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摘 要

目的：血糖是糖尿病诊断的主要指标，但其存在波动大，重复性差，

受客观因素影响大等弊端，而HbAlc可以反映血糖水平变化，具有稳定

性好，受客观因素影响小等优势，故本研究旨在探讨HbAlc能否作为糖

尿病诊断标准及其诊断切点问题。

方法：收集2008年3月．20 l 0年1月期间，于大连医科大学附属二

院就诊行OGTT试验及HbAlc检查并符合一定标准的受试者，对其中一

部分受试者的FBG、PG2h、HbAlc进行受试者工作特征曲线(ROC曲线)

分析，得出与目前糖尿病血糖诊断标准相对应的HbAlC切点值。以上述

所得HbAIc切点作为糖尿病诊断界点，对另一部分糖调节受损者进行随

访，每1．3月随访一次，观察其糖代谢转归情况(以血糖作为诊断标准)，

对发展成糖尿病者即停止随访，对未发展成糖尿病者继续随访至201 0年

3月，以确定该HbAlc诊断界点是否合适。

结果：

1．收集受试者377例，由其ROC曲线得到与目前糖尿病血糖诊断标

准相对应的HbAlc切点值为6．3％，其诊断糖尿病的敏感度为67．8％，特

异度为72．7％。

2．后续收集到的随访者279例，将其按随访前HbAIc水平分成

HbAlc>6．3％组和HbAic<6．3％组，以随访后血糖作为糖尿病诊断标准，

则两组糖尿病患病率分别为：74．42％、3 1．09％(X2=45．23 7，P=0．000)，

两组平均随访时间分别为：4．69士0．39月、4．79士0．23月(t一0。249，

P=0．803)。

． 3．以HbAlc 6．3％为界点，其诊断糖尿病能力较FBG强，而较PG2h

弱，如联合FBG，其诊断能力仍较PG2h联合FBG弱。在279例随访者

中，单纯根据HbAlc水平可诊断为糖尿病的占30．82％，单纯根据FBG

水平可诊断为糖尿病的占1 5．77％(Xz---22．849，P=0．000)；279例随访者

中，末次随访时进行了OGTT试验的有l48例，单纯根据HbAlc水平可



诊断为糖尿病的占3 1．08％，单纯根据PG2h诊断为糖尿病的占40．54％

(Xz=l 6．86 l，P=0．000)；根据HbAlc与FBG可诊断为糖尿病的占38．5 l％，

根据PG2h与FBG可诊断为糖尿病的占46．62％(X2=43．266，P=0．000)。

4．根据年龄因素对受试者进行分层并分别绘制ROC曲线，得到与目，

前糖尿病血糖诊断标准相对应的HbAlc切点>70岁人群为6．4％，<70岁

人群为6．2％。前者诊断糖尿病的敏感度为66．7％，特异度为7 1．0％；后

者诊断糖尿病的敏感度为73．5％，特异度为68。8％。

5．上述279例随访者，在>70岁人群中，如分别以HbAlc为6．3％、

6．4％作为糖尿病诊断界点，糖尿病诊断率分别为：49．25％、41．79％

(Xz=49．560，P=0．000)；在<70岁人群中，如分别以HbAlc为6．3％、

6．2％作为糖尿病诊断界点，糖尿病诊断率分别为：25．00％、32．08％

(X2=149．674，P=0．000)。

6．在上述279例随访者中，>70岁者，以HbAlc 6．4％为界点，其诊

断糖尿病能力较FBG强，而与PG2h，PG2h联合FBG相同，如联合FBG，

其诊断能力与PG2h联合FBG相比无进一步增强。在>70岁者，单纯根

据HbAm水平可诊断为糖尿病的占41．79％，单纯根据FBG可诊断为糖

尿病的占25．37％(X2=20．000，P=0．000)；在末次随访进行了OGTT试

验的148例中，>70岁的有3 8例，单纯根据HbAlc水平可诊断为糖尿病

的占42．11％，单纯根据PG2h诊断为糖尿病的占50．00％(X2=O．432，

P=0．743)；PG2h联合FBG可诊断为糖尿病的占57．89％(57．89％VS 42．11％

X2=3．317，P=0．100)，而HbAlc联合FBG可诊断为糖尿病的占47．37％

(47．37％VS 57．89％X2=5．546，P=0．388)。

在<70岁者中，以HbAlc 6．2％为界点，其诊断糖尿病能力较FBG

强，而与PG2h相同，较PG2h联合FBG弱，如联合FBG，其诊断能力

与PG2h联合FBG相同。单纯根据HbAlc水平可诊断为糖尿病的占

32．08％，单纯根据FBG可诊断为糖尿病的占1 2．74％(X2=7．829，

P=0．000)；在末次随访进行了OGTT试验的148例中，<70岁的有1 l 0

例，单纯根据HbAlc水平可诊断为糖尿病的占31．82％，单纯根据PG2h

诊断为糖尿病的占37．27％(Xz=14．327，P=0．377)；PG2h联合FBG可诊

断为糖尿病的占42．73％(42．73％VS 31．82％Xz=17．280，P=0．000)，而

HbAlc联合FBG可诊断为糖尿病的占3 7．27％(37．27％vs 42．73％

X2=28．880，P=0．327)。

结论：

l、HbAlc可用于糖尿病诊断，诊断切点>70为6．4％，<70岁为6．2％。
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2、HbAlc比FBG诊断糖尿病能力强，在>70岁人群，HbAlC可替

代OGTT；在<70岁人群，HbAlc可替代PG2h用于糖尿病的诊断。

3、根据年龄因素对HbAlc分层更有利于糖尿病的检测与诊断。

关键词：HbAlc 糖尿病 诊断切点



Study on HbAlc as criteria for diabetes diagnosis

Master degree candidate：Wang Jiaying
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Abstract

objectiVe：Blood glucose is the main criteria for diabetic diagnosis up
to now,but it is unstable and affected by factors．HbAlc not only can reflect
the level of blood glucose but also has the characteristic of

stablity．Hence，
the aim of this study was to explore whether HbA l c could be served as
criteria for diabetic diagnosis and discusse the cut point for diabetic

diagnosis when using HbAl c as diagnostic criteria．

Methods：The subjects who performed both OGTT and HbAl c
measurement and met certain standard during March 2008 to Januarv 20 1 0
were collected at the Second Affiliated Hospital of Dalian Medical
u n1VerSitY·ReceiVer operating characteristic curve(ROC curve)was set up
by using FBG,PG2h and HbAlc of some receivers and the cut point of

HbAIC corresponding to the level of blood glucose used as criteria for

diabetic diagnosis could be got by analyzing the ROC curve．The other

recelVers dlagnosed as impaired glucose regulation were foilowed up once

eV盯Y 1-3 months for measuring blood glucose to identify whether the cut

pointof HbAlc got from the above ROC curve was suitable tobe as critical

p0Int for diabetic diagnosis．During the period of foilow．up， once the

subject was diagnosed as diabetes according to the criteria of blood 91ucose。
the follow-up was terminated，otherwise the follow—up were continued until
to March 2010．

Results：

1·377 subjects were collected firstly，the cut point of HbAlc got from
the ROC curve

corresponding to blood glucose eriteria for diabetic

dlagnosls was 6·3％，its sensitivity was 67．蹴and specificity was 72．7％for
diagnosing diabetes．

