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糖化血红蛋白对广州地区人群糖尿病前期的筛查价值
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　　摘　要：目的　探讨糖化血红蛋白对广州地区人群糖尿病前期的筛查价值。方法　选择５２５例健康体检的广州人，进行口服

葡萄糖耐量试验（ＯＧＴＴ），并采用ＢＩＯＲＡＤＤ１０型全自动糖化血红蛋白分析仪检测ＧＨｂＡ１ｃ，以ＯＧＴＴ结果为诊断标准，通过

受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析获得ＧＨｂＡ１ｃ诊断葡萄糖调节受损（ＩＧＲ）的最佳临界值。结果　ＧＨｂＡ１ｃ诊断ＩＧＲ的最佳临

界值为５．９５％，ＧＨｂＡ１ｃ≥５．９５％和 ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％诊断ＩＧＲ时的敏感性分别为５３．３％、８４．８％，特异性分别为７２．８％、

３１．０％。ＧＨｂＡ１ｃ≥５．９５％及ＦＰＧ≥５．６ｍｍｏｌ／Ｌ联合诊断ＩＧＲ的敏感性与单独ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％的差异性无统计学意义（犘＝

０．４０６），而特异性明显升高（犘＝０．０００）。结论　ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％可用于糖尿病前期的筛查但不宜用于诊断。ＧＨｂＡ１ｃ≥５．９５％

与ＦＰＧ≥５．６ｍｍｏｌ／Ｌ联合可在广州人中有效筛查糖尿病前期患者。
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犓犲狔狑狅狉犱狊：ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎＡ，ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄ；　ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ；　ｐｒｅｄｉａｂｅｔｉｃｓｔａｔｅ；　ｇｌｕｃｏｓｅｔｏｌｅｒａｎｃｅｔｅｓｔ；　Ｇｕａｎｇｚｈｏｕ

　　糖尿病前期又称为葡萄糖调节受损（ｉｍｐａｉｒｅｄｇｌｕｃｏｓｅ

ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ，ＩＧＲ）或糖尿病风险增加，包括空腹血糖受损（ｉｍ

ｐａｉｒｅｄｆａｓｔｉｎｇｇｌｕｃｏｓｅ，ＩＦＧ）和葡萄糖耐量异常（ｉｍｐａｉｒｅｄｇｌｕ

ｃｏｓｅｔｏｌｅｒａｎｃｅ，ＩＧＴ），及时筛查出ＩＧＲ人群以进行恰当的干预

是有效减少糖尿病及其并发症发生、发展的关键。目前中国对

ＩＧＲ人群的发现主要依靠健康体检等筛查，推荐的筛查方法是

口服葡萄糖耐量试验（ｏｒａｌｇｌｕｃｏｓｅｔｏｌｅｒａｎｃｅｔｅｓｔ，ＯＧＴＴ）和空

腹血浆葡萄糖（ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ）检测。ＯＧＴＴ由

于操作的不方便性，一直不是常规体检项目，而单用ＦＰＧ则会

造成大量漏诊。２０１０年美国糖尿病学会（ＡｍｅｒｉｃａｎＤｉａｂｅｔｅｓ

Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＡＤＡ）推荐糖化血红蛋白Ａ１ｃ（ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄｈｅｍｏ

ｇｌｏｂｉｎＡ１ｃ，ＧＨｂＡ１ｃ）值５．７％～６．４％新增为ＩＧＲ的判定标

准之一［１］。然而，这一标准在中国人群中，尤其是广州地区人

群的验证报道不多，且结果各异。本研究先验证 ＡＤＡ标准对

ＯＧＴＴ定义的ＩＧＲ的诊断价值，进而寻找适合本地区人群用

ＧＨｂＡ１ｃ筛查诊断ＩＧＲ的方法，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１１年１月至２０１１年１２月在本院进

行健康体检的广州户籍汉族人，共５２５例，其中，男２８４例，女

２４１例；年龄４９～８６岁，平均（５９．４±７．０）岁。所有纳入研究

·４１１１· 国际检验医学杂志２０１４年５月第３５卷第９期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．９

