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糖尿病$

U!

&患病率逐年升高#持续性高血糖可促进
U!

并发症的发生*发展#而良好的血糖控制可有效降低
U!

并发

症的发生率)糖化血红蛋白$

Ĝ()H

&是目前公认的血糖监控

标准#可反映既往
*

!

+

个月的血糖平均水平#与
U!

并发症的

发生*发展相关)但是#

Ĝ()H

受到溶血性贫血*红细胞寿命

和血红蛋白变异体等因素的影响)糖化清蛋白$

](

&是另一重

要的血糖监控指标#因清蛋白$

(FG

&半衰期较短$约
)6>

&#与血

糖的结合速度比血红蛋白快#所以在短期血糖监控上较

Ĝ()H

更加敏感#可反映近
*

!

+

周血糖变化)本文将就
](

的检测方法*参考区间*临床应用及与其他血糖监控指标的比

较做一综述)

C

!

](

的酶法检测及参考区间

目前已知的
](

检测方法有离子交换法*染色法*亲和色

谱法*高效液相色谱法等#均因精密度低和$或&检测时间长等

缺点未能在临床上广泛应用)

*//*

年
_;=S=%E

等'

)

(在
](

干

性酶法检测的基础上提出液态酶法检测#并于
*//-

年进行改

进)其原理是首先通过酮胺氧化酶去除内源性糖化氨基酸的

干扰%然后使用
(FG

特异的蛋白酶水解
](

生成糖化氨基酸#

酮胺氧化酶氧化糖化氨基酸生成葡萄糖醛酮*氨基酸和

^

*

\

*

#染色法定量检测
^

*

\

*

%最后用改良
R1"

法检测
(FG

#

用
](

"

(FG

比值表示
](

的值)该方法去除了
(FG

浓度对检

测结果的影响#具有分析时间短*效率高*精密度高*自动化检

测等优点)

](

液态酶法检测在临床上已广泛应用#但尚缺乏公认的

参考区间)

*//2

年日本糖尿病协会提出#日本人群
](

参考

区间为
)*,+3

!

)2,$3

)

*//$

年周翔海等'

*

(对北京地区
.62

例正常糖耐量人群分析显示#

](

参考区间为
)),5$3

!

)2,563

#且
](

与年龄成正相关)

*/))

年
_;KS=%E

等'

+

(研究

显示#美国人群
](

参考区间为
)),$3

!

).,53

#性别间无差

异但种族间有差异$黑人比白人高&)何
$

等'

-

(对
)*$2

例健

康体检者分析显示#

](

在性别*年龄间均有差异#并根据性别

和年龄将
](

的参考区间划分为
.

个部分!

)5

!

*$

岁的男女

均为
5,63

!

)+,63

%

+/

!

-$

岁的男性为
5,)3

!

)+,63

*女

性为
$,-3

!

)-,*3

%

./

!

.$

岁男女均为
$,)3

!

)-,$3

%大

于
2/

岁的男女均为
$,23

!

).,63

)

8̂CE%E<9=

等'
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(对
.6-

例健康孕妇研究指出#

](

值随妊

娠的进展而降低#中孕期*晚孕期$分别为
)+,634),$3

*

)+,+4*,/3

&明显低于早孕期$

)-,--34*,*3

&#但中孕期与

晚孕期之间无明显差异)王凤环等'

2

(对
2$)

例非
]U!

健康

孕妇研究表明#孕
)*

!

)2

周*孕
*-

!

*5

周*孕
+2

!

+5

周的
](

参考区间分别为
)/,.+3

!

).,+/3

*

)/,//3

!

)+,$53

*

$,/+3

!

)+,./3

#结果也显示
](

值随妊娠的进展而降低)

D

!

](

的临床应用

D,C

!

](

在糖尿病并发症中的应用

D,C,C

!

冠心病$

1(U

&

!

蒲里津等'

6

(对
0*U!

伴或不伴
1(U

患者的对照研究显示#

0*U!

伴
1(U

患者
](

水平显著高于

不伴
1(U

患者$

*/,.634-,*+3C<,)$,//34-,-53

&#

](

(

)$3

可作为
0*U!

伴
1(U

的独立危险因素#

](

(

*)3

提

示
+

支冠状动脉血管病变#并且
](

在评估
0*U!

