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·综　　述·

不同血糖指标诊断糖尿病的价值比较

马文彬 综述，张云良△审校

（保定市第一中心医院内分泌科，河北保定０７１０００）

　　关键词：糖尿病；　诊断；　果糖胺；　糖化清蛋白；　糖化血红蛋白

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．０９．０２６ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）０９１１４９０３

　　日益加快的城市化、营养过剩和缺乏运动所致的相对短时

间内糖尿病的爆发性增长是一场针对全球公共卫生事业的危

机。如何有效预防和延缓其发生，早期诊断和及时治疗是方法

之一。目前国内沿用口服葡萄糖耐量试验（ｏｒａｌｇｌｕｃｏｓｅｔｏｌｅｒ

·９４１１·国际检验医学杂志２０１４年５月第３５卷第９期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．９



ａｎｃｅｔｅｓｔ，ＯＧＴＴ）作为糖尿病诊断和分类的金标准，而欧美国

家已将糖化血红蛋白（ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎＡ１ｃ，ＧＨｂＡ１ｃ）

纳入至其诊断标准中。ＧＨｂＡ１ｃ在中国是否能担当这一角色，

有无其他血糖指标可用于糖尿病的诊断和筛查，这些问题值得

进一步探讨。

１　ＧＨｂＡ１ｃ在糖尿病诊断中的价值

ＧＨｂＡ１ｃ是一种可靠的反映糖尿病患者血糖控制水平的

检测方法。目前国际上达成一致，所有 ＧＨｂＡ１ｃ检测方法均

必须溯源到国际临床化学与实验室医学联盟的参考方法，同时

必须得到美国国家ＧＨｂＡ１ｃ标准化计划的认证。标准化后的

ＧＨｂＡ１ｃ特指血红蛋白分子中β链氨基末端缬氨酸与葡萄糖

经非酶催化结合形成的稳定产物。ＧＨｂＡ１ｃ合成过程较慢，相

对不可逆，持续存在于红细胞的生命周期中（约１２０ｄ），合成速

率同血液中葡萄糖浓度及其与血红蛋白接触时间成正比。它

反映了过去２～３个月的平均血糖水平，而且与糖尿病患者血

管并发症的发生和病死率有很好的相关性。因此，ＧＨｂＡ１ｃ监

测已成为国际上公认的糖尿病治疗措施中一个不可或缺的成

分，其水平高低反映了将来各种严重影响患者生活质量的慢性

并发症的发生和发展。

１．１　ＧＨｂＡ１ｃ作为诊断糖尿病标准方法的依据　国外几项人

群调查探讨了采用 ＧＨｂＡ１ｃ检测未确诊糖尿病患者的效果，

以及应用ＧＨｂＡ１ｃ作为糖尿病筛查工具的可能性
［１２］。国际

专家委员会发布的报告中建议将ＧＨｂＡ１ｃ≥６．５％作为糖尿病

的诊断标准之一，依据是 ＧＨｂＡ１ｃ与糖尿病并发症风险的关

系。美、日学者的一项纵向研究对受试者进行了为期３年的随

访［３］，数据分析显示ＧＨｂＡ１ｃ为６．５％～６．９％的受试者罹患

视网膜病变的风险显著升高，而ＧＨｂＡ１ｃ为５．５％～６．４％的