2·279 followed‘up subj ects were collected secondedly，two groups
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were divided as HbAlC之6．3％group and HbAlc<6．3％group，the

prevalence of diabetes was 74．42％and
31．09％(Xz=45．237，P=O．000)

respectively according to
the level of blood glucose during the follow。up

period．The length of followe-up
was 4．69 4-O．39 months and 4．79 4-0．23

months(t；．O．249，P=0．803)respectively．

3．If HbAlc 6．3％was selected as the cut point for diabetic diagnosis，

the capacity
of diagnosing diabetes was stronger than that using FBG,but

was weaker than that using PG2h，the ability of diagnosing diabetes
when

HbAl c combined with FBG was even still weaker than that when
PG2h

jointed FBG．When HbAlC 6．3％and FBG were selected as criterias for

diagnosing diabetes respectively，the prevalence
of diabetes was 30．82％

and 1 5．77％(X2=22．849，P-0．000)in the 279 subjects．There were 1 48 cases

who performed OGTT among the 279 subjects，when HbAlc 6．3％and PG2h

were selected as criterias for diagnosing diabetes respectively，the

prevalence of diabetes was 3 1．08％and 40．54％(X2=1
6．861，P=0．000)．

Combined HbAlc with FBG as criteria for diagnosing diabetes，the

prevalence of diabetes was 3 8．5 1％，combined PG2h with FBG
as criteria，

the prevalence of diabetes
was 46．62％，there was statistically significant

difference between them(Xz=43．266，P=0．000)．

4．The 377 SUbj ects were divided into two groups according to their age

and ROC curves were set up respectively．The cut point of HbAlc got
from

the ROC curves were 6．4％in elder than or equal to 70 years old people and

6．3％in younger than 70 years old people．The sensitivity
was 66．7％and

the specificity was 71．0％to the former，the sensitivity
was 67．8％and the

specificity was 72．7％to the latter．

5．In the elder than or equal to 70 years old people among the
279

subjects，when HbAlc 6．3％and 6．4％were respectively selected
as the

criterias for diabetic diagnosis，the diagnostic probability
of diabetes was

49．25％and 41．79％(X2=49．560，P=O．000)．In the younger than 70 years

．old people，when HbAlC 6．3％and 6．2％were respectively
selected as the

criterias for diabetic diagnosis，the diagnostic probability of diabetes was

25．00％and 32．08％(X2=149．674，P=O．ooo)．

6．If HbAl C 6．4％was selected as the criteria for diabetic diagnosis in

the people whose age was elder than or equal to 70 years among
the 279



subjects，its capacity of diagnosing diabetes was stronger than that by using

FBG and same with that by using PG2h and also similar with that by

combining PG2h with FBG．The capability of diagnosing diabetes when

HbAlc 6．4％combined with FBG was still same with that when PG2h“

jointed FBG．when HbAlc 6．4％and FBG were respectively selected as

criterias for diagnosing diabetes，the prevalence of diabetes was 4 1．79％and

25．37％(X2=20．000，P=0．000)．There were 38 cases whose age were elder

than or equal to 70 years old among the 148 SUbjects who had performed

OGTT．When HbAlc 6．4％and PG2h were respectively selected as criterias

for diagnosing diabetes，the prevalence of diabetes was 42．1 1％and 50．00％

(X2=0．432，P=0．743)．When jointing PG2h with FBG was selected as

criteria for diagnosing diabetes，the prevalence of diabetes was 57．89％

(57．89％VS 42．11％Xz=3．317，P=O．100)；Whenjointing HbAlc with FBG

was selected as criteria for diagnosing diabetes，the prevalence of diabetes

was 47．37％(47．37％VS 57．89％Xz=5．546，P=0．388)．

If HbAlc 6．2％was selected as the criteria for diabetic diagnosis in the

people whose age was younger than 70 years among the 279 subjects，its

capacity of diagnosing diabetes was stronger than that by using FBG and

same with that by using PG2h and weaker than that by combining PG2h with

FBG．The capability of diagnosing diabetes when HbAm 6．2％combined

with FBG was same with that when PG2h jointed FBG．When HbAlc 6．2％

and FBG were respectively selected as criterias for diagnosing diabetes，the

prevalence of diabetes was 32．08％and 12．74％(X上=7．829，P=0．000)．There

were 1 1 0 cases whose age was younger than 70 years old among the 1 48

subjcots who had performed OGTT．When HbAlc 6．2％and PG2h were

respectively selected as criterias for diagnosing diabetes，the prevalence of

diabetes was 3 1．82％and 37．27％(Xz=1 4．327，P=0．377)．When jointing

PG2h with FBG was selected as criteria for diagnosing diabetes，the

prevalence of diabetes was 42．73％(42．73％VS 31．82％X2=17．280，

P=0．000)．When jointing HbAIc with FBG was selected as criteria for

diagnosing diabetes，the prevalence of diabetes was 37．27％(37．27％VS

42．73％X2=28．880，P=0．327)．

Conelusion：

1．HbA gc could be used to diagnose diabetes，the cut point for diabetic
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diagnosis was 6．4％in the people
whose age was elder than or equal to 70

vears and was 6．2％in the people whose age was younger
than 70 Years·

2．If HbAlc was selected
as the indicator for diabetic diagnosis，its

capacity of diagno sing diabetes
was stronger than

that using FB G．HbA I C

6．4％could be used to diagnose diabetes insteading
of OGTT in the elder

than or equal to 70 years
old people．HbAlc

6．2％could be used to dlagnose

diabetes insteading of PG2h
in the younger than 70 years

old people·

3．It would be more convenient to diagnose
diabetes if HbA lc was

stratiffed as criteria for diagnosing diabetes．

Key Words： HbAlc Diabetic
mellitus
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综述