伴
1(U

的

发生和严重程度上要优于
Ĝ()H

#可用于预测
0*U!

患者心

血管事件的发生)郝亚平等'

5

(研究表明#

1(U

患者
](

水平

显著升高#

](

不仅在高血糖人群的
1(U

发病中起重要作用#

而且在正常糖耐量人群中亦是冠心病的独立危险因素)相关

研究也表明#

](

水平增加和
0*U!

伴稳定性心绞痛*冠状动

脉慢性完全闭塞病变侧支生长受损有关)

D,C,D

!

视网膜病$

U&

&

!

纪丽君等'

$

(研究
U&

与血糖控制关

系时结果显示#中长期血糖监控指标$

](

*

Ĝ()H

&比点血糖监

测指标$

b"]

*

*K"]

&对
U&

患者的治疗*预后更有价值)

!=#

[E8

等'
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(对
*25)

例社区日本人群视网膜病发病率研究显示#

受试者工作特征曲线$

&\1

&曲线分析
](

诊断
U&

的最佳阈

值为
)6,/3

)一项国内
](

预测
U&

的
.

年回顾性研究表

明'

))

(

#平均
Ĝ(FH

和
](

预测
U&

进展的最佳切点分别为

6,*63

和
*),5.3

)

D,C,E
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慢性肾病$

1_U

&

!

bC@>@C8@[

等'
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(对
U!

肾病$

1_U-

!

.

期#

@]b&

#
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* 与
U!

肾功能正常

者随机对照研究显示#

Ĝ()H

低估了
1_U-

!

.

期患者的血糖

水平#而
](

与
U!

伴
1_U

患者的平均血糖水平显著相关

$

3o/,.-

#

!

#

/,/)

&#较
Ĝ()H

*

](

能更好地反映其血糖水

平)

'E

J

E

?

E%E

等'

)+

(研究显示#

U!

血液透析患者中#

](

比

Ĝ()H

更好地反映血糖控制情况#而
Ĝ()H

会低估血糖控制

情况)

bC@@>%E:

等'

)-

(对
---

例终末期
U!

肾病患者随访研

究表明#

](

相对于
Ĝ()H

和随机血糖更能预测终末期
U!

肾病患者的死亡风险与住院率)

D,D

!

](

在
Ĝ()H

不适用情况下的应用

D,D,C

!

溶血性贫血
!

各种病因导致红细胞破坏加速#超过骨

髓的代偿能力引起溶血性贫血)为了弥补贫血#红细胞生成增

加*寿命缩短#导致
Ĝ()H

水平降低#而
](

则不受红细胞寿

命的影响)

_;

J

E

等'

).

(对溶血性贫血患者和
0*U!

无并发症

患者的对照研究显示#血红蛋白水平和
Ĝ()H

显著相关$

3o

/,.-)

#

!

#

/,/)

&#而与
](

无显著相关性#

Ĝ()H

的检测结果
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比平均血糖估算的
Ĝ()H

值$依据
&;KFD8:

J

公式&明显偏低#

而
](

"

+

$基于正常个体的结果#

](

约为
Ĝ()H

的
+

倍左右&

估算的
Ĝ()H

和平均血糖估算的
Ĝ()H

非常接近#

](

与平

均血糖之间有良好的相关性)在溶血性贫血中#

](

是反映血

糖控制的良好指标)

D,D,D

!

缺铁性贫血
!

日本学者对
)/-

例糖代谢正常的绝经前

妇女观察研究显示'

)2

(

#血清铁和
Ĝ()H

呈负相关#缺铁性贫

血和缺铁状态时
Ĝ()H

均高于铁代谢正常组#而
](

在各组

间无差异#表明铁代谢指标影响
Ĝ()H

#但不影响
](

)应用

铁制剂治疗缺铁性贫血#红细胞数量增加但寿命缩短#

Ĝ()H

值会暂时性下降#待贫血纠正后#

Ĝ()H

返回到原来水平#而

](

并不受这些因素的影响#可用于缺铁性贫患者的血糖

监测)

D,D,E

!

妊娠
!

