las áreas 
de inflamación, (3) aumento por las células locales y (4) por disminución en su síntesis como 
resultado directo de algunas citoquinas como el factor tumoral α, las interleuquinas 1 y 6 y 
por aumento de la presión osmótica de las proteínas [9-11].

Una causa importante de hipoalbuminemia son las enfermedades hepáticas, debido a que 
la mayoría de la albúmina se produce en el hígado y en consecuencia cualquier daño sobre 
el parenquima de este disminuye las síntesis de la proteína. En este grupo se incluyen entre 
otros muchos, las hepatopatías crónicas y agudas, las hepatitis virales e inmunológicas y el 
alcoholismo [12]. Los niveles de albúmina no se correlacionan con la severidad, el pronóstico 
ni con la alteración de la función hepática [13, 14], la cual deberá ser evaluada por métodos 
complementarios convencionales.

Una causa relativamente frecuente de hipoalbuminemia es la pérdida de proteínas a través de 
los glomérulos renales dañados, siendo el síndrome nefrótico la entidad más representativa 
de este grupo, además de la proteinuria, se presentan con hematuria [15-17]. Otra causa de 
hipoalbuminemia, menos frecuente, es la enteropatía perdedora de proteínas [18]. En este 
análisis no deben olvidarse las enfermedades nutricionales, las cuales pueden asociarse con 
hipoalbuminemia, aunque no sea necesariamente, la albúmina se correlaciona muy bien con 
el grado de desnutrición [19]. El edema y la ascitis pueden ser causa también de la hipoalbu-
minemia como resultado del aumento de la permeabilidad vascular [20]. 

Además de lo anterior, la hipoalbunemia, es un factor de riesgo independiente de mortalidad en 
individuos de edad [21, 22]; la albúmina baja, al momento de admisión en pacientes geriátricos, 
es un predictor de larga estadía y evolución menos satisfactoria [23, 24]; la albúmina baja 
preoperatoria es un predictor negativo a 30 días posoperatorio con aumento de la morbilidad 
y la mortalidad [25] lo mismo que en pacientes con cáncer de colon y recto [26] igual a lo que 
sucede con el aumento de la proteína C reactiva [27].

Otras de las alteraciones encontradas en 
electroforesis de proteínas, con relación 
a la albúmina, aparte de analbuminemia 
ya relacionada, es la bisalbuminemia 
[8, 28, 29], en la cual las moléculas de 
albúmina tienen cambios determinados 
genéticamente relacionados con sus-
titución de aminoácidos estructurales 
[30]. En la figura 2 se muestra el primer 
caso de disalbuminemia encontrado en 
el medio.

Finalmente, la prealbúmina es una pro-
teína que se encuentra predominante-
mente en el líquido cefalorraquídeo, en 
donde llega a representar hasta el 4%. 

Figura 2. Patrón electroforético de bisalbuminemia. 
Además del doble pico que se observa en la fracción 
de la albúmina en este caso hay alteraciones en las 
fracciones
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Usualmente no se detecta en las electroforesis de proteínas en suero, a no ser que se utilice 
una técnica de alta resolución. La prealbúmina en suero fluctúa más rápido en respuesta a 
alteraciones de la velocidad de síntesis que las otras proteínas como la albúmina, razón por 
la cual su medición, por métodos como la nefelometría y la turbidimetría, en la práctica se 
constituye en uno de los marcadores más sensibles del estado nutricional [31]. Cuando se re-
quiere cuantificar, sobretodo en pacientes con enfermedades hepáticas, con quemaduras, con 
insuficiencia cardiaca congestiva y en la evaluación del estado nutricional, debe utilizarse un 
método sensible como la nefelometría o la turbidimetría.

α-1-globulinas
Esta fracción está compuesta en más del 90% por la α-1-antitripsina y el otro 10% por la 
α-1-lipoproteína, la α-1-glicoproteína ácida, la α-feto-proteína y algunas proteínas transpor-
tadoras como la la transcortina (proteína transportadora de cortisol) y las globulinas fijadoras 
de hormonas tiroideas.

Utilidad clínica
Las α-1-globulinas se encuentran aumentadas en los procesos inflamatorios agudos (en donde 
actúan como reactantes de fase aguda) y en las enfermedades malignas (en donde actúan como 
marcadores tumorales). También se elevan en las mujeres que consumen anticonceptivos orales, 
mujeres gestantes y en pacientes con situaciones clínicas o enfermedades que elevan los niveles 
séricos de la α-feto-proteína como la gestación, los tumores germinales, el hepatocarcinoma 
y los tumores del seno endodérmico. 

Las α-1-globulinas se encuentran disminuidas clásicamente en la deficiencia de la α-1-an-
titripsina, especialmente en los casos homocigóticos en donde puede haber ausencia de la 
fracción, dando un patrón electroforético característico, como se analizará más adelante. En 
los pacientes con formas heterocigotes de deficiencia de la α-1-antitripsina, la disminución 
puede no ser tan significativa y, por lo tanto, en todos los casos en los cuales se sospecha, se 
debe medir por métodos más sensibles como la nefelometría y la turbidimetría. Debido a que 
la α-1-antitripsina es sintetizada en el hígado, en los pacientes con cirrosis se puede encontrar 
disminución de esta banda, proporcional al grado del daño hepático. También se pueden en-
contrar disminuidas en los pacientes que tienen deficiencia de lipoproteínas de alta densidad, 
como en la enfermedad de Tangier [32].

