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免疫抑制比浊法检测糖化血红蛋白及其临床应用

HbA1c determination of the turbidimetric inhibition immunoassay and its clinical

application

吴杰红 ,邵丽丽　　(第三军医大学附属新桥医院检验科 , 重庆 400037)

　　糖尿病是一种代谢紊乱性疾病 , 以持续高血糖 、甚至出现

糖尿为特征。糖化血红蛋白(HbA1c)可反映测定前 8～ 12 周血

糖的平均水平 ,可作为糖尿病长期控制的良好指标。测定糖化

血红蛋白方法有离子交换层析法 、亲和层析法 、电泳法和比色

法等。但因各种实验限制不适于大量的常规检测。用免疫抑

制比浊法测定糖化血红蛋白 ,方法特异 ,用血量少 , 快速省时的

优点 ,便于临床应用。现介绍如下。

1　材料与方法

1.1　材料
　　正常对照组 81 例 , 均为排除糖尿病和糖耐量减退的健康

成人 ,男 33 例 ,女 48 例 ,年龄 18～ 57 岁 , 平均年龄 38.5岁。 糖

尿病患者组 77 例 , 临床已确诊的糖尿病患者 , 男 34 例 , 女 43

例 ,年龄 18 ～ 58 岁 ,平均年龄 48.6岁。

1.2　仪器
　　日立 7150 全自动生化分析仪 , 瑞士罗氏公司提供的

HbA1c 试剂盒。

　　作者简介:吴杰红(1967-),男 ,四川省宜宾市人 ,主管技师 ,主要从事临床生

化方面的研究。电话:(023)68755000-74702

　　收稿日期:2001-10-25;修回日期:2002-01-29

1.3　方法
　　HbA1c 与抗 HbA1c抗体反应形成抗原抗体复合物 ,再加入

载有数个HbA1c 抗原决定簇的多簇半抗原 ,该分子与第一步反

应中的过剩抗体反应形成不溶性免疫复合物 , 于 340 nm 测量

其浊度 , 用生理盐水和试剂提供的 4 种浓度的标准液 5 点效

标 ,仪器检测后自动回归计算。同时测血红蛋白(Hb)的浓度。

　　计算:HbA1c =HbA1c(g L)×100 Hb(g L)

2　结果

　　糖尿病患者组的 HbA1c含量比较为(9.3±2.2)%, 明显高

于对照组的(3.9±0.9)%(P<0.01)。

3　讨论

　　成人红细胞的血红蛋白主要是 HbA1 , 占 90%以上。在红

细胞的生存期内 ,血红蛋白 β 链的 N 末端氨基酸的氨基与血中

的己糖(主要为葡萄糖)经缓慢 , 连续非酶促反应生成的产物 ,

为HbA1 合成后化学修饰的产物 , 即糖化血红蛋白(HbA1c)[ 1] 。

HbA1c的含量不能反映近期的血糖水平 , 不能提供治疗的近期

效果 ,可反映测定前 8 ～ 12 周血糖的平均水平 , 在估计治疗效

果 , 监测病人对治疗的适应性方面是一个很好的参数 , 是糖尿

(下转 200页)
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DMSO的无血清培养基将扩增的神经前体细胞冻存在

-80℃,复苏后这些细胞仍然具备分化成神经元和胶

质细胞的能力。总之 ,在 ES 细胞的神经移植研究中 ,

无血清的途径受到广泛的采用 ,并已在神经移植研究

中获得初步成功 。

　　胚体的培养是 ES 细胞分化的第一步 。悬滴法中

ES细胞在倒挂的液滴中生长 ,由于重力的作用 ,胚体

不可能贴壁 ,培养的胚体始终保持球形 。采用悬滴法

的缺陷是制备的胚体数量有限 ,不适合大规模的培养。

采用不粘附细胞的细菌培养皿培养胚体操作简单 ,培

养一次可以获得大量的胚体。

　　在胚体的贴壁方式上 ,比较了将完整的胚体直接贴

壁培养以及胚体用胰酶消化后再贴壁培养两种方法 ,在

其它培养条件相同的情况下 ,前一种方法得到的神经前

体细胞明显多于后者 。可能在完整的胚体贴壁的 24 h

内有神经前体细胞的生长 ,或者有细胞进一步向神经前

体细胞分化 。消化成单细胞后不利于这个过程。

　　Okabe的研究表明 ,在 ITSF培养基的 4种成分中 ,
转铁蛋白和纤维连接蛋白对促进细胞存活是普遍效

应 ,胰岛素对 Nestin阳性细胞的存活有特异效应。在
胚体贴壁前 ,用纤维连接蛋白处理培养表面 ,无论是采
用含 ITSF 的培养基 ,还是 N2 的培养基 ,纤维连接蛋白

的预处理都能增加NPC 的数量 。由于 N2 添加剂中缺

少纤维连接蛋白成分 ,在使用N 2 培养时 ,在培养液中

补加纤维连接蛋白也能增加NPC 的数量。

　　ES细胞向NPC 的体外分化不需要特殊的细胞因

子 ,这与 ES细胞向其它类型细胞的分化不同。ES 细

胞在体外向造血细胞的分化需要特殊的细胞因子 SCF

或 IL-6
[ 7]
,分化成 Flk1

+
的血管祖先细胞需要血管内皮

生长因子和血小板源性生长因子
[ 8]
。ITSF 和 N2 培养

基不含任何“神经诱导因子”却被作为神经前体细胞选

择性生长的培养基 。现在认为 ,这是由于神经的发生

是由外胚层的“内定”机制所引导
[ 9 ,10]
,这一神经发生

机制被 BMP-4所抑制 ,而当 BMP-4的作用被 noggin或

chordin阻断时 ,神经发生则得以进行
[ 11]
。
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病长期控制的良好指标[ 2] 。

　　测定糖化血红蛋白方法有多种。以前常规是离子交换层

析法 , 该方法要严格控制标本用量和试验的温度 , 试验条件要

求高。电泳法能分离和定量 HbA1c, 但操作繁琐 , 需用特殊设

备。比色法用于自动生化学分析仪 , 但要选择稳定 、准确的标

准液不易 ,且耗时及样品用量大。最新的亲和层析法快速 , 但

需用特殊设备。这些方法因诸多原因 , 临床使用不便 , 不适用

于常规检测。

　　免疫抑制比浊法是目前较理想的方法。原理为在第一步

反应中 , 样品的 HbA1c 与抗 HbA1c 抗体反应形成抗原抗体复

合物 ,HbA1c特异性抗原决定簇仅与 β 链发生一次反应形成聚

合物 , 因此抗原抗体复合物只形成一次。 再加入载有数个

HbA1c抗原决定簇的多簇半抗原 ,该分子与第一步反应中的过

剩抗体反应形成不溶性的三维免疫复合物 , 在340 nm 测量其浊

度 ,如果样品中 HbA1c浓度增高 , 则不溶性的三维免疫复合物

的形成减少 ,浊度下降[ 3] 。该法最大的优点为高度的特异性 ,

保证了结果的准确性 ,且样品用量少 , 快速省时 , 适用于临床大

量的常规检测。

　　随着生活水平提高 ,近年来糖尿病发病率逐年增高 ,如何运用

有效方法监控糖尿病的治疗效果是今后医学界关注的问题。

　　关键词:糖化血红蛋白;免疫抑制;糖尿病
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