
平成 11 年度厚生科学研究・子ども家庭総合研究事業 

「小児糖尿病・生活習慣病の発症要因、治療、予防に関する研究」 

 

研究協力者研究報告書 

 

前方視的研究における HbA1c 標準化-国際的標準化への対応 

（分担研究：小児インスリン依存型糖尿病の実態と治療法、長期予後改善に関する研究） 

 

             研究協力者：雨宮伸**1 

             共同研究者：小林基章*1、望月美恵*1、小林浩司*1、星野忠夫*2    

     

研究要旨：多施設共同研究において血糖管理の有力な指標である HbA1C を標準化して評価することは必須

である。現在日本では糖尿病学会(JDS)報告に準拠した標準化が定着しつつある。今回は JDS 方式に準拠

するための凍結乾燥準標品を今後の国際的標準化に利用されると予測される peptide mapping の 1 つ

HPLC-capillary electrophoresis(CE 法)で測定し(臨床化学国際連合；IFCC 方式)、市販 HPLC での測定 2

施設と日本臨床化学会のIFCC方式導入時実用基準法候補であるKO500 でのこれら凍結乾燥準標品の測定値

を補正した。また、患者検体も各測定法で併せ測定した。HbA1Cとして測定するものが CE 法と従来の HPLC

では異なるため、準標品で補正しても臨床検体測定値に若干の相違が生じた。KO500 での測定は glycated 

hemoglobin をより厳密に測定していることが確認され、今後市販 HPLC での厳密な HbA1C測定が望まれる。

IFCC 方式への追跡性を確保するためにの準標品と補正法の確立には未だ若干の検討を要する。 
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A. 研究目的 

前方視的研究における HbA1c 標準化において、従

来から導入している日本糖尿病学会 JDS 方式での

蓄積データが今後の臨床化学国際連合IFCC 方式に

よる国際的標準化への移行で追跡性を保てるか否

かを検討する。 

B. 研究方法 

JDSの1次凍結乾燥標品(MC)と同一会社製4準標品

(SC-1a,SC-1b,SC-3a,SC-3b)および患者検体を以

下の4つの方法で測定した。従来の HPLC 法として、

集中測定機関(RL)および大学付属病院（YMU）では

それぞれ別会社の市販専用機、さらに日本臨床化

学会での IFCC 方式導入時実用基準法候補である

KO500 の 3 つを用いた。IFCC 方式はその認定施設

での HPLC-CE (capillary electro-phoresis: CE

法)を用いた。各測定法間の測定値の違いは絶対

相対誤差(ARD%)で評価した。 

C. 研究結果 

CE 法と他の方法での患者検体測定値の 1 次相関を

図に示す。CE 法では glycated Hb のうちβ鎖 N 末

端 6 番目の valine 残基に対するもののみを HbA1C

と定義し、この部位の hexapeptide を特異的酵素

解裂し glycation の有無の割り合いで表す。従っ

て、CE 法値と KO500 値と相関では他の 2 種の市販

HPLC 法測定値との場合と較べ明らかに Y 切片が小

さいことから、共に glycated Hb のみを測定した

と考えられる。CE法値はKO500値よりHbA1Cが高値

になることから、HPLC 上の HbA1C 分画以外の

glycated Hbも測定していることが示唆された。一

方市販 HPLC 法測定値では KO500 値に較べ CE 法値



との 1 次相関係数は小さくまた Y 切片が大きいこ

とから、HbA1C分画内のglycated Hb 以外の Hb の混

入し、その割り合いも検体により一定でない可能

性があった。JDS 1 次凍結乾燥標品(MC)の CE 法値

による値付けについてはその公表は時期早尚とさ

れているので、今回の検討ではその測定値を

5.5％と 10.5％として準標品の JDS 値を決めた。

これら準標品によるそれぞれの測定法での患者検

体JDS 補正値は CE 法値に対し、KO500 値、RL 値お

よび YMU 値の ARD はそれぞれ 4.32、5.33 および

2.16％であった。これらの誤差は、両方式間のデ

ータの追跡性としては改善すべき点が残るが、

6％未満の許容範囲であった。 

D. 考察 

JDS の HbA1C標準化は着実に効果を上げている。一

方、今回の国際的HbA1C標準化への対応の検討にお

いて、JDS 方式に利用している凍結乾燥準標品と

患者検体のCE 法に対する 1次相関式は必ずしも同

一でなかった。準標品は必ずしも JDS で品質保証

されてないこと、また患者検体と測定までの処理

法に相違があり、マトリックス効果も想定される。

今後これらの点を含め、集積データの追跡性を高

めるには補正方式の更なる改善が必要である。ま

た、将来の実用基準測定法候補KO500 は CE 法とは

患者検体測定値に高い 1 次相関性を示すが、市販

HPLC での患者検体測定値とでは若干相違する。今

後市販 HPLC での HbA1C分画内への glycated Hb 以

外の Hb の混入をより少なくする必要がある。 

E 結論 

IFCC と JDS 方式との追跡性を得るため研究組織独

自に確保した4準標品を CE 法により JDS 値への値

付けを行った。IFCC 方式での日本の実用基準法候

補KO500はglycated Hbを特異的に測定していた。

従来のJDS 方式に準じた集積データの IFCC 方式移

行時の追跡性を確保のため、今後別の peptide 

mapping 法を含め、さらに検討を加える。 
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図 Peptide mapping (CE 法)と従来の HPLC 法との

患者検体 HbA1C値の比較 

A) vs. KO500: Y=1.417X-0.265 (R2=0.998) 

B) vs.YMU: Y=1.09X-0.68 (R2=0.98) 

C) vs. RL: Y=1.162X-1.162(R2=0.98) 
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