α-2-globulinas

En este grupo se encuentran la haptoglobina, la α-2-macroglobulina, la α-2-lipoproteína y la 
ceruloplasmina. Otras proteínas que, en menor cantidad pero de mucha importancia clínica, 
hacen parte de esta fracción son la eritropoyetina, las glicoproteínas y algunas enzimas como 
la deshidrogenasa láctica, la fosfatasa alcalina y la colinesterasa.

Utilidad clínica
Las α-2-globulinas se aumentan cuando se elevan las α-2-macroglobulinas, especialmente 
en los pacientes con síndrome nefrótico, en el cual también hay una marcada disminución 
de la albúmina [33]. También se elevan en los pacientes con diabetes mellitus, hepatopatías 
crónicas y ataxia telangiectásica. Cuando se encuentra aumento de las α-2-globulinas y no 
hay criterios para establecer diagnóstico de síndrome nefrótico (hipoproteinemia, hipoalbu-
minemia, edema, hiperlipidemia y proteinuria), se debe considerar la posibilidad de que éste 
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se deba a un aumento de las haptoglobinas, de la ceruloplasmina u otras proteínas, como la 
α-1-glicoproteína ácida, el fibrinógeno y la antitripsina, la mayoría de ellas como reactantes de 
fase aguda que, a su vez, pueden estar asociados con colagenosis, infecciones, enfermedades 
malignas y necrosis tisular, entre otras circunstancias clínicas. Otra proteína que eleva esta 
fracción es la ceruloplasmina. Esta proteína se incrementa en las pacientes que reciben terapia 
estrogénica, después de trauma, en infecciones y en enfermedades malignas; especialmente en 
las leucemias y en los linfomas. La haptoglobina se aumenta en los pacientes con tratamiento 
de corticosteroides. 

En la práctica, las α-2-globulinas no se encuentran disminuidas, ya sea porque sus compo-
nentes no disminuyen en forma significativa o porque, cuando esto sucede, algunos de ellos 
se incrementan compensando los que se disminuyen. La proteína que con mayor frecuencia 
modifica negativamente esta fracción es la haptoglobina. Ésta se encuentra disminuida en las 
enfermedades hepáticas severas, en las pacientes que reciben estrógenos por largos períodos, 
en las anemias megaloblásticas, en las anemias hemolíticas, independiente de la causa, y en 
los procesos de resolución de grandes hematomas. También puede haber disminución de las 
α-2-globulinas por descenso en los niveles séricos de ceruloplasmina en la enfermedad de 
Wilson, en la desnutrición, en el síndrome nefrótico [33] y en los pacientes con enfermedades 
perdedoras de proteínas. Debido a que las variaciones de las haptoglobinas y de la ceruloplas-
mina pueden no ser significativas, cuando hay sospecha clínica de que ésto está sucediendo se 
deben medir por un método más sensible, como la nefelometría y la turbidimetría

β-globulinas

Esta banda está compuesta por dos subgrupos, las β-1-globulinas y las β-2-globulinas, que para 
efecto del análisis se trataran bajo un solo grupo: las β-globulinas. En este grupo se encuentran 
la transferrina, las β-lipoproteínas, la hemopexina, la fibronectina, la β-2-microglobulina y 
varias fracciones del complemento sérico, especialmente las C3 y C4. Cuando hay hemólisis 
es posible identificar en esta zona un pequeño pico «monoclonal» que corresponde a la hemo-
globina libre. Cuando la separación del suero no se ha hecho adecuadamente o cuando en vez 
de suero se utiliza plasma, se observa en esta banda una fracción importante «monoclonal» 
que corresponde al fibrinógeno, como claramente se presenta en la figura 3. 

Utilidad clínica
Las β-globulinas se encuentran aumentadas en muchas circunstancias. De éstas, la más fre-
cuente es la falta de preparación del paciente, cuando éste no guarda un ayuno adecuado antes 

Figura 3. (A) electroforesis de proteínas en suero; (B) la misma muestra en plasma, en cierculo se 
muestra el fibrinógeno..

A B
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de tomársele la muestra. En los pacientes 
con deficiencia de hierro (recuérdese que 
la prevalencia global de esta deficiencia 
puede llegar hasta el 30% [34]) se encuen-
tra aumento de las β-globulinas debido 
al aumento de los niveles de transferrina, 
situación que es más notoria en gestantes, 
mujeres menstruantes y adolescentes. 
En algunos pacientes con deficiencia de 
hierro severa, se puede presentar un «pico 
monoclonal», muy similar al que se pre-
senta en el mieloma múltiple [35], como 
se observa en la figura 4. También se 
aumentan en los pacientes que presentan 
dislipidemias, especialmente en aquellos 
con elevaciones importantes del coleste-
rol total. Lo mismo que en pacientes con 
hipotiroidismo, cirrosis biliar, nefrosis y 
algunos casos de diabetes mellitus, como 
resultado del aumento del colesterol y sus fracciones lipoproteícas. Las β-globulinas también 
se pueden encontrar elevadas en algunas enfermedades crónicas como la hipertensión arterial 
maligna, el síndrome de Cushing, la poliarteritis nodosa y algunas neoplasias. 