从妊娠中期开始至妊娠晚期#

Ĝ(FH

逐渐增加)

Ê9K8%;<;

等'

)6

(研究表明#妊娠期铁蛋白与
Ĝ(FH

水平呈负

相关#妊娠晚期
Ĝ(FH

水平的升高与缺铁有关#因怀孕晚期对

铁需求增加#大多数女性在怀孕晚期将表现为缺铁状态#而

](

水平不受铁蛋白影响#能更好地反映血糖水平)

妊娠期糖尿病$

]U!

&通常是妊娠中*晚期出现的不同程

度糖代谢异常#是妊娠期常见的并发症之一)妊娠期糖代谢异

常与孕妇及胎儿的不良结局相关)一项日本
](

研究组的报

告表明'

)5

(

#妊娠末期
](

值大于或等于
).,53

者#新生儿并发

症$新生儿低血糖症#红细胞增多症和呼吸系统疾病&的发生频

率显著高于
](

#

).,53

者#而
Ĝ()H

与孕产妇和婴儿并发

症的发生频率无相关性)

](

可能是
]U!

患者更好的血糖监

测指标)

D,D,H

!

血红蛋白变异
!

美国国家
Ĝ()H

标准化计划$

']#

P"

&最新报告指出#遗传性血红蛋白变异体$如
ĜP

*

Ĝ1

&*胎

儿血红蛋白$

Ĝb

&和血红蛋白化学修饰衍生物$如肾衰竭患者

体内的氨基甲酰血红蛋白&都可能影响
Ĝ()H

检测#并且检测

结果的准确性还取决于特定血红蛋白变异体或衍生物的

Ĝ()H

检测方法)而
](

的检测不受血红蛋白变异体的影

响#因此可以准确反映血红蛋白变异者的血糖变化情况)

_;

J

E

等'

)$

(检测脐带血中
Ĝ()H

和
](

水平#评价新生儿血

糖监控指标时得出#婴儿血液中包含很高比例的
Ĝb

#

Ĝ()H

很难用高效液相色谱法*乳胶免疫比浊法*酶法*亲和色谱法准

确检测#而
](

的检测不受影响#可作为婴儿血糖控制指标)

D,D,I

!

慢性肝病
!

肝硬化时#脾功能亢进导致红细胞寿命缩

短#

Ĝ()H

水平下降%而体内
(FG

寿命也会因
(FG

合成障碍而

延长#

](

表现高值)所以#无论是
Ĝ()H

还是
](

都不能单

独作为肝硬化血糖监控指标)

*//5

年
[;

J
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等'
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(在研究慢性肝病适宜的血糖监控指标

时得出#平均血糖估算的
Ĝ()H

$

@̂ G()H

&可准确反映患者血

糖变化情况)

Ĝ()H

检测结果$

% Ĝ()H

&低于
@̂ G()H

#而

](

"

+

估算的
Ĝ()H

高于
@̂ G()H

)用
% Ĝ()H

与
](

的平

均值建立新的指标
1WU#̂ G()H

与
@̂ G()H

高度相关$

3o

/,55+

#

!

#

/,/)

&)在评估慢性肝病患者血糖监控时#

1WU#

Ĝ()H

优于
Ĝ()H

和
](

)

RE:>;

等'

*)

(对
5*

例慢性肝病患者和
*/*

例
0*U!

无慢

性肝病患者的对照研究表明#

](

"

Ĝ()H

比值与肝功能相关#

与血糖水平无明显相关#提示慢性肝病时要警惕
](

"

Ĝ()H

比值升高)

(8SELE

等'

**

(对
](

"

Ĝ()H

比值与丙型肝炎相关

的肝硬化研究显示#

](

"

Ĝ()H

比值增加与肝纤维化的组织

学严重程度相关#该比值是反映肝纤维化的有用指标)

故慢性肝病患者#应同时测定
Ĝ()H

和
](

#

1WU#̂ G()H

用于评价血糖变化情况#

](

"

Ĝ()H

比值评估肝功能及肝硬

化程度)

E

!

](

与
bC=H

)

C

(

I#

脱水葡萄糖醇#

C

(

I#(]

$的比较

](

不受红细胞寿命*血红蛋白变异*血液系统疾病*

M"\

治疗*

(FG

浓度的影响#但易受肾病综合征*甲状腺功能*肝硬

化*吸烟*高尿酸血症和高三酰甘油血症的影响#并且不同性

别*年龄*种族*生理状况下均有差异#与
R!T

*机体脂肪含量

和内脏脂肪含量呈负相关'

*+

(

)

bC=H

检测的是血清中总糖化蛋白浓度#其中
](

占
6/3

左右#可反映近
*

!