受试者无风险升高证据，结果支持将ＧＨｂＡ１ｃ６．５％作为阈值

诊断糖尿病的有效性。另一项非糖尿病成人的社区研究中［４］，

ＧＨｂＡ１ｃ与糖尿病风险相关联，同空腹血浆葡萄糖（ｆａｓｔｉｎｇ

ｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ）比较，更与心血管疾病和任何原因死亡

风险密切相关。这些数据支持了ＧＨｂＡ１ｃ作为糖尿病诊断指

标的证据。国内学者李岚岚等［５］研究显示，将 ＧＨｂＡ１ｃ≥

６．５％作为糖尿病诊断临界值，其诊断的敏感性和特异性分别

为９９．１８％ 和 ９４．４５％，均 优 于 ＦＰＧ（分 别 为 ７６．４３％、

８９．８２％）。从中可以看到，ＧＨｂＡ１ｃ用于诊断糖尿病有很多优

点：（１）检测方法达到标化，与血糖检测比较，稳定性好、精确度

高，实验室变异系数小；（２）不受急性血糖波动的影响（如应激、

疾病相关）；（３）无需空腹或特定时间取血，检测更便捷；（４）

ＧＨｂＡ１ｃ与糖尿病并发症的相关性至少与血糖和糖尿病并发

症的相关性一致。据此，美国糖尿病学会在《２０１０年糖尿病诊

疗指南》中正式确定将ＧＨｂＡ１ｃ检测纳入到糖尿病早期诊断

指标中。该指南提出，ＧＨｂＡ１ｃ在５．７％～６．４％之间可诊断

为糖尿病前期，如果大于６．５％，即可初步判断为糖尿病。

１．２　ＧＨｂＡ１ｃ作为诊断糖尿病指标的缺陷　虽然美国糖尿病

学会兼顾到诊断试验涉及的多方面问题，应用 ＧＨｂＡ１ｃ≥

６．５％重新定义了糖尿病诊断标准，但同时指出，ＧＨｂＡ１ｃ作为

糖尿病诊断指标将有延误诊断的可能性［６］。因此，关于选择恰

当的ＧＨｂＡ１ｃ切点值来诊断糖尿病的议题被广泛讨论。一些

研究中，ＧＨｂＡ１ｃ对ＯＧＴＴ确诊糖尿病和糖尿病前期所表现

的敏感性并不理想，这似乎对其作为诊断指标提出了异议［７］。

近年来国内学者也开展了相应研究，探讨在中国人群中应用

ＧＨｂＡ１ｃ筛查及诊断糖尿病、糖尿病前期的可能性。唐松涛

等［８］纳入１１篇文献进行 Ｍｅｔａ分析，系统评价 ＧＨｂＡ１ｃ在中

国成人糖尿病诊断中的价值。研究指出，ＧＨｂＡ１ｃ≥６．５％在中

国成人糖尿病中的诊断特异性非常高，但敏感性相对较低，存

在一定的漏诊率，需结合血糖检测以降低漏诊率。对上海地区

糖尿病初筛人群的调查结果表明，ＧＨｂＡ１ｃ≥６．１％有良好的

诊断能力，但与ＦＰＧ的诊断能力的差异无统计学意义，二者联

合应用可有效提高糖尿病诊断水平［９］。Ｂａｏ等
［１０］发现在筛查

人群中，ＧＨｂＡ１ｃ诊断糖尿病的切点值为６．３％（敏感性为

６２．８％，特异性为 ９６．１％）。更有研究显示
［１１］，单独采用

ＧＨｂＡ１ｃ判断糖尿病状态的敏感性和特异性低于ＦＰＧ，其受试

者工作特征曲线下面积亦略低于ＦＰＧ，提示用ＦＰＧ筛查糖尿

病优于ＧＨｂＡ１ｃ。非糖尿病患者中，ＨｂＡｌｃ鉴别诊断葡萄糖调

节受损（ｉｍｐａｉｒｅｄｇｌｕｃｏｓｅｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ，ＩＧＲ）和葡萄糖耐量正常

