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·论著·

全国糖化血红蛋白检测的质量水平
和标准化现状

张天娇 张传宝 王冬环 陈文祥

【摘要】 目的 调查和分析我国糖化血红蛋白（HbA1c）检测的质量水平和标准化工作的现状，探

讨我国HbA1c质量控制工作的发展趋势和面临的挑战。方法 收集 2008至 2017年卫生部临床检验

中心组织的全国HbA1c室间质量评价（EQA）计划数据资料，使用Excel 2010软件计算各个批号质控品

（除外 x̄ ± 3s后）数据的统计值，对参加实验室情况、检测系统构成、实验室间变异、偏倚等进行总结和

分析，并与美国、欧洲HbA1c EQA计划的数据进行比较。结果 2008至2017年，全国HbA1c EQA计划

参加实验室总数由 313家增长至 1 644家；所有实验室间变异系数（除外 x̄ ± 3s后）的平均值由 16.5%
降至4.7%；主流检测系统室间变异系数由8.9%降至4.0%。2017年EQA计划中，77%（1 266/1 644）的

实验室使用的检测系统对全部5个批号质控品的组内变异系数<3.5%；85.6%（1 407/1 644）的实验室

所有 5个批号质控品测定结果与国际临床化学参考方法测定的靶值的偏倚均<0.5% HbA1c，69.8%
（1 148/1 644）的实验室偏倚均<0.3% HbA1c。主流检测系统在实验室间变异、组内变异、偏倚等方面的

统计数据与欧美发达国家数据无显著差异。结论 近十年来，我国HbA1c检测的整体质量水平已有

明显提高，与国外发达国家的差距正在逐步减小，HbA1c参考系统建设已初具规模。
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【Abstract】 Objective To summarize and review the quality of glycated hemoglobin measurements
in the past decade and the progress of the standardization in China. Methods The raw data and
information of National External quality assessment (EQA) for glycated hemoglobin in 2008- 2017 were
collected. The results of all EQA materials (excluded x̄ ± 3s ) were calculated with Excel 2010. The
investigation was carried out though analysis of participating laboratory, instrumentation system
inter-laboratory and intra-laboratory variation. Results The number of participating laboratories of
National EQA for glycated hemoglobin was increased from 313 in 2008 to 1 644 in 2017. The mean of
between-laboratories CV (excluded x̄ ± 3s ) was decreased from 16.5% in 2008 to 4.7% in 2017 as well as the
mainstream analytical systems in EQA scheme from 8.9% to 4.0%. In 2017, 77% (1 266/1 644) participating
laboratories are using methods with between-lab CVs<3.5% at all five HbA1c levels, 85.6% (1 407/1 644)
participating laboratories showed less than 0.5% HbA1c bias from target values from IFCC reference method
at all five HbA1c levels and 68.9% (1 148/1 644) labs less than 0.3% HbA1c. Conclusion In this decade,
the quality of glycated hemoglobin measurements in China has been significantly improved; the gap with the
developed countries has been reduced dramatically. The HbA1c reference systems of China have taken shape.
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糖化血红蛋白（HbA1c）是红细胞中血红蛋白与