+

周血糖变化情况)其受血清蛋白浓度和

不同蛋白质含量的影响#简单地用总蛋白校正#不能精确地补

偿蛋白质半衰期和血糖浓度的干扰)此外#

bC=H

还易受血液

中胆红素*乳糜*低分子物质*非特异性还原性物质等因素的影

响#特异性较
](

差)

)

#

.#(]

是六碳吡喃葡萄糖#其相对分子质量小#亲水性

好#每天以
.

!

)/

J

"

W

的速度通过肾小球滤过#但近
$$3

被肾

小管重吸收#血液中浓度相对稳定)高血糖时#滤出液中高浓

度葡萄糖竞争性抑制
)

#

.#(]

经近曲小管重吸收#尿液排出增

加#血液中水平下降)重复的高血糖事件可急剧降低其正常稳

态浓度#故可反映
.

!

6>

的高血糖暴露情况)其在血液中不

被代谢*在各组织中水平稳定*不受贫血*血红蛋白变异等影

响#但受饮食*药物*性别*种族*尿酸*三酰甘油*肝肾疾病等因

素的干扰)

动脉粥样硬化社区研究的亚组分析'

*-

(

#横向比较
)6)$

例

参与者
](

*

bC=H

*

)

#

.#(]

与
Ĝ()H

*

b"]

的关系)以
Ĝ()H

(

2,.3

作为
U!

诊断依据#

](

*

bC=H

*

)

#

.#(]

诊断
U!

的

&\1

曲线面积$

(e1

&面积分别为
/,56

*

/,5+

*

/,6-

)

)

#

.#(]

相对于其他指标诊断
U!

的性能最差)而
](

*

bC=H

可能作为

U!

诊断的辅助指标)

)

#

.#(]

诊断
U!

的性能较差#可能与其水平只有在血糖

浓度很高时才会有明显的改变有关)

*/))

年孙杰等'

*.

(对
6)

例连续血糖检测的
0*U!

患者研究显示#

)

#

.#(]

与血糖波动

指标有良好的相关性#可反映血糖控制良好者的餐后血糖水

平#而
](

值仅与平均血糖和空腹血糖水平相关#

)

#

.#(]

作为

血糖波动的标志物要优于
](

)而有研究显示
](

可反映餐

后血糖和血糖波动#可能与
)

#

.#(]

比
](

反映血糖变化的周

期更短有关'

))

(

)

H

!

](

能否作为
U!

诊断指标

*/)/

年美国糖尿病协会$

(U(

&及
*/)*

年世界卫生组织

$

Z^\

&已分别将
Ĝ()H

(

2,.3

纳入
U!

的诊断和筛查标

准#而
](

作为
U!

诊断和筛查指标的价值尚处于研究阶段)

*/)/

年上海市糖尿病研究所对
)$6)

例糖尿病高危患者研究

显示#

](

与
Ĝ(FH

相似#同样适合于糖尿病的筛查#

](

(

)6,

)3

可以筛查出大部分未经诊断的糖尿病患者#同时检测
b"]

和
](

可以提高糖尿病筛查率'

*2

(

)

](

异常是提示糖尿病高

危人群需行口服葡萄糖耐量试验$

\]00

&检查的重要指征#尤

其对于
b"]

正常者意义更为明显)

^LE:

J

等'

*6

(基于
\]00

的回顾性研究表明#

](

诊断韩

国人
U!

最佳
1=<#;DD

值为
)-,+3

#

](

结合
b"]

较
Ĝ()H

结合
b"]

提前诊断出
U!

)

b=C=9

?

;

等'

*5

(对参加健康调查的

).6.

例日本个体研究显示#

](

(

).,.3

是预测早期
U!

的最

佳阈值#灵敏度*特异度均为
5+,+3

)我国学者杨静等'

*$

(研究

](

诊断性能结果表明#

*K"]

的诊断
U!

性能最佳#其次为

+

--.*

+

国际检验医学杂志
*/).

年
$

月第
+2

卷第
)6

期
!

T:<VWEG!@>

!

P@

B

<@%G@C*/).

!

X;F,+2

!