（ｎｏｒｍａｌｇｌｕｃｏｓｅｔｏｌｅｒａｎｃｅ，ＮＧＴ）的能力亦显著低于ＦＰＧ和餐

后２ｈ血糖（２ｈｏｕｒｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＧ）
［１０］。各

结果差异可能与研究对象和检测方法不同有关，但结果均表

明，在中国人中诊断糖尿病的 ＧＨｂＡ１ｃ切点值低于国际标准

推荐的６．５％，且与血糖比较，未表现出公认的诊断优越性。

可能因为红细胞相对长的生命周期不适合评估血糖波动的短

期变化，ＧＨｂＡ１ｃ的“延迟效应”导致了诊断糖尿病的低敏感性

和切点值下移。对于有高危因素的人群，应定期复查，以尽早

发现ＧＨｂＡ１ｃ低于上述切点的糖尿病人群。尽管当ＧＨｂＡ１ｃ

在上述切点以上的受检者患糖尿病的可能性增加，但仍有部分

为ＩＧＲ或ＮＧＴ者，故对这部分人群仍应行 ＯＧＴＴ。除此以

外，ＧＨｂＡ１ｃ自身还有一些局限性，如：（１）应用ＧＨｂＡ１ｃ诊断

糖尿病的切点值存在种族差异［１２］；（２）人群不同代谢特征（身

体质量指数、血脂等）可能影响ＧＨｂＡ１ｃ结果
［１３］；（３）任何改变

红细胞寿命的因素都将导致ＧＨｂＡ１ｃ结果不准确；（４）一些血

红蛋白亚型会干扰ＧＨｂＡ１ｃ检测；（５）检测方法标准化普及程

度低，使用不同测定方法或不同测定设备得出结果可能不同。

由此可见，ＧＨｂＡ１ｃ作为糖尿病的诊断指标，敏感性较差，

且缺乏公认的切点值，并受多种因素制约，尚不能取代现行的

ＯＧＴＴ标准。作为一种非空腹、管理更简单的化验，ＧＨｂＡ１ｃ

与提高糖尿病筛查率相关联，可列为初级保健机构的健康检查

项目［１４］。

２　其他血糖指标在糖尿病诊断中的价值

血糖波动在体内会留下多种“印迹”，除ＧＨｂＡ１ｃ外，还包

括糖化清蛋白（ｇｌｙｃａｔｅｄａｌｂｕｍｉｎ，ＧＡ）、果糖胺和血清１，５脱水

葡萄糖醇（１，５ａｎｈｙｄｒｏｇｌｕｃｉｔｏｌ，１，５ＡＧ）等化学物质。

２．１　ＧＡ在糖尿病诊断中的价值　ＧＡ是一种酮胺类物质，是

血清清蛋白与葡萄糖发生非酶糖化反应的产物，其形成的量与

血糖浓度有关。清蛋白的代谢半衰期（１５～２０ｄ）明显短于血

红蛋白，且清蛋白通过４个赖氨酸残基和葡萄糖结合，其糖化

的速度大约比血红蛋白快１０倍，提示ＧＡ水平可以适应血糖

水平的细微波动。因此，当血糖出现短期变化时，ＧＡ水平的

改变较ＧＨｂＡ１ｃ更迅速、更明显，反映了受检者取样前２～３

周血糖控制情况。ＧＡ检测不需空腹，不受运动、药物等影响，

可任意时间采血，且不受红细胞寿命因素影响。李青等［１５］的

研究结果显示，ＧＡ、ＧＨｂＡ１ｃ与ＦＰＧ、２ｈＰＧ、平均血糖均有相

似的相关性，ＧＨｂＡ１ｃ和ＧＡ的联合检测能进一步提高糖尿病

的筛查效率。Ｍａ等
［１６］研究提示，ＧＡ≥１７．１％可以筛查出大

部分未经诊断的糖尿病患者，同时检测ＦＰＧ和 ＧＡ可提高糖

尿病筛查率。可见，ＧＡ异常是提示糖尿病高危人群行ＯＧＴＴ

的重要指征，尤其对于ＦＰＧ正常者。亚洲人群饮食习惯以碳

水化合物为主，随着环境因素变化、高能量摄入和能量消耗减

少，糖尿病起病的潜伏期更短，发病时的血糖升高也更明显，尤

以餐后血糖为主。接受了胃切除术的 ＮＧＴ患者血糖通常在
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口服葡萄糖３０～６０ｍｉｎ后处于很高的水平，ＧＡ水平升高的幅