葡萄糖发生不可逆的非酶促糖基化反应的产物，反

映检测前2～3个月的平均血糖水平。2010年美国

糖尿病学会（ADA）正式将HbA1c作为糖尿病的诊断

标准之一 [1]。2011年WHO发布报告，推荐在有条

件的地区采用HbA1c诊断糖尿病[2]。目前，美国、欧

盟、澳洲及日本等国家和地区已将HbA1c列为糖尿

病的监测和诊断指标。在我国，中华医学会糖尿病

学分会发布的《中国血糖监测临床应用指南（2015
年版）》[3]和《中国 2 型糖尿病防治指南（2013 年

版）》[4]建议将HbA1c用于评估糖尿病患者的血糖控

制状况，但尚未推荐用于糖尿病的诊断。

HbA1c的实验室测量结果准确可比，实现检测

的标准化，是HbA1c临床应用的重要前提和保障。

室间质量评价（external quality assessment，EQA）是

保证和改进实验室检验质量的重要手段。全国

HbA1c EQA计划于2000年正式开展，迄今已连续开

展 18年，参加实验室数量超过 1 600家，为全球规

模第二的HbA1c EQA计划。因此其统计数据具有

较好的代表性，有助于全面客观地了解我国HbA1c

检测的质量水平。本研究就此展开调查，收集了

2008至 2017年全国HbA1c EQA计划的数据资料，

对参加实验室情况、检测系统的构成、实验室间变

异、偏倚等进行统计，并与美国、欧洲HbA1c EQA计

划的数据进行比较，以总结和分析我国HbA1c检测

的质量水平和标准化工作的现状，探讨我国HbA1c

质量控制工作的发展趋势和面临的挑战。

资料与方法

一、EQA计划安排

自2008年起，全国HbA1cEQA计划每年进行一

次，每次5个批号（水平）。参加实验室使用其日常

检测的方法如离子交换色谱法、硼酸盐亲和法、酶

法、免疫法和毛细管电泳法等进行检测，并在规定

的时间内上报测定结果和方法信息。卫生部临床

检验中心将填报的结果按照设定的评价原则进行

统计分析，对实验室成绩做出判断。实验室通过在

线EQA系统查阅成绩、统计结果及能力验证报告。

二、EQA材料

2008年起全国HbA1cEQA计划以混合人EDTA
抗凝全血为质控品。经均匀性和稳定性评价合格

后，质控品以冰袋保温运输的方式邮寄至参加实验

室。实验室收到样本后要求立即放入2~8 ℃保存，

并在3 d内完成测定。

三、分组和靶值的确定

2008至 2013年和 2015至 2016年，全国HbA1c

EQA计划结果按照仪器分组统计，以各组结果的中

位数为靶值，不同仪器方法组的靶值有所不同。

2014 年开始使用国际临床化学会（International
Federation of Clinical Chemistry，IFCC）HbA1c一级参

考方法为质控品确定靶值。2017年正式采用不分

组、参考方法测定值为靶值的方案评价EQA结果。

四、EQA计划评价原则

根据质控品的靶值和可接受范围，计算实验室

得分。计算公式为：得分=测定结果在可接受范围

内的样本数/样本总数。得分≥80%为合格。未按

时上报结果者为0分。

五、统计学分析

使用Excel 2010软件计算 2008至 2017年各个

批号质控品除外 x̄ ± 3s 后数据的统计值，包括组

内、组间和总变异系数（coefficient of variance，CV），

各组中位数、各组中位数与靶值的偏倚等；对各统

计值进行汇总和分析，并与美国、欧洲HbA1c EQA
计划的相关数据进行比较。

结 果

一、参加实验室情况

2008至 2017年参加全国HbA1c EQA计划的实

验室总数由 313家增加至 1 644家，年平均增长率

为 19.7%（范围 7.2%~29.6%）。实验室分布覆盖全

国 31个省、市和自治区，构成以三级医院为主，约

占实验室总数的94.8%~78.8%。一、二级医院和商

业实验室等参加数量逐年有所增加，其中二级医院

由 11 家增加至 247 家，所占实验室总数比例由

3.8%增长至17.3%。

二、检测系统情况

据 2017年数据，参加实验室使用最多的检测

方法为高效液相色谱-离子交换法，占总实验室数

的 71.9%，其次为免疫原理方法和高效液相色谱

法-硼酸盐亲和法，分别占 14.3%和 5.3%。2017年

参加实验室中使用配套系统（即仪器、试剂和校准

品相匹配，均来自同一个厂家）的比例约为

85.4%。全国EQA计划参加实验室使用较多（>50
家）的 检 测 仪 器 涉 及 爱 科 来（Arkray）、伯 乐

（Bio-Rad），罗氏（Roche）、普莱默斯（Primus）、日立

（Hitachi）、上海惠中和东曹（Tosoh）7个品牌。其中
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日立系列生化分析仪为开放式仪器，多与不同厂家

