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Az International Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine 1j, specifikus HbA, -standardot allitott
el6. A jovében a HbA  -méréseket a laboratériumok vilgszerte az International Federation of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine médszere szerint standardizalt tesztekkel végzik. A HbA | mértékegysége is megviltozik
az 4j referencia-moédszer szerint. Hazai laboratériumokban a bevezetés idépontja 2011. dprilis 1. A megvalésitandé
cél, hogy valamennyi laboratérium a standardizalt moédszert hasznalja, a HbA, -eredményeket mmol,/mol egységben
és az ebbdl visszaszamolt Diabetes Control and Complication Trial /National Glycohemoglobin Standardization
Program szerinti szdzalékos értékben adja ki. A standardizdcié eredményeként lehetévé vilik a HbA | -értékek széles
kord osszehasonlitisa. Orv. Hetil., 2011, 152, 555-558.
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Introducing the new laboratory standard of HbA, determination in Hungary

A new laboratory standard, specific for HbA  was prepared by the International Federation of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine. Consequently, manufacturers will supply their calibrators with the International Federa-
tion of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine standard. Laboratories in Hungary switch to this new method
in April 1, 2011. After this date, results of HbA | measurements will be reported in International Federation of
Clinical Chemistry and Laboratory Medicine units (mmol/mol) and in the derived National Glycohemoglobin Stan-
dardization Program units (%) calculated by master equation from the International Federation of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine /National Glycohemoglobin Standardization Program methods. Using the new standard-
ization the HbA  measurements will be traceable to the International Federation of Clinical Chemistry and Labora-
tory Medicine reference method and interlaboratory comparisons will be possible. Orv. Hetil., 2011, 152, 555-558.
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Roviditések

ADA = American Diabetes Association; ADAG = Alc-derived
average glucose; DCCT = Diabetes Control and Complication
Trial; eAG = estimated average glucose; EASD = European
Association for the Study of Diabetes; HbA = glikdlatlan he-
moglobin-A; IDF = International Diabetes Federation; IFCC

= International Federation of Clinical Chemistry and Labora-
tory Medicine; IFCC WG-HbA, = IFCC Working Group of
HbA, ; IRMM = Institute for Reference Materials and Mea-
surements; NGSP = National Glycohemoglobin Standardiza-
tion Program
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A HbA, -mérés metodikai problémai

A HbA, mérésére tobb mddszer dll rendelkezésre, tgy-
mint a nagynyomasu folyadékkromatografia (HPLC),
az elektroforézis, az affinitiskromatogrifia, az izoelekt-
romos fokuszalds, a kilonbozé immunoassay-k és a
tomegspektrometria. A rutin laboratériumi diagnosz-
tika ezek koziil a HPLC-t és az immunassay-t (kozel
30-féle teszt) hasznilja. Az immunolégiai teszteket
immunturbidimetrids moédszerrel kémiai automatdk se-
gitségével, specidlis mlszerigény nélkiil alkalmazza a la-
boratériumok tobbsége, igy a HbA, meghatdrozasira
is ez a modszer vélt a legelterjedtebbé. A forgalomban
levé teszteket azonban kilonféle modszerekre és kalib-
ratorokra vezették vissza. Ezért ugyanazon vérminta
esetében a kiilonboz6 tesztekkel végzett HbA, -méré-
sek eltér§ eredménnyel jirtak; az egyes mérési eredmé-
nyek kozott akdr 1-1,4% HbA -eltérés tapasztalhato
(relativ eltérés 15-20%), ami megneheziti a hossza tava
anyagcsere-dllapot és kockazat megitélését. Ez kiilono-
sen a labilis szénhidrit-anyagcseréjd, nehezen beallit-
hat6 és a kozel diabeteses betegek esetében okozott
gondot. A megvaldsitand6 célhoz, hogy a betegek ko-
vetése ne legyen modszerhez és laboratériumhoz kotott,
egységes standardizdcié kidolgozdsira volt sziikség,
amelyre az International Federation of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine (IFCC) vallalkozott.

Mit jelent az IFCC-standardizaci6?

Az IFCC 1995-ben létrehozott egy munkacsoportot
(IFCC WG-HDbA, ) a HbA, nemzetkozi standardizdcio-
janak megoldasira. A megvalésulas a kovetkezSképpen
alakult:

1. Referens mérési modszert dolgoztak ki tisztitott
elsédleges kalibratorral (B-N1-deoxifruktozil-hemoglo-
bin) [1]. Ez a reagensgyartd cégek szamara fontos el-
sGdleges referens anyag 2007-t8l beszerezhet§ az
Institute for Reference Materials and Measurementstdl
(IRMM). Természetesen az 0 referencia-modszer a
HbA, -tesztek standardizdldsira alkalmas, ¢s nem hasz-
nilhaté a klinikai laboratériumokban a vizsgilati min-
tdkban a HDbA, mérésére [2]. A standardizdlt immu-
noassay-vel a laboratériumok ténylegesen csak a hemo-
globin-A-B-lanc N-termindlis valinjahoz kotott glitkozt
mérik [3].

2. Referens laboratériumokat hoztak 1étre vilagszer-
te, ahol az Osszemérések, kiprobdliasok és tovabbfej-
lesztések torténtek.