糖尿病诊断标准的研究进展

王嘉影 综述 李丹清 审校

随着社会经济的发展，人们生活习惯趋于现代化，高蛋白、高脂肪、

高热量食物越来越受到人们的青睐，相对劳动强度减轻，致使近些年来

糖尿病患者人数不断扩大，糖尿病并发症的危害也日益严重，因此糖尿

病诊断标准越来越受到人们的关注。目前血糖仍是诊断糖尿病的主要指

标⋯，但血糖容易受饮食、运动、情绪等因素影响，波动大，口服葡萄

糖耐量试验(Oral glucose tolerance test，OGTT试验)又繁琐、重复性差，

而糖化血红蛋白(Glycosylated hemoglobinAl C，GHbAlc)可以反映近

2．3个月血糖的总体水平，不易受客观因素干扰，稳定性好，且无需空腹

及反复抽血化验，因此糖化血红蛋白如果能成为糖尿病诊断标准，将会

使临床对糖尿病的检测更方便，检测结果更准确。

一、糖尿病及其诊断的变迁

糖尿病(Diabetic mellitus，DM)是由多种病因引起，由遗传基因决定

的，由于体内胰岛素绝对或相对不足，导致糖、脂肪、蛋白质、水和电

解质代谢紊乱的内分泌代谢障碍性疾病。长期代谢紊乱可引起多系统损

害，导致各组织器官的慢性进行性病变、功能减退及衰竭，使患者生活

质量下降，寿命缩短。目前治疗的主要目标是将血糖控制在正常或接近

正常水平，尽可能减少或延迟各种并发症的发生【21。

糖尿病的危害如此之大，如何早期诊断并治疗糖尿病显得极其重要。

最早以前诊断糖尿病是靠典型的症状和出现尿糖，后来发现导致糖尿病

损害的基础是血糖水平升高，此后几十年来人们都使用血糖作为糖尿病

诊断标准。在20世纪60-70年代，英、美等国科学家先后进行了多项大

型流行病学研究，均显示葡萄糖负荷2小时血糖(2．hour plasma

glucose，PG2h)芝11．1 mmol／l的人群视网膜病变和肾脏病变的发生率明显

提高，空腹血糖(Fasting blood glucose，FBG)≥7．8mmol／l也显示出类似

的结果，因此世界卫生组织(World health organization，WHO)于1 985年

确定了FBG>7．8mmol／1或PG2h___11．1 mmol／1作为糖尿病诊断标准。

自20世纪90年代起，许多大规模的临床研究均发现利用

FBG>7．8mmol／1与2hPG>11．1 mmol／1诊断糖尿病的相关性不佳，约50％

糖负荷后2hPG>I 1．1 mmol／l的患者FBG<7．8mmol／1，而这些患者心血管
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并发症的危险性已明显增加。于是美国糖尿病协会(American diabetes

association．ADA)将糖尿病诊断标准中FBG的诊断切点从7．8mmol／l下

调至7．Ommol／l，而餐后随机血糖或OGTT2hPG>I 1．1 mmol／1的诊断切点

不变，而且不建议再做OGTT。1 999年WHO正式承认这一新的诊断标

准，但仍推荐测OGTT2hPG。现全球多采用1 999年WHO推荐的糖尿病

诊断标准p J。

血糖作为糖尿病诊断标准已有近百年，大量实践及许多研究证实【4】：

FBG芝7．Ommol／1并非是一项灵敏的诊断指标，OGTT试验繁琐且重复性

差，而HbAlc可以反映近2．3个月平均血糖水平，比FBG能更早更敏感

地反映血糖异常，且稳定性好，不必空腹或重复抽血，因此，目前美国

和日本糖尿病协会已经建议将糖化血红蛋白(HemoglobinAlc，HbAlc)

作为糖尿病诊断标准。

二、血糖作为糖尿病诊断标准的优势与不足

血糖作为糖尿病诊断标准虽然已有几十年的历史．曾更改下调诊断

切点值，但是该诊断标准仍存在许多不足之处，现将其优势与不足之处

归结如下：1优势：f 1)普及范围广．简便易行．目前上至大城市．级

甲等医院，下至地方社区诊所，均可进行血糖检测：(2 J经济实惠．血

糖检测价格低廉，容易被人们所接受，患者依从性好。2不足：(1)空

腹血糖测定需禁食8．1 2小时．必要时还需口服759葡萄糖2小时后再次

抽血，检查耗时长，繁琐；(2)若患者在未确诊糖尿病前自行使用影响

血糖的药物，会影响血糖值的准确性【5】；(3)血糖波动较大，易受采血前

空腹的时间、情绪及运动情况的影响【6】；(4)采血后若标本放置时间过

长会使得测得的血糖值偏低。

三、糖化血红蛋白

糖化血红蛋白是血液中血红蛋白A组分的某些特殊部位与葡萄糖分

子在红细胞内发生缓慢、不可逆的非酶促反应形成的复合物。HbAlC作

为糖化血红蛋白(Glycosylated hemoglobin，GHb)的一种亚型，是最具

特征的成分，占据了其组分中的极大部分L7】。其合成贯穿于红细胞平均

寿命(1 20天左右)的全过程，在红细胞死亡前，HbAlc的含量保持相对

稳定，在红细胞平均寿命一半时段中所测得的平均血糖值与HbAlc最吻

合。HbAlc合成过程不受血糖浓度暂时波动的影响【g】，稳定性较好，故

对血糖波动较大的患者，有独特的诊断意义。

1．糖化血红蛋白的检测及其影响因素

临床生化实验室常用的HbAIc检测方法主要包括两大类：一类基于
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HbAtc和非HbAlc所带电荷不同，如阳离子交换层析法、等电位聚集法

和电泳法；另一类基于糖化血红蛋白基团的结构不同，如亲和层析法和

免疫学方法。目前阳离子交换层析法、亲和层析法和免疫学方法应用较

为广泛16】。 。

离子交换高效液相色谱分析法，目前被认为是分析糖化血红蛋白的

金标准p’1叫，是用弱酸性阳离子交换树脂在选定的低浓度洗脱液离子强

度及PH条件下，由于血红蛋白中各组分蛋白所带电荷不同而分离。此

法可以简单、快速、方便地得到准确的实验结果，且所得结果不受存在

的变异型Hb及其衍生物和各种共存干扰物的影响。亲和层析法中应用

最多的是硼酸亲和层析法，用于分离HbAlc和非HbAlc【11】。此法简便、

快速，与其它目前已确认的分析方法相比具有良好的相关性[61。免疫测

定法(又称乳胶凝集反应法)是利用抗原抗体直接测定糖化血红蛋白在

总血红蛋白中的的百分含量。此法简便、不需增加仪器，可直接用自动

生化分析仪对样品进行快速测定，也可用手工的方法，在酶标仪中进行

测定，是目前使用较多的方法，但此法准确性和重复性均欠缺。

综合常用的糖化血红蛋白测定方法，因为原理不同，同一标本得到

的测定值也会不相同，这就涉及到一个标准化的问题【12’1 31。而2007年

5月4日美国糖尿病协会(ADA)、欧洲糖尿病研究协会(EASD)、IFCC

和国际糖尿病联盟(IDF)在意大利米兰举行了联席会议，与会者达成共

识，发表了“HbAlc检测全球标准化的联合声明”【l 41，该声明针对HbAlc

的检测结果(包括参考系统和结果报告)和检测结果的单位作了全球标

准化的统一声明。这一声明在使HbAlc能够在全球普及检测，用于糖尿

病诊断、监测、指导治疗等方面做出了巨大的贡献。

除了上述不同测定方法需要标准化以外，糖化血红蛋白检测还受到

以下因素的干扰：l、降低红细胞平均寿命的因素：HbAlc的合成贯穿于

红细胞平均寿命(1 20天左右)的全过程，在红细胞死亡前，HbAl C的含

量保持相对稳定，故任何降低红细胞平均寿命的因素都会使糖化血红蛋

白的结果偏低【l 51，如血液病患者尤其是溶血性贫血患者；2、抑制血红

蛋白糖基化的因素：如维生素C和维生素E；3、肾脏因素：肾小球滤过

率与肾糖阈存在个体差异，肾小球滤过率越低，肾糖阈越高，HbAlc值

越高【6’16】；4、种族因素：HbAlc存在种族差异【17】；5、其它因素：肾病

患者体内生成过多的尿素，慢性酒精中毒者体内生成乙酰醛的结合物，

均可使离子交换高效液相色谱分析法测得的HbAlc值偏高，而免疫测定

法则不受干扰。Hb珠蛋白链结构异常和合成不均匀时会导致异常Hb的
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产生，HbC、HbE、HbS突变点若分别发生在B链的6号和26号位上，