试剂构成组合系统，实际使用情况较复杂。故将其

余6个品牌的检测系统列为全国HbA1c EQA计划参

加实验室使用的主流检测系统。经统计，2008—
2017年使用上述主流检测系统的实验室总数由

147家增加至 1 337家，所占比例由 46.7%增加至

83.6%（表1）。
表1 全国HbA1cEQA计划使用主流检测系统实验室的

室间变异系数

年份

2008
2009
2010
2011
2012
2013
2014
2015
2016
2017

占总实验室
数比例（%）

46.7
49.3
54.1
61.1
64.7
76.9
81.0
82.7
84.0
83.6

实验室间变异系数（%）a

批号11
6.9

12.6
6.5
6.3
5.2
5.0
6.8
4.3
8.5b

4.1

批号12
6.8
6.6
4.6
5.2
5.7
4.0
4.3
4.1
5.6
3.9

批号13
8.7
6.0
5.0
5.1
4.4
4.2
4.3
4.0
4.1
3.7

批号14
8.8
6.3
6.0
6.1
5.2
4.4
4.3
3.9
4.7
4.2

批号15
13.4
8.3
5.7
4.9
5.9
4.7
4.6
4.3
5.7
4.1

注：HbA1c：糖化血红蛋白；EQA：室间质量评价；a除外 x̄ ± 3s离
群值；b经分析该批号质控品制备可能存在技术问题，统计分析中予

以剔除

三、实验室间变异

所有实验室5个批次质控品结果（除外 x̄ ± 3s）

的实验室间 CV的平均值由 2008年的 16.5%降至

2017年的4.7%，主流检测系统则由8.9%降至4.0%
（图 1）。2008至 2017年使用主流检测系统的实验

室各个批号质控品的室间CV见表 1，2017年分别

为 4.1%、3.9%、3.7%、4.2%、4.1%。近十年来全国

HbA1c EQA计划的实验室间变异正在逐渐减小，得

到明显改善。

四、仪器方法组内变异

统计 2008、2011、2014和 2017年（即每间隔 2
年）靶值接近 6.5% HbA1c（48 mmol/mol）的质控品

（批号分别为 200815、201111、201413和 201713）。

各仪器方法分组的组内CV结果分布见图2。2017
年EQA计划各仪器方法组的组内CV见表 1，除批

号 201711的伯乐组（CV 3.2%），罗氏组（CV 3.6%）

和批号201712的伯乐组（CV 3.1%）外，各批号的主

流检测仪器组内CV均<3.0%。

五、可接受范围与合格率

全国HbA1c EQA计划的可接受范围由 2008年

的靶值±20%逐步缩小至2015年的靶值±8%并持续

至 2017年。2008至 2017年参加实验室的合格率

保持在90%左右（范围83.5%~94.2%），其中三级医

院的平均合格率为90.7%（范围82.9%~94.3%）略高

于二级医院的 89.1%（范围 80%~100%），二者差距

并不显著（表2）。
表2 2008至2017年全国HbA1cEQA计划

可接受范围与合格率（%）

年份

2008
2009
2010
2011
2012
2013
2014
2015
2016
2017

可接受范围

靶值±20%
靶值±20%
靶值±20%
靶值±15%
靶值±12%
靶值±12%
靶值±10%
靶值±8%
靶值±8%
靶值±8%

合格率
（得分=100%）

75.4
81.1
85.7
80.7
83.7
91.1
78.8
87.5
81.3
81.1

合格率
（得分=80%）

8.1
7.7
7.1
8.3
4.9
3.1

12.4
4.5
9.4
7.8

不合格率
（得分<80%）

16.5
11.2
7.2

11.0
11.4
5.8
8.8
8.0
9.3

11.1
注：HbA1c：糖化血红蛋白；EQA：室间质量评价

六、偏倚分析

2017年 5个批号质控品的靶值、各组中位数、

各组中位数与靶值的偏倚和组内CV见表3。经统

计，2017年 85.6%的实验室所有 5个批号质控品测

定结果的偏倚与靶值<0.5% HbA1c，69.8%的实验室

偏倚<0.3% HbA1c。

讨 论

HbA1c标准化是继血清胆固醇之后又一个具有

注：HbA1c：糖化血红蛋白；EQA：室间质量评价

图 1 2008至 2017年全国HbA1c EQA计划平均实验室间

变异系数（除外 x̄ ± 3s）

万方数据



· 206 · 中华糖尿病杂志 2018 年 3 月第 10 卷第 3 期 Chin J Diabetes Mellitus，March 2018, Vol. 10, No. 3