';,)6



Ĝ()H

#而作为诊断指标单独使用
](

并无更好的临床意义

$

](

的
(e1

明显小于
*K"]

和
Ĝ()H

#

/,56

#

/,$6

#

/,$*

&)

但作为
*K"]

和
Ĝ()H

的补充#当
\]00*K"]

和
Ĝ()H

检

测结果可能受影响时#与
b"]

相比较#

](

仍具有较高的临床

价值)

综上所述#

](

是评价短期血糖监控的良好指标#与
U!

并发症的发展密切相关)在
U!

诊断和筛查上#单独使用
](

作为诊断指标尚不成熟#而与其他诊断标准联合使用可能提高

U!

的筛查效率#可作为诊断标准的补充)在某些特殊人群中

$如贫血*妊娠*血红蛋白变异&#

](

较
Ĝ()H

更好地反映血

糖控制情况)后期研究应着重于!大样本*多中心合作#针对不

同性别*年龄*种族*生理状态#建立适合中国人群
](

的参考

区间%探索
](

与
U!

及其并发症*其他血糖监控指标的关系#

并确定其在
U!

诊断和筛查上的价值)
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Ê9K8%;<;_

#

\9=

J

80

#

';

J

=HK8P

#

@<EF,()1G=<:;<9@C=%

J

F

?

#

HE<@>EFG=%8:89@F@IE<@>G@HE=9@;DTC;:>@D8H8@:H

?

8:FE<@

B

C@

J

#

:E:H

?

8:>8EG@<8HL;%@:

'

V

(

,U8EG@<@91EC@

#

*/)/

#

++

$

+

&!

./$#.)),

'

)5

(

PK8%8S=T

#

8̂CE%E<9=a

#

\%;C8a

#

@<EF,]F

?

HE<@>EFG=%8:C@DF@H<9

%E<@C:EFE:>

B

@C8:E<EF;=<H;%@8:E%=F<8H@:<@C9<=>

?

8:VE

B

E:

'

V

(

,U8EG@<@9"C@

J

:E:H

?

#

*/)/

#

)/

$

)

&!

*6#+),

'

)$

(

_;

J

E!

#

!=CE8V

#

PE8<;^

#

@<EF,!@E9=C@%@:<;D

J

F

?

HE<@>K@%;#

J

F;G8:E:>

J

F

?

HE<@>EFG=%8:8:=%G8F8HEFH;C>

!

@IEF=E<8;:;D<K@

J

F

?

H@%8HH;:<C;F8:>8HE<;C98::@;:E<@9

'

V

(

,V"@C8:E<;F

#

*/))

#

+)

$

2

&!

-+/#-++,

'

*/

(

_;

J

E!

#

_E9E

?

E%EP

#

_E:@KECE^

#

@<EF,1WU

$

HKC;:8HF8I@C>89@E#

9@9

&

#̂ G()1E9E9=8<EGF@8:>8HE<;CD;C@9<8%E<8;:;D%@E:

B

FE9%E

J

F=H;9@8:

B

E<8@:<9L8<KHKC;:8HF8I@C>89@E9@9

'

V

(

,U8EG@<@9&@9

1F8:"CEH<

#

*//5

#

5)

$

*

&!

*.5#*2*,

'

*)

(

RE:>;a

#

_E:@KECE^

#

0;

?

EU

#

@<EF,(99;H8E<8;:;D9@C=%

J

F

?

HE<#

@>EFG=%8:<;KE@%;

J

F;G8:()1CE<8;L8<KK@

B

E<8HD=:H<8;:<@9<9

8:

B

E<8@:<9L8<KHKC;:8HF8I@C>89@E9@

'

V

(

,(::1F8:R8;HK@%

#

*//$

#

-2

$

"<.

&!

+25#+6*,

'

**

(

(8SELE'

#

M:;%;<;^

#

T%E:89K8^

#

@<EF,MF@IE<8;:;D<K@

J

F

?

HE<#

@>EFG=%8:<;

J

F

?

HE<@>K@%;

J

F;G8:CE<8;>=C8:

J

<K@

B

C;

J

C@998;:;D

K@

B

E<8<891I8C=9C@FE<@>F8I@CD8GC;989

'

V

(

,Z;CF>V @̂

B

E<;F

#

*/)*

#

-

$

)

&!

))#)6,

'

*+

(

ZE:

J

b

#

!E`

#
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