用离子交换高效液相色谱分析法和免疫法测定HbAm时均会有一定干

扰。

2．HbAlc与血糖及糖尿病并发症的关系

糖化血红蛋白是血液中血红蛋白A组分的某些特殊部位与葡萄糖分

子在红细胞内发生缓慢、不可逆的非酶促反应形成的复合物。合成速率

’与血浆中的葡萄糖浓度及持续时间直接成正比【6J，传统认为，HbAlC水

平代表过去2．3个月的平均血糖水平，事实上，在红细胞平均寿命的l 20

天内最近的血糖对HbAlc影响最大【14’1 81。许多大规模研究均显示：HbAlc

与平均血糖呈线性相关，平均血糖每升高95mmol／l，HbAm就升高1％【l吼邛】，

且这种线性相关性不受年龄、性别、种族及吸烟等因素影响【21’22J。而平均

血糖是由空腹及餐后血糖共同决定的，空腹和餐后血糖哪一个更重要，

需要综合分析，目前国内报道纷纭，更多倾向于餐后血糖更重要，也有

提出餐前血糖更重要的。而Monnier研究123】显示：在不同HbAlc水平时，

FBG及PG2h对HbAlC贡献不同，即当HbAlc<7．3％时，PG2h对HbAlC

水平影响较大；当HbAlc在7．3％．8．4％之间时，FBG和PG2h对HbAlC

的贡献无差异；当HbAlc>8．5％时，FBG的作用则显得更大一些。

血液中的葡萄糖通过非酶性催化与体内Hb发生反应生成糖化血红

蛋白，使Hb失去了原有的生理功能【241，可以使红细胞变形能力下降，

粘度增加，还可以使红细胞2，3．二磷酸甘油水平显著降低，Hb的氧解

离速度减慢，从而导致组织缺氧，加重血管内膜的损伤，对机体产生不

利影响【2 51，故HbAlc与糖尿病并发症的发生有直接关系。美国前瞻性糖

尿病研究(UKPDS)和糖尿病控制及并发症研究(DCCT)证实：糖化

血红蛋白是糖尿病并发症的独立危险因素【261。英国流行病学调查分析了

所有重要的心血管因素对冠心病发生的作用，认为最重要的危险因子是

低密度脂蛋白．C，其次就是HbAIC【2 61。美国Tanaka等对几千例糖尿病患

者经过6-9年的观察研究，发现如HbAlc不超过7％，患者不会出现糖尿

病视网膜病变和糖尿病肾病：如HbAlC在7％一8％之间，并发症发生率略有

上升；超过8％微血管并发症的危险性就大大增加。若从预测糖尿病并发

，症角度，HbAlc应比血糖更适合作为糖尿病诊断标准。

3．HbAlc作为糖尿病诊断标准的提出

目前临床上糖尿病诊断标准多以血糖为主，但空腹血糖≥7．0mmol／l

并非是一项灵敏的诊断指标，行口服葡萄糖耐量试验费事又费时14】，而

单用FBG或PG2h诊断糖尿病差异又较大【27’2 81，且血糖容易受饮食、运



动、情绪、采血后标本放置时间等很多因素影响，波动较大，而糖化血

红蛋白可反映近2．3个月平均血糖水平，对并发症的预测与血糖一样准

确，受其它因素影响较小，稳定性好，目前检测方法已实行标准化，且

HbAlc检测不必空腹及多次抽血，对样本储存条件要求更低。鉴于HbAl c。

上述优势，早在1 997年，专家们就曾考虑过以能反映较长期血糖水平的

HbAlC作为糖尿病诊断的新指标，但当时的检测方法还不成熟且未实行

标准化，所以未推广，如今检测HbAlc的方法已经在全球实行标准化，

因此在2009年美国糖尿病协会会议上，有些专家建议以HbAlc作为糖尿

病诊断新标准，并提出当HbAlc≥6．5％可诊断糖尿病【291，但在我国其能

否作为糖尿病诊断指标及诊断相关切点尚不明确。

4．HbAlc作为糖尿病诊断标准的优势与尚存的不足

美国糖尿病协会将HbAlc>6．5％作为糖尿病诊断标准，然而这一诊断

标准能否成为我国糖尿病诊断新标准，目前尚存争议，现将其优势与不

足归结如下【30】：

HbAlc作为糖尿病诊断标准的优势：

1．HbAlc能反映近2．3个月来平均血糖水平，并与平均血糖呈线性相

关：

2．HbAlc生成缓慢，且一旦生成就不易分解，稳定性好，不受患者短

时间内身体状况、饮食、用药情况和抽血时间等多种因素影响，准确率

较高；

3．HbAIc是指其在总血红蛋白中的比例，较少受血红蛋白水平的影

响；

4．患者行HbAlc检测不必空腹及多次抽血，较OGTT试验方便；

5．HbAlc检测标本放置时间基本不影响检测结果【311；

6．HbAlc不受患者短暂应激状态的影响，可用于非糖尿病高血糖和糖

尿病高血糖的鉴别诊断；

7．HbAIc较FBG判断血糖是否存在异常更敏感且特异性强【32】。且最

新的结果表明【3¨，HbAlc检测与血糖检测相比，前者误差小，对样本储

存条件要求更低，对并发症的预测至少与后者一样准确。

HbAlc在中国成为糖尿病诊断新标准尚须破解的难题：

1．诊断切点值不明【29】：目前HbAlc作为2型糖尿病诊断标准的切点

还未达成共识，国际专家委员会比较倾向于HbAlc水平为6．5％作为诊断

切点，也有人考虑到医疗保险、社会承受力等问题，认为以7％为切点更

适合，还有一部分人从早期预防并发症角度出发，认为以6％为切点较合
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适。另外，HbAlc尚存在种族差异，HbAlc要成为我国糖尿病诊断新标