全球范围影响力的临床检验标准化工作。经过多

年努力，由最初以美国、北欧和日本为代表的国家、

地区标准化逐步发展成为基于计量学基础的全球

标准化。国际专家委员会于 2007年[5]、2010年[6]和

2013年 [7]相继发表了三次联合声明，达成国际共

识：IFCC HbA1c参考系统是实现HbA1c检测标准化

和溯源唯一有效的基础；HbA1c结果应采用 IFCC单

位（mmol/mol）及美国国家糖化血红蛋白标准化计

划 （National Glycohemoglobin Standardization

Program，NGSP）单位（%HbA1c）报告，两者之间可通

过 IFCC-NGSP主方程进行换算。IFCC和NGSP的

参考实验室网络通过定期的比对共同维持着主方

程的稳定性。

与国外相比，我国HbA1c检测的标准化起步相

对较晚，但进展迅速。目前已建立并运行比较完整

的 HbA1c 参考系统，包括 IFCC 一级参考测量程

序[8-9]、国家一级标准物质GBW 09181a—09183a、国
家二级标准物质 GBW（E）090634—09637、3 个

注：HbA1c：糖化血红蛋白；EQA：室间质量评价；质控品批号分别为200815、201111、201413和201713；各数据点及误差线为

当年各仪器方法分组的中位数和2倍标准差（ x̄ ± 2s），虚线为所有实验室中位数，实线为参考方法测定值

图2 2008至2017年全国HbA1cEQA计划各仪器方法组组内变异系数及偏倚（除外 x̄ ± 3s 离群值）

表3 2017年全国HbA1cEQA计划质控品的靶值、仪器组中位数和CV
仪器名称

所有实验室

Arkray
Bio⁃Rad
Roche
Primus
上海惠中

Tosoh
其他

批号201711
中位数

4.83
4.90
4.70
4.90
5.00
4.90
4.90
4.80

偏倚

－0.10
－0.03
－0.23
－0.03
+0.07

－0.03
－0.03
－0.13

CV
5.0
2.3
3.2
3.6
2.4
2.5
2.9
9.7

批号201712
中位数

5.50
5.50
5.30
5.60
5.60
5.60
5.60
5.50

偏倚

－0.09
－0.09
－0.29
+0.01
+0.01
+0.01
+0.01

－0.09

CV
4.5
1.8
3.2
2.7
2.6
1.9
2.4
8.0

批号201713
中位数

6.50
6.50
6.30
6.61
6.60
6.80
6.60
6.50

偏倚

－0.12
－0.12
－0.32
－0.01
－0.02
+0.18

－0.02
－0.12

CV
4.0
1.8
2.8
2.4
2.2
2.1
2.3
6.7

批号201714
中位数

7.10
6.90
7.00
7.35
7.20
7.60
7.30
7.20

偏倚

－0.21
－0.41
－0.31
+0.04

－0.11
+0.29

－0.01
－0.11

CV
4.5
1.9
2.7
2.7
2.3
2.0
2.4
7.4

批号201715
中位数

8.40
8.00
8.30
8.70
8.52
8.90
8.50
8.50

偏倚

－0.19
－0.59
－0.29
+0.11

－0.07
+0.31

－0.09
－0.09

CV
6.6
2.1
2.9
2.9
2.1
2.6
2.6
7.1

注：HbA1c：糖化血红蛋白；EQA：室间质量评价；CV：变异系数；靶值为国际临床化学会参考方法测定值，经主方程换算为美国国家糖化血

红蛋白标准化计划值，偏倚为中位数与靶值的差值。中位数、偏倚和CV单位分别为%HbA1c、%HbA1c和%；数据统计除外 x̄ ± 3s离群值
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IFCC网络参考实验室（卫生部临床检验中心、上海

市临床检验中心和北京市临床检验中心）和 1个

NGSP网络参考实验室（上海复旦大学附属中山医

院）。这些参考系统是我国HbA1c检测质量控制和

标准化必要的工作基础，将在量值溯源和传递、

EQA计划、临床协作研究等方面逐步发挥其重要作

用[10]。

EQA计划是评价实验室检测结果可靠性的重

要依据和实验室认可的重要要素。我国HbA1cEQA
计划运行初期的结果显示：实验室间变异较大，某

些方法组甚至可达20%~30%，提高我国HbA1c项目

的检测质量势在必行。随着临床检验质量控制工

作的不断推进，这些问题已逐步得到了改善。按时

间纵向比较看，实验室间变异、仪器组内变异和偏

倚呈不断减少的趋势，2008至 2017年EQA计划中

所有实验室室间CV由16.5%降低为4.7%。2017年
已有 78%实验室使用的检测系统组内 CV<3.5%，

85.6%实验室质控品测定结果的偏倚符合<0.5%
HbA1c的要求[11]。与近 3年欧美国家EQA计划的数

据横向比较看，2017年全国HbA1c EQA计划的可接

受范围为靶值±8%，5个批号总体合格率范围为

88.1%~94.0%；2016 年美国 CAP-NGSP HbA1c EQA
计划要求偏差 <± 6%，合格率范围为 93.0% ~
98.1%。2016年美国CAP组织的3次HbA1c计划中，