De otro lado, la disminución de las β-globulinas no es frecuente en la clínica y cuando ésto 
se presenta, usualmente se asocia con un problema de nutrición.

γ-globulinas

La fracción de las γ-globulinas está compuesta predominantemente por anticuerpos del 
tipo de inmunoglobulinas G (IgG). Las inmunoglobulinas A (IgA), inmunoglobulinas D 
(IgD) e inmunoglobulinas E (IgE) se encuentran en el límite de la banda cercano a la zona 
de las β-globulinas. Cuando hay alteración de las γ-globulinas, ésta puede ser generalizada 
o de varias de ellas, dando la forma conocida como policlonal. También se puede afectar 
sólo una fracción que se eleva, dando la forma «monoclonal» o en «pico de campanario», 
usualmente asociada con disminución de las inmunoglobulinas no comprometidas. En este 
grupo también se encuentran la properdina, la proteína C reactiva y el factor C1q inactivador 
del complemento.

Las alteraciones relacionadas con el aumento de las γ-globulinas se denominan gammapatías 
y pueden ser de dos tipos: policlonal y monoclonal.

Utilidad clínica
Las alteraciones relacionadas con el aumento de las γ-globulinas se denominan gammapatías 
y pueden ser de dos tipos: policlonal y monoclonal.

Gammapatía policlonal 

Las gammaglobulinas están compuestas por diferentes clases y subclases de inmunoglobu-
linas, en particular de las IgA, las IgM, las IgG, las IgD y las IgE. Las inmunoglobulinas 
responden a procesos inflamatorios, incluidos los infecciosos, en proporciones y cantidad 

Figura 4. Electroforesis de proteínas de un paciente 
con anemia ferropénica. Obsérvese el pico «mono-
clonal» correspondiente a transferrina. 
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variables, de un individuo a otro y de una situación clínica a otra. En términos generales, 
las variaciones de las inmunoglobulinas, y en consecuencia del patrón de las γ-globulinas, 
pueden orientar el diagnóstico del médico, por ejemplo: las IgG tienden a predominar en los 
procesos de respuesta autoinmune; las IgM en infecciones virales y en algunas parasitosis 
como la malaria. 

El patrón de la zona de las γ-globulinas puede dar una idea en relación a la(s) inmunoglobulina 
elavada(s): las enfermedades bacterianas crónicas, como la tuberculosis, usualmente presentan 
un aumento de todas las inmunoglobulinas séricas; en la cirrosis biliar primaria es caracte-
rístico el aumento marcado de las IgM, así como lo es las IGg en la hepatitis crónica activa 
y las IgA en la cirrosis portal; y, finalmente, las IgE se encuentran elevadas en pacientes con 
asma u otras enfermedades alérgicas especialmente en niños [4]. Las Infecciones intrauterinas 
generan un gran aumento de IgM en el feto y esta alteración puede ser determinada en sangre 
de cordón en el momento de nacimiento [4].

En este caso se observa una banda ancha y difusa que compromete toda la región. En los casos 
en que ésta es muy importante puede llegar a la unión de las γ-globulinas y de las β-globulinas 
y en los casos más intensos puede dar el clásico cuadro de unir dos fracciones: puente β-γ 
(beta-gamma). La inmunoglobulina que más se eleva es la IgM. En los pacientes con cirrosis 
alcohólica, el aumento concomitante de la IgM y de la IgA es responsable del característico 
puente β-γ. Las gammapatías policlonales que se encuentran asociadas con lupus eritematoso 
diseminado y artritis reumatoide se hacen especialmente a expensas de las IgA.

Las gammapatías policlonales tienen múltiples orígenes, siendo las más frecuentes las enferme-
dades del colágeno (lupus eritematoso diseminado, artritis reumatoide, síndrome de Sjögren), 
las enfermedades malignas (leucemias, linfomas no Hodgkin y enfermedad de Hodgkin), 
la sarcoidosis y las infecciones crónicas (tuberculosis, micosis, parasitosis). También se ha 
reportado una forma familiar de hipergammaglobulinemia policlonal. Con el tiempo, algunas 
de las gammapatías policlonales pueden tornarse en formas monoclonales, especialmente en 
neoplasias como la enfermedad de Hodgkin y el hepatocarcinoma. 