准，其切点值尚需要对我国人群进行调查研究来获得。

2．HbAlC诊断糖尿病的切点是否需按年龄进行分层?HbAlc水平随

着年龄的增长而升高，但是变化的程度以及随年龄增高的HbAIC变化对

于发生并发症的影响均并不十分清楚，因此在诊断方案中暂未采用年龄

特异的诊断值【331，目前老年糖尿病HbAlC诊断标准仍与中青年相同，但

， 是由于老年人生理的变化及代谢缓慢等多种因素影响，老年糖尿病有其

特殊性，具体如下：1)、老年糖尿病患病率高：50岁及以上约3倍于总人

口患病率，60．70岁为患病峰龄。这主要与老年人胰岛素分泌减少，脂肪、

肌肉和肝脏存在对胰岛素抵抗，葡萄糖在周围组织的利用明显下降，加

之老年人活动减少，体内脂肪增多，逐渐肥胖【34】有关；2)、餐后血糖高

更明显：根据流行病学调查资料，老年人随着年龄增长，一般餐前血糖

正常，餐后血糖值偏高，是空腹血糖的4．10倍。这主要是由于老年糖尿

病多为2型，表现为胰岛素分泌的第一时相缺如且分泌高峰后移，从而造

成餐后高血糖，而餐前及空腹血糖较低[351。因此初诊的老年糖尿病患者

多以餐后血糖升高而被确诊，若仅以空腹血糖确定糖尿病则大部分老年

糖尿病患者将被漏诊。DECODE研究表明，餐后高血糖与动脉硬化关系

密切，尤其60一80岁的老年人，餐后高血糖对总死亡率影响最大【3 61。传统

的OGTT试验较繁琐，需空腹及反复抽血化验，而HbAIC与餐后血糖关系

更密切【361，能反映平均血糖水平，仅需抽血一次，且不必空腹【391，故更

适合老年糖尿病的诊断；3)、起病隐匿，症状不明显，易漏诊，诊断时

往往已存在严重糖尿病并发症：老年人由于器官老化，对口渴、排尿、

饥饿及低血糖往往反应不敏感，不少老年人平时不测血糖或仅测空腹血

糖，当发生如脑卒中、急性心梗、肾功能不全、失明及糖尿病足等严重

糖尿病并发症就诊时，才发现存在糖尿病。

3．敏感性和特异性不明t HbAlc水平<6．0％且芝6．5％的人很可能发

展为糖尿病，与现有标准相比，用HbAlc芝6．5％作为诊断标准是否有足够

的敏感性和特异性?HbAlC水平在6．O％．6．5％能否涵盖IGT和IFG这些

已知的高危人群?须对不同地域大样本人群进行相关流行病学研究来确

定。

4．检测技术尚未普及且检测设备昂贵：一般认为离子交换高效液相

色谱法是目前检测HbAlc的金标准，但此项检查仪器价格昂贵，在基层

单位难以推广。目前我国基层实验室多采用离子交换微柱层析法进行

HbAlc测定，步骤繁琐、耗时长，不利于临床实验室对HbAlc的快速检



测。近年随着免疫检验技术发展，免疫比浊法得到广泛应用，但标准品

难以溯源，直接影响了该方法的准确度。目前国内还没有统一检测HbAlc

的方法，在我国实现HbAlc检测方法的标准化是必须解决的又一难题。

5．受红细胞更新因素影响：在合并影响红细胞质量的疾病时，如尿

毒症、缺铁性贫血、妊娠、溶血性疾病，HbAlc的值是否需要校正也待

研究。 ．

综上所述，HbAlc作为糖尿病诊断的新指标有其优势所在，但尚存

在许多不足，如其测量方法各异，各实验室误差较大，在我国人群中还

未找到可靠的切点等问题，所以目前在我国还未成为诊断糖尿病的特异

指标。但其测量方法的标准化和寻找合适切点的研究已在全球开展，且

美国和日本已将HbAlC作为糖尿病诊断新标准，相信不久的将来，HbAlc

在我国也将成为筛查和诊断糖尿病的可靠指标，这需要我们诸多医学工

作者的共同努力。
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关于HbAl c作为糖尿病诊断标准的探讨
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刖 吾

糖尿病(Diabetes mellitus，DM)是由多种病因引起，由遗传基因决定

的，由于体内胰岛素绝对或相对不足，导致糖、脂肪、蛋白质、水和电

解质代谢紊乱的内分泌代谢障碍性疾病，长期代谢紊乱可引起多系统损

害，导致各种糖尿病并发症的发生，如心脑血管疾病等糖尿病大血管病

变，糖尿病视网膜病变、糖尿病肾病等糖尿病微血管病变及糖尿病周围

神经病变等。其中急性心肌梗死、脑卒中等糖尿病大血管病变是2型糖

尿病患者死亡的主要原因，糖尿病肾病又可引起慢性肾功不全。近年来

糖尿病发病率呈明显上升趋势，并发症的危害也日益严重。如何早期诊

断和治疗糖尿病，防止并发症的发生，已成为全社会关注的问题。

目前临床上糖尿病诊断标准多以血糖为主，但空腹血糖(Fasting

blood glucose，FBG)之7．0mmol／1并非是一项灵敏的诊断指标，行口服葡

萄糖耐量试验(Oral glucose tolerance test，OGTT试验)费事又费时【11，

而单用FBG或服糖后2小时血糖(2．hour plasma glucose，PG2h)诊断糖

尿病差异又较大【2’3】，且血糖容易受饮食、运动、情绪、采血后标本放

置时间等很多因素影响，波动较大，而糖化血红蛋白(HemoglobinAl c，

HbAlc)可反映近2．3个月平均血糖水平，对并发症的预测与血糖一样准

确，受其它因素影响较小，稳定性好，目前检测方法已实行标准化，且

HbAlc检测不必空腹及多次抽血，对样本储存条件要求更低。鉴于HbAlc

上述优势，一些权威机构及国家提出将HbAlc作为糖尿病诊断新指标，

但在我国其能否作为糖尿病诊断指标及诊断相关切点尚不明确。本研究

通过对受试者工作特征曲线(Receiver operating characteristic curve，ROC

曲线)分析，得到与目前糖尿病血糖诊断标准相对应的HbAlc切点值，

并以该切点作为糖尿病诊断界点对糖调节受损者进行随访，根据其糖代

谢转归情况，来验证上述HbAlc界点是否合适。
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材料和方法

一、材料

(一)研究对象

收集2008年3月．201 0年1月期间，于大连医科大学附属二院就诊

行OGTT试验及HbAl c检查并符合下列标准者。

入选标准：

FPG、PG2h、HbAlc三者中按现行标准(正常：FPG<6．1 mmol／1，

PG2h<7．8mmol／1，HbAlc<6．0％)至少一项异常者。

排除标准：

1)．既往有糖尿病病史；

2)．抽血化验前3月内曾使用降糖药物、糖皮质激素、维生素C或大

剂量非甾体类抗炎药；

3)．有慢性自身免疫性疾病、结缔组织疾病、贫血、肾病及血红蛋白

病：

4)．应激状态：如急性疾病：感染(肺炎、尿路感染、脓肿、皮肤感

染等)、急性脑血管病、急性心肌梗死；慢性消耗性疾病：心、肝、肾衰

竭，恶性肿瘤；生活事件导致的情绪应激等；

5)．HbAIC>8％者。

(二)仪器设备

HbAlc检测：美国BIO—RAD公司D．10糖化血红蛋白检测仪及由其

公司提供的配套试剂盒；(HbAlC正常参考值：3．00％一6．00％)

血糖检测：日立7600生化分析仪；试剂盒由宁波美康生物科技有限

公司提供。(空腹血糖参考值：3．9．6．1 mmol／1)

二、方法

(一)OGTT试验和HbAlc检测

对来我院就诊行FBG检查，6．1 mmol／l<FBG<7．0mmol／1且既往无

糖尿病病史者行口服759葡萄糖耐量试验(OGTT试验)，于空腹及服糖

后2小时抽血，分别检测HbAlC、FBG及PG2h，告知患者试验过程，征

得其同意。

口服759葡萄糖耐量试验(OGTT试验)：于试验前1．2天与受试者

取得联系，告知糖水配置方法(即50％葡萄糖水1 50ml溶于1 50ml温水

中)，并嘱试验头天晚上正常家庭饮食，勿饮酒、熬夜、过度劳累，试验

当天早上8：00．9：00开始进行口服759葡萄糖耐量试验(OGTT试验)，
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取空腹静脉血2ml检测FBG，将事先准备好的葡萄糖水5分钟饮完，从