分别有71%、86%和78%实验室使用的检测系统组

内 CV<3.5%；我国HbA1c EQA计划近三年（2015至

2017年）相应指标的数据分别为 76.5%、72.4%和

77.0%。2016年德国、比利时和荷兰HbA1c EQA计

划中所有实验室室间 CV 分别为 4.6%、3.4%和

3.9%[12]。2017年我国 EQA计划中所有实验室 CV
范围为 4.0%~6.6%，主流检测系统的室间CV范围

为 3.7%~4.2%。由上述数据可见，我国实验室在

HbA1c EQA计划中的表现与美国、欧洲的差距明显

缩小。我国HbA1c EQA计划检测系统的组内变异

数据与美国CAP相应数据已比较接近，主流检测系

统在实验室间变异、组内变异，偏倚等方面的统计

数据与欧美发达国家的数据并无显著差异。上述

纵向和横向的数据比较体现了我国HbA1c检测的整

体质量已有明显提升。

然而不可忽视的是，我国HbA1c检测的质量控

制和标准化仍面临复杂的局面和挑战：我国EQA
计划在合格标准、总体合格率和总体室间CV方面

与美国、欧洲还存在一定差距；临床实验室特别是

基层医疗单位HbA1c检测的人员操作、室内质控等

方面的管理亟待加强。此外，受多种因素的影响，

一些检测系统的自身性能仍存在不少问题，这将直

接影响HbA1c检测结果的质量，必须引起重视。这

在EQA计划的结果中也有所反应。纵观近十年全

国EQA数据，使用高效液相-离子交换色谱法、高效

液相-硼酸盐亲和法等HbA1c分析仪和部分配套生

化检测系统的实验室成绩总体相对较好，此类实验

室占全国EQA计划参加实验室的比例相对较高，

三级医院和二级医院合格率的相近；而低压液相、

部分免疫学方法和部分酶学方法检测系统的EQA
结果尚不够理想。2012至2014年上海地区EQA调

查结果[13]显示相似的成绩分布，而一、二级医院的

合格率比三级医院低，文中分析认为这与调查中超

过70%的一、二级医院使用性能相对不太理想的低

压液相和即时检验仪器等有关。这些均提示检测

系统性能对HbA1c分析质量至关重要。总之，使用

性能可靠的检测系统并正确实施室内质量控制是

临床实验室保证HbA1c检测质量，使其满足临床糖

尿病诊断要求的重要前提。为此应针对性地实施

一些促进手段，例如：督促生产厂家提升自身产品

质量；对HbA1c检测产品进行量值溯源和质量监控，

特别是非配套系统；加强设备管理和人员培训，开

展合适的室内质控、室间质控计划等；鼓励临床实