Gammapatía monoclonal

La gammapatía monoclonal, contrario a lo que sucede en la gammapatía policlonal, es el re-
sultado de la hiperproducción de una inmunoglobulina única, dependiente de una sola clona 
de células productora, que con el tiempo da como resultado da como resultado el aumento 
desproporcionado de una determinada inmunoglobulina, o fracción de ésta, que a la electrofo-
resis de proteínas da una banda estrecha o un pico alto con base estrecha, ubicado en la región 
correspondiente eletroforeticamente a la sustancia producida por las células productoras de 
las mismas, banda o pico denominado gammapatía monoclonal [4]. Desde el punto de vista 
clínico, el 60% de las gammapatías monoclonales corresponden al diagnóstico de mieloma 
múltiple o plasmocitoma solitario, pero no debe olvidarse que del 40% restante, 15% esta 
relacionado con la sobre producción de inmunoglobulinas en los linfocitos B, principalmente 
en los linfomas, la leucemia linfocítica crónica, la macroglobulinemia de Waldeströms y la 
enfermedad de cadenas pesadas; y, lo más importante, que más del 25% de los pacientes con 
picos monoclonales pueden estar relacionados con enfermedades no malignas, algunas de 
ellas nunca descubiertas [36], situación que se conoce como gammapatía monoclonal benigna 
o de significado desconocido, que debido a su importancia clínica será analizada, con mayor 
detalle, a continuación.
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Gammapatía monoclonal de origen desconocido

Ante una gammapatía monoclonal, se debe considerar en todos los casos el diagnóstico de 
discrasia de células plasmáticas [37], pero no debe olvidarse, como ya se ha expresado, que 
también se puede presentar con otras enfermedades o como un hallazgo único en algunos 
pacientes [38-40]. De acuerdo con estudios recientes, la gammapatía monoclonal de origen 
desconocido tiene una prevalencia de 3,2% en población mayor de 50 años [41] y si se detecta 
oportunamente puede ser objeto de manejo adecuado. Aparte de las enfermedades relacio-
nadas con las discrasias de células plasmáticas, son muchas las enfermedades informadas en 
la literatura médica mundial relacionadas con la presencia de gammapatía monoclonal, entre 
ellas infecciones [42-63], enfermedades del tejido conectivo [64-76], enfermedades hepáticas 
[44-49, 77-80], enfermedades malignas [81-88], enfermedades hematopoyéticas y linfoproli-
ferativas [89-116], enfermedades renales [117-119], medicamentos [120] y un amplio grupo de 
enfermedades no agrupables [121-137], como se relacionan en la tabla 2.

Las γ-globulinas se encuentran disminuidas en la hipogammaglobulinemia y en la 
agammaglobulinemia primaria o secundaria. La hipogammaglobulinemia secundaria 
está asociada con el síndrome nefrótico, algunas enfermedades avanzadas, el síndrome 
de inmunodeficiencia humana (sida) y en pacientes que reciben esteroides por períodos 
prolongados. También se encuentra disminuida en los pacientes con leucemia linfocítica 
crónica y algunas formas de mieloma múltiple, especialmente aquellos con grandes pér-
didas de proteínas en la orina. 

En la tabla 3, a modo de resumen, se presenta una relación de las situaciones clínicas en donde 
las fracciones electroforéticas se encuentran alteradas.

Análisis cualitativo

El análisis cualitativo es el complemento del estudio cuantitativo, previamente analizado, y 
en todos los casos debe hacer parte integral de la electroforesis de proteínas, incluyendo en el 
informe su respectiva gráfica. Se compara el patrón de la electroforesis del paciente, después 
de ser «leído» con un densitómetro, con el esperado, de acuerdo al conocimiento previo de 
patrones de la «electroforesis normal» y de algunas formas o patrones anormales [138]. A 
continuación se describen los patrones electroforéticos más característicos. Vale la pena insistir 
en que la interpretación de esta prueba se debe hacer en el contexto clínico y dentro de la más 
estricta lógica médica, como la mayoría de las pruebas de laboratorio.

Patrón de inflamación aguda

El patrón electroforético de la inflamación aguda se caracteriza por disminución de la albúmina 
y elevación de las α-1-globulinas y las α-2-globulinas, entre las cuales se encuentran la mayoría 
de los reactantes de fase aguda. En estos casos también se eleva el fibrinógeno, situado en las 
β-globulinas, pero no aparece cuando la electroforesis se hace en suero, debido a que éste se 
retira con el coágulo sanguíneo. Este patrón se presenta en los procesos inflamatorios agudos, 
especialmente en las infecciones a partir de las primeras horas, en algunos casos de infarto 
del miocardio, en enfermedades con necrosis tisular, quemados, cirugía extensa y situaciones 
de alto estrés, y en algunos casos de artritis reumatoide. En el patrón de inflamación aguda, 
usualmente no hay tiempo para que se presente un aumento importante de las γ-globulinas, 
y en los casos en que se presenta es mínimo. En la figura 5 se esquematiza el proteinograma 
típico de la inflamación aguda.
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Tabla 2. Algunas causas, ordenadas alfabéticamente, de gammapatía monoclonal
Infecciones

Virales, en especial hepatitis viral [42, 43] en particular por virus C [44-49], virus de inmunodeficiencia humana [50-52], mo-
nonucleosis infecciosa [53], varicela [54]
Bacterianas, bacteriemia [55], brucelosis [56], endocarditis bacteriana por Lactobacillus plantarum [57] y Bartonella quintana 
[58], infección por Helicobacter pylori [59-62], tuberculosis [56]. 
Parásitos. leishmaniasis [63]