喝第一口水开始计时，2小时再采血2ml检测PG2h，期间受试者不得进

食或剧烈运动，可以室内轻度活动。

(二)HbAlc相关切点确定

根据受试者的FBG、PG2h、HbAlC，建立受试者工作特征曲线(ROC

曲线)。此部分受试者包括：①有FBG、PG2h、HbAIc测定记录并可明

确诊断糖尿病的初发患者；②有FBG、PG2h、HbAlc测定记录，但未能

随访者。ROC曲线是以HbAlc为试验变量，以血糖(FBG>7．0mmol／l或

PG2h>11．1 mmol／1)为标准变量而建立的，对其进行分析，得出与上述血

糖切点相对应的HbAlc切点值。同时再将该部分研究对象按年龄分组，

应用上述同样方法得到不同年龄组人群其HbAlc的切点值。

(三)对HbAlc切点验证

对能够配合本研究并愿意接受随访的糖调节受损者进行随访，每1．3

个月测定一次静脉血浆血糖，观察其糖代谢转归情况，期间对发展成糖

尿病者停止随访，对未发展成糖尿病者继续随访至20 l0年3月。分别以

血糖、HbAlc为诊断标准，通过糖尿病诊断率比较验证上述所得的用于

糖尿病诊断的HbAlc界点是否合适。

三、诊断标准：

糖尿病诊断标准：

1．有典型糖尿病症状(包括多饮、多食、多尿、体重减轻)并且血

糖达到下列任何一项标准者：1、任意时间血浆葡萄糖水平芝11．1mmol／1

(200mg／d1)：2、空腹血浆葡萄糖(FPG)水平≥7．0mmol／l(1 26mg／d1)；3、OGTT

试验中2hPG水平≥11．1 mmol／l(200mg／d1)。

2．无典型糖尿病症状：两次血糖测定结果达到以上标准之一者。

空腹血糖调节受损(Impaired fasting glycaemia，IFG)诊断标准：

6．1<FPG<7．0mmol／1且PG2h<7．8mmol／1。

糖耐量异常(Impaired glucose tolerance，IGT)诊断标准：

FPG<6．1mmol／1且7．8SPG2h<11．1mmol／1。

将空腹血糖调节受损(IFG)、糖耐量异常(IGT)统称为糖调节受

损(Impaired glucose regulation，IGR)。

四、统计学分析

对符合正态分布的计量资料用t检验，计数资料率的比较采用卡方

检验。所有数据应用SPSS 1 2．0统计软件进行分析，检验标准a=O．05，P<

0．05有统计学意义。



结 果

一、 用于建立ROC曲线的受试者一般情况

2008年3月．201 0年1月期间，本研究收集到来我院就诊，进行了

OGTT试验与HbAlc检测且可明确诊断为糖尿病的初发患者267例，进

行了OGTT试验与HbAlc检测但未能进行随访者11 0例，共377例，该

部分受试者资料用于建立受试者工作特征曲线以确定HbAlC诊断糖尿病

切点，其一般情况详见下表1。

表1受试者一般情况

二、 ROC曲线的建立

l、以HbAlc为试验变量，血糖(FBG>7．0mmol／1或PG2h>1 1．1 mmol／1)

为标准变量，对上述377例受试者作ROC曲线分析，曲线图形见图1。
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Diagonal segments a怕produced by ties

图1 377例受试者工作特征曲线

曲线的坐标

尤登指数(Youden’s index，YI)=灵敏度(Sensitivity，Se)+特异度

(Specificity，Sp)．1，其值越大，诊断试验的真实性越好。由上述受试

者工作特征曲线(ROC曲线)分析观察到，位于该曲线最左上角(YI



值最大)的点对应的HbAlC值为6．3％。

三、用于验证HbAlc切点的受试者一般情况

2008年3月．20 1 0年1月期间，收集到来我院就诊进行了OGTT试

验与HbAlc检测，明确诊断为糖调节受损并配合随访的受试者279例，

该部分受试者资料用于验证由前述ROC曲线所确定的用于糖尿病诊断

的HbAIc切点是否合适，其一般情况见表2。

表2验证HbAlc切点的受试者一般情况

四、对HbAlc 6．3％诊断糖尿病的评估

以HbAlc6．3％为界点，将279例随访者按其HbAlc水平分为两组，

即HbAlc之6．3％组与HbAlc<6．3％组，对其进行随访，并以血糖标准确

定两组糖尿病发病人数，比较两组糖尿病患病率及随访时间，结果显

示：糖尿病患病率在HbAlc>6．3％组明显高于HbAlc<6．3％组，随访时

间两组相同(见表3、表4)。

表3不同糖化血红蛋白组糖尿病患病率比较

注：P<0．05差异有统计学意义



表4不同糖化血红蛋白组随访时间比较

注：P<O．05差异有统计学意义

五、HbAlc与FBG诊断糖尿病能力比较

分别以HbAlc芝6．3％、FBG>7．0mmol／1作为糖尿病诊断标准，在279

例随访者中，根据随访前HbAlc水平可诊断糖尿病的有30．82％，而根据

随访后FBG水平可诊断糖尿病的仅为1 5．77％，二者比较差异显著(见

表5)。

表5 HbAlc与FBG诊断糖尿病情况比较

注：P<0．05差异有统计学意义

六、HbAIc与PG2h诊断糖尿病能力比较

分别以HbAIc芝6．3％、PG2h>11．1mmol／1作为糖尿病诊断标准，在279

例随访者中末次随访时进行OGTT检测者1 48例，在该148例者中，根

据随访前HbAlc水平可诊断糖尿病的有3 1．08％，而根据随访后PG2h水

平可诊断糖尿病的为40．54％，二者比较差异显著(见表6)。



表6 HbAlc与PG2h诊断糖尿病情况比较

注：P<O．05差异有统计学意义

七、HbAIC联合FBG(FBG+HbAIc)、OGTT(FBG+PG2h)诊断糖尿

病能力比较

分别以HbAlc联合FBG(HbAlc>6．3％或／和FBG>7．0mmol／1)、OGTT

(FBG之7．0mmol／1或／和PG2h芝11．1mmol／1)作为糖尿病诊断标准，在上

述148例随访者中，根据随访前HbAlc与随访后FBG水平可诊断糖尿病

的有38．5 l％，而根据随访后FBG与PG2h水平可诊断糖尿病的为46．62％，

二者比较差异显著(见表7)。
’

表7 HbAIc联合FBG与OGTT诊断糖尿病情况比较

注：P<O．05差异有统计学意义

八、不同年龄组人群ROC曲线建立

根据年龄，将377例受试者分为>70岁和<70岁两组，各年龄组人

群以HbAlc为试验变量，血糖(FBG>7．0mmo!／1或PG2h>I 1．1 mmol／1)

为标准变量，分别作ROC曲线分析见图2、图3。



ROC Curve

1-Specificity

图2>70岁受试者的ROC曲线

曲线坐标

由上述芝70岁受试者的ROC曲线分析观察到，位于该曲线最左上角

(YI值最大)的点对应的HbAlc切点值为6．4％。
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ROC Curve