 基金项目：广东省医学科研基金立项课题资助项目（Ｂ２０１２３１１）；广州市医药卫生科技基金资助项目（２０１１０２Ａ２１３２２９）；广州市医药卫生科

技项目（２０１２１Ａ０１１０９９）。　作者简介：伍绍国，男，硕士，副主任技师，主要从事临床检验诊断工作和糖尿病及其并发症早期诊断的研究工作。



的受试对象既往无糖尿病病史，未进行过ＯＧＴＴ试验，血液常

规显示无贫血，无明显急性感染等应激状态，未进行过饮食控

制及降糖、降脂药物治疗。所有受试者均知情同意。

１．２　主要仪器与试剂　主要仪器：岛津ＣＬ８０００型全自动生

化仪（日本岛津公司）、ＢＩＯＲＡＤＤ１０型全自动糖化血红蛋白

分析仪（美国ＢｉｏＲａｄ公司）。主要试剂：血糖测定试剂为上海

科华东菱诊断用品有限公司产品，ＧＨｂＡ１ｃ检测试剂为ＢＩＯ

ＲＡＤＤ１０型全自动糖化血红蛋白分析仪原装配套产品。

１．３　方法　研究对象空腹８～１２ｈ，行问卷调查、体格检查及

ＯＧＴＴ检查。取空腹静脉血（同时行血液常规、ＧＨｂＡ１ｃ、血

糖、肝功能、肾功能、血脂等检验），服葡萄糖７５ｇ后进行餐后

２ｈ血糖（２ｈｏｕｒｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＧ）检测。血糖

测定方法为己糖激酶法，所有生化检测项目均采用岛津ＣＬ

８０００型全自动生化仪检测，每日均行室内质控，并显示在控。

ＧＨｂＡ１ｃ测定采用ＢＩＯＲＡＤＤ１０型全自动糖化血红蛋白分

析仪及其原装配套试剂、校准品、双水平室内质控品进行检测，

参加并通过卫生部临检中心全国室间质评，批内变异系数（ｃｏ

ｅｆｆｉｃｉｅｎｔｏｆｖａｒｉａｔｉｏｎ，ＣＶ）＜２％。ＯＧＴＴ对ＩＧＲ的诊断依据

２００５年中华医学会糖尿病学分会
［２］的标准。

１．４　分组　为比较ＧＨｂＡ１ｃ对不同ＩＧＲ亚组的诊断效能，将

ＩＧＲ分为５组：（１）ＩＧＲＡ组（ＦＰＧ：５．６～＜６．１ｍｍｏｌ／Ｌ，且

２ｈＰＧ＜７．８ｍｍｏｌ／Ｌ），（２）ＩＧＲＢ组（ＦＰＧ：６．１～＜７．０ｍｍｏｌ／

Ｌ，且２ｈＰＧ＜７．８ｍｍｏｌ／Ｌ），（３）ＩＧＲＣ组（ＦＰＧ：＜５．６ｍｍｏｌ／

Ｌ，且２ｈＰＧ：７．８～＜１１．１），（４）ＩＧＲＤ 组（ＦＰＧ：５．６～＜

６．１ｍｍｏｌ／Ｌ，且２ｈＰＧ：７．８～＜１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ），（５）ＩＧＲＥ组

（ＦＰＧ：６．１～＜７．０ｍｍｏｌ／Ｌ，且２ｈＰＧ：７．８～＜１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ）。

正常 糖 尿 量 （ｎｏｒｍａｌｇｌｕｃｏｓｅｔｏｌｅｒａｎｃｅ，ＮＧＴ）：ＦＰＧ ＜

５．６ｍｍｏｌ／Ｌ，且２ｈＰＧ＜７．８ｍｍｏｌ／Ｌ。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计学分析，计

量资料用狓±狊表示，组间比较采用狋检验，计数资料用率表

示，率的比较采用χ
２ 检验。组间的比较用单因素方差分析，方

差分析存在统计学差异者行组间两两比较。评价诊断试验的

指标包括Ｙｏｕｄｅｎ指数、敏感性、特异性、两指标受试者工作特

征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｏｒｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线的曲线下面积

（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）的统计学比较采用犣 检验，取

Ｙｏｕｄｅｎ指数最大时对应的临界值为最佳临界值。以α＝０．０５

为检验水准，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　不同ＩＧＲ组及 ＮＧＴ组受检者性别、年龄、ＦＰＧ、２ｈＰＧ、