Enfermedades del tejido conectivo 
Arteritis temporal [64]
Artritis reumatoide [65-67]
Escleroderma [68]
Lupus eritematoso discoide [69, 70]
Lupus eritematoso sistémico [71-75]
Sarcoidosis [76]

Enfermedades hepáticas
Cirrosis [77, 78]
Alcoholismo
Hepatitis autoinmune
Cirrosis biliar primaria [78]
Hepatitis inducida por virus [44-49]
Esclerosis múltiple [79, 80]
Colangitis esclerosante primaria

Enfermedades malignas
Tumores solidos [81]
Tumores de ovario [82]
Cáncer de pulmón [83, 84]
Tumores renales
Cáncer de hígado [85]
Tumores gástricos [86]
Cáncer de próstata [87]
Enfermedad renal [88]

Enfermedades hematológicas y linfoproliferativas
Anemia perniciosa [89, 90] e infección por Helicobacter pylori [91]
Ataxia telangiectásica [92]
Enfermedad de von Willebrand adquirida [93-98]
Enfermedad de Hodgkin [99]
Leucemia linfocítica crónica [100, 101] 
Leucemia mieloide crónica [102]
Leucemia mielomonocítica [103]
Linfoma de Burkitt [104, 105]
Linfomas no Hodgkin [106-108]
Macrocitosis (sin etiología asociada) [109]
Policitemia rubra vera [110]
Síndrome de anticoagulante lúpico [111-115]
Talasemia [116]
Trombocitosis esencial [110]

Enfermedades renales
Glomerulonefritis proliferativa [117]
Insuficiencia renal [118]
Síndrome nefrótico [118, 119]

Medicamentos
Carbamazepia [120]

Varias no clasificadas en los grupos anteriores
Angioedema adquirido tipo 2 [121]
Hiperostosis esquelética idiopática [122]
Hiperparatiroidismo primario [123]
Implantes de mama [124]
Meningiona coroideo [125]
Polineuropaía [126]
Síndrome de Schnitzler (urticaria crónica, fiebre y gammapatía monoclonal) [127-129]
Sobrevivientes de bomba atómica [130, 131]
Tiroiditis de Hashimoto [132]
Trasplantes (por el tratamiento inmunosupresor), cardiaco [133], renal [134, 135]
Xantomatosis normolipémica [136]Hipertensión pulmonar [137]
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Tabla 3. Principales variaciones, ordenadas alfabéticamente, de la electroforesis de proteínas en suero de acuerdo con las enfer-
medades asociadas

Fracción electroforética Aumenta Disminuye

Albúmina

Deshidratación Enfermedades caquectizantes crónicas
Infecciones crónicas
Hemorragias, quemaduras y enteropatías perdedo-
ras de proteínas
Daño hepático (con disminución de producción de 
la albúmina)
Desnutrición
Síndrome nefrótico
Embarazo
Dermatitis severa

α-1-globulinas Embarazo
Infecciones agudas y crónicas

Defiencia de α-1-antripsina
Nefrosis

α-2-globulinas

Insuficiencia adrenal
Terapia con adrenocorticosteroides
Diabetes mellitus avanzad
Síndrome nefrótico

Desnutrición
Anemia megaloblástica
Enteropatía perdedora de proteínas
Enfermedad hepática severa
Enfermedad de Wilson

β-2 globulinas

Cirrosis biliar
Carcinomas (algunas veces)
Enfermedad de Cushing
Diabetes mellitus, algunos casos
Hipotiroidismo
Anemia ferropénica
Hipertensión arterial maligna
Nefrosis
Poliarteritis nodosa
Ictericia obstructiva
Embarazo, tercer trimestre

Desnutrición (por proteínas)

γ-globulinas

Amiloidosis
Enfermedad de Hodgkin
Enfermedades del colágeno
Infecciones crónicas, especialmente las 
enfermedades granulomatosas
Leucemia linfocítica crónica
Linfomas no Hodgkin
Macroglobulinema de Waldestrom
Mieloma múltiple
Cirrosis hepática
Enfermedades reumáticas y colagenosis 
Crioglobulinemia 

Agammagloblinemia
Hipogammaglobulinemia
Síndrome nefrótico 

Una variante de este patrón es el que 
se presenta en los casos de inflamación 
subaguda, en los cuales los reactantes 
de fase aguda, especialmente la proteína 
C reactiva, la α-1-antitripsina, la α-1-
glicoproteína ácida (orosomucoide) y el 
complemento, se «normalizan» o tienden 
a «normalizarse», en tanto que la reacción 
inmunológica es mayor, con aumento 
de las inmunoglobulinas, característica-
mente de tipo policlonal. En estos casos, 
las α-2-globulinas, particularmente las 
haptoglobinas, pueden permanecer eleva-
das o con tendencia al aumento. En estas 
circunstancias, el patrón electroforético 

Figura 5. Patrón electroforético de inflamación 
aguda. Se observa hipoalbuminemia con un marcado 
incremento de las α-2-globulinas.
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se caracteriza por disminución de la albú-
mina con aumento de las α-2-globulinas 
y de las γ-globulinas característicamente 
policlonal. Las enfermedades con este 
patrón son las mismas del patrón de in-
flamación aguda, pero con mayor tiempo 
de evolución más largo o tendencia a la 
cronicidad.