'·Specificity

Diagonal segments a他produced by ties．

图3<70岁受试者的ROC曲线

曲线坐标

由上述<70岁受试者的ROC曲线分析观察到，位于该曲线最左上

角(YI值最大)的点对应的HbAlc切点值为6．2％。

27

JqI^l皇曲c。∞



九、关于HbAlc切点分层问题

如将279例随访者根据年龄分成>70岁和<70岁两组，分别以该年

龄组人群HbAIc切点及总人群HbAlc切点作为糖尿病诊断界点，比较二

者诊断糖尿病患病率情况，结果如表8所示：在≥70岁组中，以HbAl c 6．3％

作为糖尿病诊断切点，糖尿病诊断率为49．25％，以HbAlc 6．4％作为糖尿

病诊断切点，糖尿病诊断率为41．79％，二者比较，差异显著：在<70

岁组中，以HbAlc 6．3％作为糖尿病诊断切点，糖尿病诊断率为25．00％，

以HbAlc 6．2％作为糖尿病诊断切点，糖尿病诊断率为32．08％，二者比较

差异显著。

表8不同年龄组不同切点HbAlc诊断糖尿病情况比较

注：P<0．05差异有统计学意义

十、年龄分层后HbAlc与FBG诊断糖尿病能力比较

在>70岁的随访者中，分别以HbAIc>6．4％、FBG>7．0mmol／1作为糖

尿病诊断标准，根据随访前HbAlc水平可诊断糖尿病的有4 1．79％，而根

据随访后FBG可诊断糖尿病的为25．37％，二者比较存在明显统计学差

异；在其中<70岁随访者中，分别以HbAlc>6．2％、FBG>7．0mmol／1作

为糖尿病诊断标准，根据随访前HbAlc水平可诊断糖尿病的有32．08％，

而根据随访后FBG可诊断糖尿病的为1 2．74％--者比较存在明显统计学

差异(见表9)。



表9年龄分层后HbAlc与FBG诊断糖尿病情况比较
‘

注：P<O．05差异有统计学意义

十一、年龄分层后HbAlc与PG2h诊断糖尿病能力比较

在末次随访时进行OGTT检测者148例，在>70岁者中，分别以

HbAlc芝6．4％、PG2h>11．1 mmol／l作为糖尿病诊断标准，根据随访前HbAlc

水平可诊断糖尿病的有42．11％，而根据随访后PG2h水平可诊断糖尿病

的为50．00％，二者无统计学差异；在<70岁者中，分别以HbAlc>6．2％、

PG2h>l 1．1mmol／l作为糖尿病诊断标准，根据随访前HbAlc水平可诊断

糖尿病的有3 1．82％，而根据随访后PG2h水平可诊断糖尿病的为37．27％，

二者比较亦无明显统计学差异(见表1 0)。

表10年龄分层后HbAlc与PG2h诊断糖尿病情况比较

诊断标准

总人数

糖尿病

人数

患病率(％)

患病率

比较

年龄分组

>70岁 <70岁

HbAlc PG2h

26．4％ 芝11．1mmol／l

3 8 38

l 6

42．1l

19

50．OO

HbAlc

芝6．2％

1 1 0

35

31．82

PG2h

211．1mmol／1

1 l 0

4l

37．27

X2=O．432，P=0．743 X2=14．372，P=0．377

注：P<O．05差异有统计学意义



十二、年龄分层后HbAIc与OGTT(FBG+PG2h)诊断糖尿病能力比较

上述1 48例受试者，在>70岁者中，分别以HbAlc>6．4％、OGTT

(FBG>_7．．0mmol／1或／和PG2h>I 1．1 mmol／1)作为糖尿病诊断标准，根据

随访前HbAm水平可诊断糖尿病的有42．11％，而根据随访后FBG与PG2h

水平可诊断糖尿病的为57．89％，二者无统计学差异；在<70岁者中，分

别以HbAlc>6．2％、OGTT(FBG’芝7．0mmol／l或／和PG2h>11．1 mmol／1)作

为糖尿病诊断标准，根据随访前HbAlc水平可诊断糖尿病的有3 1．82％，

而根据随访后FBG与PG2h水平可诊断糖尿病的为42．73％，二者有明显

统计学差异(见表1 1)。

表11年龄分层后HbAlc与OGTT诊断糖尿病情况比较

注：血糖：FBG之7．0mmol／l或／和PG2h之11．1mmol／l

P<0．05差异有统计学意义

十三、年龄分层后HbAlc联合FBG(FBG+HbAlc)、OGTT(FBG+PG2h)

诊断糖尿病能力比较

上述148例受试者，在>70岁者中，分别以HbAlc联合FBG

(HbAlc芝6．4％或／和FBG>7．0mmol／1)、OGTT(FBG>7．0mmol／1或／和

PG2h≥11．1mmol／1)作为糖尿病诊断标准，根据随访前HbAlc与随访后

FBG水平可诊断糖尿病的有47．37％，而根据随访后FBG与PG2h水平可

诊断糖尿病的为57．89％，二者无统计学差异；在<70岁者中，分别以

HbAlC联合FBG(HbAlc>6．2％或／和FBG>7．0mmol／1)、OGTT

(FBG>_7．0mmol／1或／和PG2h>11．1 mmol／1)作为糖尿病诊断标准，根据

随访前HbAlc与随访后FBG水平可诊断糖尿病的有37．27％，而根据随

访后FBG与PG2h水平可诊断糖尿病的为42．73％，二者无统计学差异(见

表1 2)。。
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表12年龄分层后HbAlC联合FBG与OGTT诊断糖尿病情况比较

年龄分组 ．

≥70岁 <70岁

诊断标准HbAl函．4％ FB晓_7．0mmol／l

或／和 或／和

FB型_7．0mmol／1只3贬11．1mmoPl

总人数

糖尿病人数

患病率(％)