验室在条件许可的情况下参加正确度验证计划等。

综上所述，近十年全国HbA1c EQA计划的统计

数据显示，我国HbA1c检测的整体质量水平已有明

显提高，与国外发达国家的差距正在逐步减小，

HbA1c参考系统建设已初具规模。可以预见，随着

我国临床实验室质量管理体系水平的不断提高、从

业人员技术水平和质控意识的不断加强以及临床

检验质量改进和标准化工作的不断推进，我国

HbA1c项目的质量水平还将会持续提高，并最终实

现HbA1c检测的标准化，使测量结果准确可比，为临

床诊断和治疗提供可靠的数据和信息。
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·消息·

儿童及青少年糖尿病营养治疗专家共识会在京召开

近日，由中华医学会中华糖尿病杂志编辑委员会组织召开《儿童及青少年糖尿病营养治疗专家共识》会。该共识由北京儿

童医院内分泌遗传代谢科巩纯秀教授团队起草，特邀糖尿病学界和营养学界的知名专家参与，《中华糖尿病杂志》副总编郭立

新教授到会指导。

营养治疗在糖尿病管理中有着与药物治疗同等地位这一概念已经扎根于糖尿病领域，但国内尚无针对儿童糖尿病营养治

疗可依据的指南或共识，亟需能够指导临床实践的科学的、操作性强的营养治疗共识。

本共识旨在指导临床儿科医师对糖尿病儿童进行规范性营养管理，以协助指导糖尿病儿童生长发育、提高患儿血糖管理

水平并期望推动儿童糖尿病营养研究，改变国内稀缺儿科糖尿病营养治疗循证依据的现状，为将来进一步制定国内儿童及青

少年糖尿病的医学营养治疗指南奠定基础。

与会各位专家对共识内容初稿进行了逐字逐句的讨论，初步达成修改意见。期待这篇科学、实用的儿童糖尿病营养专家

共识早日用于指导临床实践，使更多的医师和患儿获益。

参会专家（排名不分先后）有：郭立新（北京医院）、肖新华（北京协和医院）、肖建中（北京清华长庚医院）、杨金奎（北京同仁

医院）、张梅（南京医科大学第一附属医院）、陈伟（北京协和医院）、杨勤兵（北京清华长庚医院）、巩纯秀（首都医科大学附属北

京儿童医院）、李嫔（上海市儿童医院）、刘戈力（天津医科大学总医院）、陈临琪（苏州大学附属儿童医院）、陈瑞敏（福建省福州

儿童医院）、刘霞（深圳市儿童医院）、杨颖（中华糖尿病杂志）、曹冰燕（首都医科大学附属北京儿童医院）、孟曦（首都医科大学

附属北京儿童医院）。
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