Patrón de inflamación crónica

En este proteinograma hay disminución 
variable de la albúmina con aumento 
moderado en las α-1-globulinas, las α-
2-globulinas, las β-globulinas, especial-
mente el complemento, y las γ-globuli-
nas, por aumento policlonal de las IgG 
e IgM. En este patrón electroforético, 
las α-2-globulinas pueden ser normales 
o estar ligeramente aumentadas. Esta 
morfología se asocia con infecciones 
crónicas independientemente de su 
causa, enfermedades granulomatosas, 
cirrosis, colagenosis, enfermedades 
alérgicas y algunas neoplasias, especial-
mente las de origen hematológico, como 
la enfermedad de Hodgkin. En la figura 
6 se esquematiza el proteinograma típico 
de la inflamación crónica.

Patrón de enfermedad hepática 
crónica

Aparte del patrón electroforético ya 
descrito, dentro de las enfermedades 
del hígado que expresan cambios en la 
electroforesis de proteínas se incluyen 
la cirrosis en sus diferentes etapas y 
la hepatitis crónica activa, de origen 

autoinmune. En estos casos se encuentra que la albúmina puede estar normal o muy 
disminuida de acuerdo con la cronicidad y el daño hepático y que las α-2-globulinas 
usualmente están disminuidas. En la cirrosis y en la hepatitis crónica activa, generalmente 
hay un aumento policlonal de las γ-globulinas IgA, IgG e IgM, que puede llegar a dar 
un patrón característico en donde las β-globulinas son cubiertas por las γ-globulinas; el 
pico conocido como «puente β-γ». A pesar de que ninguna de estas alteraciones es pa-
tognomónica, la normalidad de la electroforesis excluye, al menos en la mayoría de los 
casos, enfermedad hepática grave. En la figura 7 se muestra el proteinograma típico de 
una hepatopatía crónica severa.

Figura 7. Patrón electroforético de enfermedad 
hepática crónica (cirrosis). Obsérvese la marcada 
disminución de la albúmina y de las α-2-globulinas, 
con el característico «puente β-γ» por aumento de las 
IgG, IgM e IgA. 

Figura 6. Patrón electroforético de inflamación cró-
nica. Muy similar al patrón de la inflamación aguda, 
hay un aumento más discreto de las α-2-globulinas 
que pueden ser normales y predomina la gammapatía 
policlonal.
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Patrón de síndrome nefrótico
Se caracteriza por una marcada dismi-
nución de la albúmina, por pérdida de la 
proteína a través de la orina, y un consi-
derable aumento de las α-2-globulinas, 
por aumento de las α-2-macroglobulinas 
y las lipoproteínas, con o sin aumento 
concomitante de las β-globulinas. Se 
diferencia del patrón de inflamación 
aguda en que en el síndrome nefrótico la 
alteración de las β-globulinas es menos 
intensa y la hipoalbuminemia es más 
importante, con valores en ocasiones 
extremadamente bajos. En la figura 8 se 
esquematiza el proteinograma típico del 
síndrome nefrótico.

Patrón de 
hipogammaglobulinemia
Desde el punto de vista de la electrofore-
sis de proteínas, la hipogammaglobuline-
mia se define electroforéticamente como 
una disminución de las γ-globulinas, 
usualmente sin otros cambios importan-
tes en las otras bandas. La forma más 
severa de la hipogammaglobulinemia es 
la agammaglobulinemia con desaparición 
de las γ-globulinas. La hipogammaglo-
bulinemia es sugestiva de una variante 
de mieloma múltiple, conocida como de 
cadenas livianas, 20% de las formas de 
mieloma múltiple, en la cual se excreta 
proteína de Bence-Jones por la orina sin 
que se observe el pico monoclonal carac-
terístico en la electroforesis de proteínas 
en suero y en este caso el diagnóstico de hace por electroforesis de proteínas en orina y es-
tudios complementarios. Las hipogammaglobulinemias pueden presentarse como una forma 
primaria por síndrome de Wiskott-Aldrich, enfermedad de Bruton y ataxia telangiectásica o 
secundaria por gammapatías monoclonales (mieloma múltiple), terapia inmunosupresora, 
proteinuria de Bence-Jones y síndrome de inmunodeficiencia adquirida. En la figura 9 se 
muestra el proteinograma típico de una hipogammaglobulinemia.

Patrón de deficiencia de α-1 antitripsina

La deficiencia de α-1 antitripsina es una condición hereditaria que predispone al enfisema, 
la cirrosis y la insuficiencia pancreática. Los casos homocigóticos se pueden diagnosticar 
con facilidad cuando prácticamente desaparece la fracción de las α-1-globulinas, ya que 

Figura 8. Patrón electroforético de un síndrome ne-
frótico. Hay disminución de la albúmina, de las α-1-
globulinas, β-globulinas y γ-globulinas, con aumento 
de las α-2-globulinas.