患病率比较

38

1 8

47．37％

X2=5．546，

38

22

57．89％

P=O．388

FBQ7．Ommol／1

或，和

P|l避11．1ngnol／l
1 l 0

47

42．73％

P=0．327

注：P<O．05差异有统计学意义

讨 论

(一)糖化血红蛋白在糖尿病诊断中的相关切点

血糖作为糖尿病诊断标准已有近百年的历史，但大量实践及很多研

究发现：FPG芝7．0mmol／1并非是一项灵敏的诊断指标，OGTT试验费事又

费时【11，且单用FPG或PG2h诊断糖尿病差异较大【2’31；而HbAlc能反

映近2．3个月平均血糖水平，稳定性好，不受空腹、药物、应激等众多

因素影响，并且其检测技术已进行了国际标准化，如HbAlc能作为糖尿

病诊断指标，将更有利于糖尿病的筛查和诊断。本研究通过绘制ROC曲

线，得到用以糖尿病诊断的HbAlc切点值为6．3％，与纪立农的报道【4 J：

用于糖尿病诊断的HbAlc切点值为6．2％基本一致。而2009年美国糖尿

病学会(American diabetes association，ADA)提出用以糖尿病诊断的

HbAlc切点值为6．5哈引。本研究结果与之存在差异，分析可能原因如下：

l、ADA将HbAlc6．5％定为糖尿病的诊断切点，是根据HbAlc与糖尿病

特异的微血管并发症(糖尿病视网膜病变)关系得出的，即：在糖化血

红蛋白芝6．5％的人群，其糖尿病视网膜病变患病率较糖化血红蛋白<6．5％

的人群显著增加【51，而本研究是根据HbAlc与血糖关系得出诊断糖尿病

的HbAlc切点，因此二者可能存在差异。2、有研究显示【6】：在糖化血

红蛋白≥6．2％时，心血管疾病(Cardiovascular disease，CVD)危险性

至少增加2．2倍，而心血管疾病又是导致2型糖尿病患者死亡的首要

原因，如将HbAlc诊断切点定为6．5％就不能及早地反映糖尿病大血

一或一m
钉一～



管病变情况，故从糖尿病大血管病变角度来考虑，应将HbAlc诊断

切点下调至6．2％左右，而．这一切点恰与本研究结果相近。3、将HbAlc

诊断切点定为6．5％更加强调的是其诊断的特异性，可能更多考虑到医

疗保险、社会承受力等问题。4、HbAlc 6．5％作为糖尿病的诊断切点是

通过对埃及人、Pima印第安人及美国人群研究得出的，与本研究人

群种族不同，而糖化血红蛋白是存在种族差异的【7】。由于本研究受试

者数量有限，要确定符合我国诊断糖尿病的HbAlc切点还需进一步扩大

样本量。

(二)关于HbAlc诊断界点分层问题

很多研究认为，血糖与并发症的关系不受年龄影响，因此目前老年

糖尿病诊断标准与青年人无差异【8、9】。但在老年人，一方面，随着年龄

增长，胰岛素分泌能力减退，身体活动量下降，肌肉总量减少，内脏脂

肪含量增加等导致老年人血糖值偏高110]；另一方面，老年人肾小球滤过

率下降，肾糖阈值高，肾脏排泄糖的能力下降，也可使老年人血糖值偏

高，而HbAlc合成速率与血浆中的葡萄糖浓度及持续时间直接成正比⋯】，

且肾小球滤过率下降也会使HbAlc的排泄减少【12l，故老年人HbAlc值也

应偏高。

．本研究通过对>70岁和<70岁的受试者分别建立ROC曲线，可见：

在>70岁组，曲线最左上角(YI值最大)的点对应的HbAlC切点值为6．4％，

在<70岁组，曲线最左上角(YI值最大)的点对应的HbAlc切点值为

6．2％。在后续随访的受试者中，>70岁人群，如分别以HbAlc6．3％、6．4％

为诊断界点，二者诊断糖尿病能力存在统计学差异；<70岁人群，如分

别以HbAlc 6．3％、6．2％作为糖尿病诊断界点，二者诊断糖尿病能力亦存

在统计学差异。这是否意味着HbAlc诊断切点应根据年龄因素来进行分

层考虑。

如以上述不同HbAlc切点作为糖尿病诊断界点，比较HbAlc与血糖

诊断糖尿病能力，就会发现：不论分层与否，HbAlc诊断糖尿病能力均

比FBG强；而HbAlc与PG2h诊断糖尿病能力在分层前后却存在明显变

化，即：分层前HbAlc诊断糖尿病能力较PG2h诊断能力弱，如HbAlc

联合FBG其诊断能力也较OGTT诊断能力弱；分层后HbAlc与PG2h诊

断能力相同，在>70岁人群，HbAlC诊断能力可与OGTT诊断能力相媲

美，而在<70岁人群，HbAlc诊断能力却较OGTT诊断能力弱，如HbAlc

联合FBG其诊断能力就与OGTT诊断能力相同。这表明HbAic诊断能力

在分层后较分层前明显增强，可用于代替PG2h，对于>70岁人群可用于
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替代OGTT，对于<70岁人群，如与FBG联合则可用于替代OGTT，使

临床检测更为方便。此外，大规模的循证医学研究表明：老年糖尿病过

于积极的降糖会增加患者的死亡率【l 3’14】，故从控制目标上来讲，老年糖

尿病与年轻糖尿病应该不同；从HbAlc本身上来说，老年人体内水平就

较年轻人增高，因此，我们认为用于糖尿病诊断的HbAlc切点应根据年

龄因素进行分层考虑。

老年糖尿病餐后血糖升高更明显，是空腹血糖的4．10倍。日本和韩

国的饮食习惯与我国相似，他们的研究显示：老年人2hPG水平与年龄

呈线性相关【l 51，年龄越大2hPG水平越高。这主要是由于老年糖尿病多

为2型，表现为胰岛素分泌的第一时相缺如且分泌高峰后移，从而造成

餐后高血糖，而餐前及空腹血糖较低【l引。本研究得出：在老年随访者中，

分别以HbAlc、FBG作为糖尿病诊断标准，前者较后者诊断糖尿病能力

明显提高，而分别以HbAlc、PG2h作为糖尿病诊断标准，二者诊断糖尿

病能力相同，而在<70岁人群，单纯HbAIC诊断能力较OGTT诊断能力

弱，联合FBG后诊断能力才与OGTT诊断能力相同，而在>70岁人群，

单纯HbAlc诊断能力就可与OGTT诊断能力相近，而联合FBG后诊断能

力无进一步提高，这进一步说明老年糖尿病人以餐后血糖增高为主。餐

后血糖增高明显的这一特点使得大部分老年糖尿病患者初诊时若仅测空

腹血糖将被漏诊，从而使他们失去早期诊断早期干预的机会，大大增加

糖尿病并发症的发病率。传统的OGTT试验需空腹及反复抽血化验，较

繁琐，而HbAlc能反映平均血糖水平，仅需抽血一次，且不必空腹[171，

尤其是在老年人中(>70岁)，单独HbAIC可以替代OGTT(FBG+PG2h)

用于糖尿病诊断，使诊断简单的同时老年糖尿病漏诊减少。

(三)I-IbAlc与糖尿病并发症的关系

近1 0余年已有众多研究表明：HbAlc水平与糖尿病并发症有关【”】。

机理为：血浆中的葡萄糖通过非酶性催化与体内血红蛋白发生反应生成

HbAlC，使Hb失去了原有的生理功能【l91，从而使红细胞粘度增加，变形

能力下降，还可以使红细胞2，3．二磷酸甘油水平显著降低，血红蛋白的

氧解离速度减慢，从而导致组织缺氧，加重血管内膜的损伤，对机体产

生不利影响【201。本研究通过绘制ROC曲线得到与目前糖尿病血糖诊断

标准相对应的HbAlc的切点值为6．3％，与文献报道【6J：HbAlc与DR之

间相关的切点值为6．2％．6．3％基本一致。目前血糖诊断糖尿病的标准就

是根据人群视网膜病变和肾脏病变发生率多少来确定的【6】，几经修改并

下调FBG诊断切点至目前的7．0mmol／1，即使如此，仍有很多糖尿病患



者被漏诊，因此，我们不能简单地认为用于诊断的FBG值设定的过高，

而是因为没有一个更好的诊断方法来发现那些漏诊的患者。如果我们可

以接受血糖作为糖尿病的诊断指标，那么能反映平均血糖水平，具有很

好稳定性，与糖尿病并发症关系更密切的糖化血红蛋白则比血糖能更好

的诊断糖尿病【211。本研究仅根据HbAlc与血糖关系得到其诊断糖尿病的

切点，其与并发症的关系尚需进一步验证。



结 论

1．HbAIc可用于糖尿病诊断，诊断切点>70岁6．4％，<70岁6．2％

2．HbAlc比FBG诊断糖尿病能力强，在>70岁人群，HbAlc可替代

OGTT用于糖尿病的诊断；在<70岁人群，HbAlc可替代PG2h。

3．根据年龄因素对HbAlc分层更有利于糖尿病的检测与诊断。
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