度大于ＧＨｂＡ１ｃ，说明ＧＡ能有效地反映餐后血糖水平。这与

国内糖尿病发病的血糖特点相吻合。此外，经国内、外临床研

究表明，ＧＡ水平与糖尿病肾病、视网膜病变及冠心病密切相

关［１７］。ＧＡ具有良好的稳定性，良好的血糖变化敏感性，与

ＧＨｂＡ１ｃ一样适合于糖尿病的筛查。虽然ＧＡ亦有不足，如尚

无标准化测定方法，血清蛋白更新速度影响ＧＡ水平（如甲状

腺疾病）［１８］，体质因素的影响（如肥胖）［１９］等，但在临床上，ＧＡ

与其他检测指标有很好的互补性，在糖尿病诊断方面具有较好

的参考价值和应用前景。

２．２　果糖胺在糖尿病诊断中的价值　果糖胺在血清中是以酮

胺键形式存在的糖化蛋白。血糖与血清蛋白结合的过程比较

容易、快速，具有比血红蛋白更快的代谢速度，所以果糖胺的测

定比ＧＨｂＡ１ｃ更能灵敏地反映患者２～３周前血糖的波动情

况，为糖尿病和糖尿病前期提供了简单而可靠的筛查和监测依

据［２０］。果糖胺浓度比较稳定，不受饮食、药物、贫血或血红蛋

白变异等因素的影响。但与ＧＡ比较，果糖胺测定结果受到多

种蛋白、胆红素、乳糜、低分子物质的影响，准确性较差；而ＧＡ

不受其他成分的影响，稳定性和准确性较高。果糖胺的值是糖

化蛋白浓度的绝对值，个体差异大；ＧＡ的值是 ＧＡ和清蛋白

的比值，是相对值，个体差异小，受干扰小。Ｓｈｉｍａ等
［２１］以糖

尿病筛查为目的，比较了３种糖化血清蛋白的效用性，发现其

中ＧＡ与ＯＧＴＴ的关联程度与ＧＨｂＡ１ｃ相当，均好于果糖胺。

２．３　１，５ＡＧ在糖尿病诊断中的价值　１，５ＡＧ不是糖基化

产物，是吡喃葡萄糖的Ｃ１脱氧形式，其含量在多元醇糖类中

仅次于葡萄糖。它可反映数日内发生的血糖偏移。糖尿病患

者ＦＰＧ浓度与血清１，５ＡＧ呈负相关，并且糖尿病患者血清

１，５ＡＧ减少的程度与糖尿病的严重性有关。即时进食、样品

中游离胆红素、乳糜微粒、果糖、乳糖、山梨醇和甘露醇不影响

１，５ＡＧ的测定。国内魏任雄等
［２２］通过对糖尿病患者和 ＮＧＴ

受试者的检测，指出１，５ＡＧ能提高糖尿病的诊断敏感性，为

糖尿病的早期预测提供了可靠的依据。但也有学者指出，１，５

ＡＧ水平与高血糖的关联性并不优于 ＧＨｂＡ１ｃ、ＧＡ 或果糖

胺［２３］。综上所述，１，５ＡＧ可反映近期血糖波动情况和超过肾

糖阈的高血糖状况，敏感性较高，其对于糖尿病诊断、筛查的价

值需进一步研究。

虽然ＧＨｂＡ１ｃ成为糖尿病筛查的重要指标，但因其诊断

糖尿病敏感性偏低，而且缺乏适合中国人群血糖变化特点的

ＧＨｂＡ１ｃ切点，同时，ＧＡ、果糖胺和１，５ＡＧ凭借各自特点在

糖尿病筛查中均占有一席之地，有些方面甚至优于ＧＨｂＡ１ｃ，

因此，尚不能将ＧＨｂＡ１ｃ单独作为确诊糖尿病指标。
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