Figura 9. Patrón electroforético de una hipogam-
maglobulinemia. Se observa ausencia de la fracción 
correspondiente a las γ-globulinas.
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la α-1-antitripsina representa el mayor 
componente de la fracción; en los casos 
heterocigotes, la disminución puede no 
ser tan aparente o estar enmascarada 
por otras proteínas que hacen parte de 
la fracción, sobre todo cuando está aso-
ciado un componente inflamatorio que 
explica el aumento de reactantes de fase 
aguda. En todos los casos en los cuales 
se encuentre este patrón o se sospeche 
clínica o epidemiológicamente la defi-
ciencia, se debe medir el nivel sérico de 
la α-1-antitripsina por nefelometría u otro 
método inmunológico. En la figura 10 se 
esquematiza el proteinograma típico de 
una forma homocigote de deficiencia de 
α-1 antitripsina.

Patrón de enteropatía perdedora 
de proteínas

El intestino juega un papel importante 
en el metabolismo y degradación fisio-
lógica de las proteínas plasmáticas. No 
se conoce con exactitud la magnitud de 
las pérdidas proteicas gastrointestinales 
normales, pero estudios realizados con 
albúmina marcada han demostrado que 
entre 10 y 20% del recambio normal de la 
albúmina está representado por la pérdida 
intestinal de proteínas. Es bien conocido 
que en determinadas enfermedades se 
produce una mayor pérdida de proteínas 
por el intestino, que característicamente 
compromete todas las fracciones electro-
foréticas. En la figura 11 se muestra un 
proteinograma típico de una enteropatía perdedora de proteínas.

Patrón de gammapatía policlonal

Esta forma es la expresión de la hiperproducción de todas las inmunoglobulinas. Representa 
la forma más frecuente de gammapatía. Es el resultado de un estímulo inmunológico relacio-
nado con procesos inmunes crónicos como las enfermedades del tejido conectivo como lupus 
eritematoso diseminado y artritis reumatoide, enfermedades hepáticas como cirrosis, hepatitis 
crónica activa, enfermedades infecciosas, especialmente las formas más crónicas como os-
teomielitis, leishmaniosis visceral, lepra y tuberculosis, sarcoidosis y enfermedades malignas 
especialmente, leucemias y linfomas. En la figura 12 se esquematiza el proteinograma típico 
de una gammapatía policlonal.

Figura 10. Patrón electroforético de una forma homo-
cigótica de dificiencia de α-1 antitripsina. Obsérvese la 
disminución tan importante de la fracción α-1-globu-
lina y la normalidad de las fracciones restantes. 

Figura 11. Patrón electroforético de una enteropatía 
perdedora de proteínas. Obsérvese cómo hay dismi-
nución de todas las fracciones electroforéticas.
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Patrón de gammapatía 
monoclonal

Esta forma es la expresión de la hiper-
producción de una inmunoglobulina en 
forma monoclonal. También se le conoce 
como pico monoclonal M o paraproteína. 
Puede ser benigna o maligna. En el primer 
caso, usualmente el incremento cuantita-
tivo no es muy importante, permanece 
constante y no hay disminución de las 
otras inmunoglobulinas; en el segundo 
caso, su causa es maligna, usualmente 
asociada con discrasias de células plas-
máticas que incluye el mieloma múltiple, 
la macroglobulinemia de Waldeström y 
la amiloidosis primaria y ocasionalmente 
con enfermedades malignas linforreticu-
lares como la leucemia linfocítica crónica 
y los linfomas no Hodgkin. En niños el 
hallazgo de una gammapatía monoclonal 
es la excepción.

El pico monoclonal usualmente se en-
cuentra localizado en la banda de las 
γ-globulinas, pero puede estar localizado 
en la zona de las β-globulinas y rara vez 
en la de las α-2-globulinas. La mayoría 
de las personas a quienes se les detecta la 
presencia de un pico monoclonal tienen 
un mieloma múltiple. Sin embargo, otra 
pequeña proporción de pacientes tiene 
una macroglobulinemia de Waldeström, 
una gammapatía monoclonal secundaria 
o una gammapatía monoclonal benigna. 
En los casos de gammapatía monoclonal, 
usualmente no hay modificaciones de los 
otros componentes electroforéticos. En la 
figura 13 se esquematiza el proteinogra-
ma típico de una gammapatía monoclonal.

A modo de resumen del acapite análisis cualitativo, en la tabla 4 se resumen las características 
de los principales patrones electroforéticos.

Indicaciones para la electroforesis de proteínas 
La electroforesis de proteínas es una prueba subutilizada en la práctica médica. La mayoría 
de las veces se solicita cuando se sospecha la presencia de una enfermedad relacionada con 
células plasmáticas como el mieloma múltiple, la macroglobulinemia de Waldeström y la 

Figura 12. Patrón electroforético de una gammapatía 
policlonal. Aparte del aumento de todas las γ-globu-
linas (policlonal) se observa alteración de los otros 
componentes como la albúmina y las α-1-globulinas, 
las α-2-globulinas y las β-globulinas. 