ＧＨｂＡ１ｃ水平的比较　各组受检者性别、年龄构成无统计学差

异（犘＞０．０５）。除ＩＧＦＣ组外，ＩＧＲ各组受检者ＧＨｂＡ１ｃ水平

均高于ＮＧＴ组（犘＜０．０５）。

２．２　ＧＨｂＡ１ｃ在ＡＤＡ推荐值及最佳临界值时诊断不同类型

ＩＧＲ的诊断试验评价指标值　以ＯＧＴＴ为金标准，ＧＨｂＡ１ｃ≥

５．７％对诊断ＩＧＲ的敏感性较高（总体为８４．８％），尤其是

ＦＰＧ≥６．１ｍｍｏｌ／Ｌ的２个亚组最高（９４．４％和１００％），其次为

ＦＰＧ≥５．６ｍｍｏｌ／Ｌ的２个亚组（８４．４％和９２．６％），最低的

ＩＧＲＣ组也有７２．４％；但特异性仅为３１％。而在最佳临界值

５．９５％诊断ＩＧＲ时的特异性为７２．８％，敏感性为５３．３％。

ＧＨｂＡ１ｃ在ＡＤＡ推荐值和最佳临界值诊断ＩＧＲ时与 ＯＧＴＴ

结果间的Ｋａｐｐａ系数为０．０１９～０．３１２。

２．３　ＦＰＧ和 ＧＨｂＡ１ｃ诊断ＩＧＲ的 ＡＵＣ比较　ＦＰＧ诊断

ＩＧＲ的ＡＵＣ为０．８８８［９５％可信区间（ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ，ＣＩ）：

０．８５９～０．９１７］，明显高于 ＧＨｂＡ１ｃ的 ＡＵＣ［０．６６１（９５％犆犐：

０．６１５～０．７０８）］（犣＝１０．１８，犘＝０．０００）。

２．４　ＧＨｂＡ１ｃ与ＯＧＴＴ标准同时诊断５２５例受检者时的频

数分析　以ＯＧＴＴ为金标准，ＧＨｂＡ１ｃ和ＦＰＧ均诊断为ＮＧＴ

者占７９．８％（８３／１０４），ＩＧＴ 占２０．２％。在２ｈＰＧ：７．８～＜

１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ的１６２例受检者中，ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％占８３．３％

（１３５例），明显高于ＦＰＧ≥５．６ｍｍｏｌ／Ｌ［５３．１％（８６例）］（犘＝

０．０００）和ＦＰＧ≥６．１ｍｍｏｌ／Ｌ［１１．１％（１８例）］（犘＝０．０００）。

ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％对所有ＩＧＲ的检出率为８４．８％（２１８／２５７），

明显高于ＦＰＧ≥５．６ｍｍｏｌ／Ｌ对所有ＩＧＲ的检出率［７０．４％

（１８１／２５７）］（犘＝０．０００）。ＧＨｂＡ１ｃ≥５．９５％ 及 ＦＰＧ≥

５．６ｍｍｏｌ／Ｌ联合对ＩＧＲ诊断的敏感性为８２．１％（２１１／２５７），

与单独ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％的敏感性（８４．８％）相近，差异无统计

学意义（犘＝０．４０６），特异性为７２．８％（１９５／２６８），明显高于单

独ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％的特异性［３１．０％（８３／２６８）］（犘＝０．０００）。

３　讨　　论

ＧＨｂＡ１ｃ反映了过去８～１２周前的平均血糖水平，长期以

来是评估葡萄糖稳态的金标准［３］。２００７年ＧＨｂＡ１ｃ测定标准

化全球共识的达成，促进了 ＧＨｂＡ１ｃ从以往的糖尿病控制及

并发症风险的“评估指标”向糖尿病“诊断指标”的延伸。鉴于

ＧＨｂＡ１ｃ与视网膜病变有很好的相关性，以及相较于血糖检测

更优越的技术属性，２０１０年 ＡＤＡ建议将 ＧＨｂＡ１ｃ作为诊断

糖尿病及糖尿病前期的指标之一［１］。而 中 国 由 于 目 前

ＧＨｂＡ１ｃ检测方法的标准化程度不够及中国人群 ＧＨｂＡ１ｃ诊

断切点是否与国际一致尚待证实等原因，目前不推荐采用

ＧＨｂＡ１ｃ诊断糖尿病。有研究显示，通过合理措施有望使区域

性三级医疗机构间的 ＧＨｂＡ１ｃ测定结果具有较好的一致

性［４５］，从而为ＧＨｂＡ１ｃ的区域标准化奠定基础。本研究采用

经过“美国国家糖化血红蛋白标准化计划”认可的ＧＨｂＡ１ｃ检

测系统，每日进行双浓度室内质控，并参加卫生部全国室间质

评，符合官方对 ＧＨｂＡ１ｃ用于糖尿病诊断项目所建议的条

件［６］，结果具有可比性。

自２０１０年 ＡＤＡ建议将 ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％用于诊断ＩＧＲ

以来，国内多数研究仍仅停留在研究 ＧＨｂＡ１ｃ对糖尿病的诊

断价值，ＧＨｂＡ１ｃ对ＩＧＲ诊断价值的报道不多。且多数研究

仅从最佳切点处的诊断敏感性或特异性不高的角度得出诊断

（筛查）价值不大的结论［７９］。也有研究认为，ＧＨｂＡ１ｃ诊断

ＩＧＲ与 ＯＧＴＴ 一致性好、敏感性高、是有效而方便的方

法［１０１２］。在最佳临界值的诊断价值上，本研究与多数研究结

果相近：以 ＯＧＴＴ为金标准，在 ＧＨｂＡ１ｃ最佳临界值５．９５％

诊断ＩＧＲ时的特异性为７２．８％，敏感性为５３．３％，ＡＵＣ为

０．６６１，ＧＨｂＡ１ｃ与 ＯＧＴＴ诊断结果间的一致性差，似乎显示

出ＧＨｂＡ１ｃ对由ＯＧＴＴ定义的ＩＧＲ的诊断价值不大，甚至还

不如ＦＰＧ。

但笔者对ＡＤＡ建议的ＧＨｂＡ１ｃ诊断ＩＧＲ切点进行验证

时发现，ＧＨｂＡ１ｃ在筛查ＩＧＲ上似乎有进一步探讨的应用价

值。当以 ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％诊断ＩＧＲ 时，有较高的敏感性

（８４．８％），但较低的特异性（３１％），与文献［１３］报道的高特异

性、低敏感性截然不同。从筛查性试验应注重敏感性而非特异

性的角度而言，用 ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％在健康体检人群中筛查

ＩＧＲ完全可行，甚至可能有更低的漏诊率。但这并非最佳的筛

查方案。因为笔者发现，ＧＨｂＡ１ｃ≥５．７％筛查ＩＧＲ时的特异

性只有３１％，也即有多达６９％的筛查阳性者为了确证而不得

不进行原本不需要的ＯＧＴＴ试验，因此，有必要提高筛查的切

点。ＧＨｂＡ１ｃ在最佳临界值５．９５％诊断ＩＧＲ（下转第１１１８页）
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肾损害无疑具有重要意义。

ＵｍＡｌｂ是由肝脏分泌的一种蛋白质，带负电荷，由于肾小

球滤过膜电荷选择性屏障的静电同性排斥作用，绝大多数Ａｌｂ

不能透过滤过膜，正常人通过毛细血管网滤入尿中的血浆清蛋

白９９％被近曲小管重吸收，故尿液中几乎不含清蛋白，当肾小

球滤过膜的通透性增加或肾小管对蛋白质的重吸收功能受损

时，会引起明显蛋白尿；当肾小球轻度受损时，ＵｍＡｌｂ可明显

升高。ＤＮ早期病变以肾小球损害为主，ＵｍＡｌｂ的测定可反映

肾小球的受损情况［９１３］。从本研究结果可以看出，ＤＮ组患者

ＵｍＡｌｂ的阳性检出率、准确性分别为７９．２０％、８６．０７％，在单

项检测中最高，且随着糖尿病病程的延长呈明显上升趋势。表

明ＵｍＡｌｂ能很好地反映肾小球滤过功能的轻微变化，是早期

肾小球滤过功能减退的敏感指标。

本实验表明，单项指标诊断ＤＮ不能满足临床早期诊断的

需要，而４项指标的联合检测大大提高了敏感性和准确性，且

方便、快捷、无创伤，对ＤＮ的早发现、早治疗有极其重要的临

床价值，值得推广应用［１４］。
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时的特异性（７２．８％）明显升高，虽然敏感性降为５３．３％，但可

以通过与ＦＰＧ的联合检测来弥补，ＧＨｂＡ１ｃ与ＦＰＧ联合检测

用于ＩＧＲ的筛查既保证了特异性（７２．８％）又提高了敏感性

（８２．１％），具有最佳的筛查效果。

综上所述，以 ＯＧＴＴ为金标准，ＡＤＡ推荐的 ＧＨｂＡ１ｃ≥

５．７％诊断糖尿病前期标准对广州健康体检人群具有高敏感

性、低特异性的特点，可用于糖尿病前期的筛查，但不宜用于诊

断。ＧＨｂＡ１ｃ≥５．９５％或 ＦＰＧ≥５．６ｍｍｏｌ／Ｌ 者进一步行

ＧＯＴＴ检测确诊是在本地区健康体检人群中筛查糖尿病前期

的有效方法。
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