Figura 13. Patrón electroforético de una gammapatía 
monoclonal. Obsérvese el pico monoclonal caracte-
rísticamente alto de base estrecha sobre la zona de 
las γ-globulinas, dando la típica imagen en «forma 
de campanario».
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amiloidosis. Sin embargo, como se ha observado en el transcurso de este módulo, son muchas 
las enfermedades que presentan alteraciones en la composición y en el patrón electroforético 
de las proteínas y en donde la prueba podría tener indicación como parte integral del estudio 
de los pacientes con estas enfermedades o como prueba tamiz en pacientes bien selecciona-
dos. Finalmente, en la tabla 5 se relacionan las principales indicaciones de la electroforesis 
de proteínas.

Conclusiones
Más que una prueba de laboratorio, la electroforesis de proteínas es una excelente herramienta 
de tamización para enfermedad oculta. La electroforesis de proteínas no es la panacea debido 
a que ninguno de sus resultados es patognomónico, debe ser solicitada e interpretada dentro 
del contexto clínico y la lógica médica. Es una excelente herramienta que le permite al clínico 
tener una visión general de la homeostasis de las proteínas, que bien usada puede ser de utilidad 
en el manejo integral del paciente, así como lo son el hemograma y el citoquímico de orina. 
Las variaciones que se encuentren en ella pueden y deben ser confirmadas por métodos que 
como el radioinmunoanálisis (RIA), el inmunoanálisis enzimático (Elisa), la nefelometría y 
la turbidimetría que tienen mayor sensibilidad y especificidad. Es importante que el médico 
se familiarice con esta prueba y que el laboratorio clínico la ofrezca con mayor regularidad 

Tabla 4. Patrones electroforéticos típicos 

Patrón Variaciones de las bandas Enfermedades relacionadas y observaciones

Inflamación aguda
Albúmina normal o disminuida Aumento 
de las α-1-globulinas y/o las α-2-globulinas

Enfermedades inflamatorias o infecciosas de tipo 
agudo (actúa como reactantes de fase aguda)

Inflamación crónica

Albúmina normal o disminuida Aumento 
de las α-1-globulina y/o las α-2-globulinas 
Aumento de las γ-globulinas

Enfermedades autoinmunes, hepatopatías crónicas 
(incluidas la hepatitis autoinmune crónica y la 
cirrosis biliar primaria), infecciones crónicas y 
cáncer

Hipoalbuminemia
Albúmina disminuida Resto de fracciones, 
usualmente normales

Desnutrición, enfermedad perdedora de proteínas 
en etapas iniciales, cáncer metastático

Hipogammaglobulinemia
Albúmina normal o disminuida Disminu-
ción de las γ-globulinas

Enfermedades linfoproliferativas, enfermedad in-
testinal inflamatoria, inmunodefiencias congénitas

Gammapatía policlonal

Aumento de las γ-globulinas (base ancha) Enfermedades autoinmunes, enfermedades cróni-
cas, hepatopatías crónicas (incluidas la hepatitis 
autoinmune crónica y la cirrosis), enfremdades 
parasitarias como leishmaniasis

Gammapatía monoclonal

Albúmina normal o disminuida Aumento 
de las γ-globulinas (base estrecha)

Mieloma, macroglobulinemia de Waldeström, 
gammapatía monoclonal de origen indeterminado, 
leucemia linfocítica crónica, linfomas no Hodgkin, 
amiloidosis, enfermedad de Gaucher (25% de 
los pacientes), SIDA (15% de los pacientes) y las 
incluidas en la tabla 2. 

Cirrosis
Albúmina usualmente disminuida Aumento 
de las γ-globulinas Formación de puentes 
β-γ 

Cirrosis, hepatitis autoinmune

Enfermedad perdedora de 
proteínas

Albúmina disminuida Aumento de las α-2-
globulinas Disminución de las γ-globulinas

Síndrome nefrótico, enfermedades exudativas de 
la piel, gastroenteropatías

Deficiencia de α-1-anti-
tripsina

Ausencia o disminución significativa de las 
α-1-globulinas

Deficiencia de α-1-antitripsina

Hiperbetaglobulinemia
Albúmina normal o disminuida Aumento 
de las β-globulinas

Hiperlipidemia, diabetes mellitus, deficiencia 
severa de hierro

Inmunodeficiencia 
Ausencia o disminución significativa de las 
γ-globulinas

Inmunodeficiencia congénita o adquirida
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y oportunidad. Cuando está bien indicada y es interpretada correctamente, tiene una buena 
relación costo-beneficio y es de gran ayuda para el médico. 

Summary: protein electrophoresis is a laboratory test that allows the separation of the proteins 
according to its physical characteristics and the used method. Human serum has more than 
120 proteins with a wide range of heterogeneity and have been classified in zones as albumin, 
α-globulins, β-globulins and γ-globulins according to its electric load and molecular weight. 
This is the technique more used to study the proteins in integral form as a screening test, there-
fore additional and more specific studies for the diagnosis of the alterations reported here are 
required. The current article is a comprehensive review on the most important characteristics 
of protein electrophoresis, its reference values and the most interesting clinical alterations 
with the corresponding figures.

Keywords: electrophoresis, human proteins, zones, screening.
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