3. Nemzetkozi orvostarsasigok [American Diabetes
Association (ADA), European Association for the Study
of Diabetes (EASD), International Federation of Clini-
cal Chemistry and Laboratory Medicine (IFCC) és In-
ternational Diabetes Federation (IDF)] elfogadtattak
az IFCC referens mérési modszert, tovabbd megilla-
podtak a hasznaland6 mértékegységekben [4]. A HbA -
standardizaciéval kapcsolatos nemzetkozi konszenzus
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2007. majus 4-én, Milanéban sziiletett meg a fent emli-
tett négy tarsasig jovahagyasiaval, amelynek lényegét a
kovetkezSkben foglalhatjuk 6ssze [5]:

1. A HbA -eredményeket standardizdlni kell vi-
lagszerte, beleértve a referens moédszert és az
eredménykozlést is

2. Ehhez az 4j IFCC referens modszert kell al-
kalmazni a mar meglevé és természetesen az
Gjonnan beszerzendd HDbA | -mérd késziiléke-
ken is.

3. A HbA -eredményeket mindeniitt IFCC-egy-
ségben (mmol/mol) és az IFCC-NGSP egyen-
let alapjan ebbdl sziamitott NGSP-egységben
(%) kell kozolni.

4. Miutin befejez6dik egy folyamatban levé kli-
nikai vizsgalat, az ,,Average Plasma Glucose
Study”, és ez teljesiti az elsédlegesen elbirt kri-
tériumokat, a leleten fel kell tiintetni a HbA -
bdl szamitott atlagos glitkdzkoncentraciot is,
amire a nemzetkozi irodalom ADAG (Alc-
derived average glucose) jelolést haszndlja.
Ez segiti a HbA _ értelmezését a klinikus és a
beteg szamara.

5. A klinikusok altal haszndlt kezelési Gtmutatok-
ban is IFCC-egységben, ebbdl szdmolt NGSP-
szdzalékban és szintén ebbdl levezetett dtlagos
gliikozkoncentricioban kell a HbA -eredmé-
nycket megadni.

A standardizicio bevezetése utin a HbA -eredmény
kozlése hazankban is megviltozik. Az eddig hasznalt
DCCT/NGSP szizalék helyett a magyar laboratériu-
mok is IFCC-egységben (mmol HbA, /mol HbA ) és
az ebbdl szamitott DCCT /NGSP szazalékban fogjak ki-
adni az eredményt. A szazalékos értéket az IFCC-NGSP
egyenlettel

(DCCT/NGSP% = [0,0915xIFCC mmol,/mol]+2,15)

szamolja ki a laboratérium. A kettds eredménykozlés
azért sziikséges, hogy mindenkinek legyen ideje meg-
ismerni az G mértékegység kapcsolatit a DCCT-
szamokkal és azzal, hogy ezek hogyan mutatjak a sz6-
védmények kockizatit. Ennek az eredménykozlésnek
az volt a feltétele, hogy a reagenseket gyartd cégek
IFCC szerint kalibriljak tesztjeiket és a felhaszndlé la-
boratériumoknak lehetséget, szimoldképletet bizto-
sitsanak az 1) mértékegységben vald leletkiadashoz.
2011-t8] mér csak olyan eszkoz (reagens) hozhaté for-
galomba, amely teljesiti ezeket a kritériumot [6].

Természetesen Osszefiiggés van az j IFCC referens
modszer és a jelenleg hasznalatban levé DCCT /NGSP
szdzalékos értékre kalkulalt tesztek eredménye kozott.
Ha a HbA -t DCCT/NGSP szizalékban mérjiik, az
osszefliggést az alabbi egyenlet irja le:

IFCC-HDbA, (mmol/mol) =
[DCCT-HbA,_ (%) - 2,15]x10,929.
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1. tablizat | A DCCT- és IFCC-értékek egymiashoz val6 viszonya
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Jelenlegi DCCT HbA, -szdzalék Uj IFCC HbA, mmol/mol
4,0 20
5,0 31
6,0 42
6,5 48
7,0 53
7,5 59
8,0 64
9,0 75
10,0 86

2. téblizat | Régi és Gj referenciatartomdny és kezelési célértékek

Referenciatartomdny

Uj
20-42 mmol/mol

Régi
4,0-6,0%

Terapids célérték (ADA szerint)

’.

Uj
<53 mmol/mol

Régi
<7,0%

Az 1. tablazat az Gtmutat6 az Gj mmol/mol-ban ko-
z0lt értékekhez [7].

A régi és az 0j referenciatartomanyt ¢és kezelési célér-
téket a 2. tablizat mutatja be.

A 2. tablazatbdl kitlinik, hogy az Gj mddszer refe-
renciatartomdnya és a terapias célérték jelentGsen eltér-
nek a koztudatban rogziilt, mind a betegek, mind pedig
a szakemberek korében elfogadott DCCT/NGSP szi-
zalékhoz tartoz6 referenciatartomanytoél és célértéktdl.
Természetesen a hazai laboratériumok, folytatva a Ma-
gyar Diabetes Tarsasiggal megkezdett egyeztetéseket
és kovetve a nemzetkozi GtmutatOkat, ajanldsokat,
mindaddig, amig megnyugtaté nemzetkdzi tanulmi-
nyok konszenzusra nem jutnak az 4j IFCC-értékben
kifejezett referenciatartomdny és célérték meghatiro-
zasaban, a laboratériumi leletek tartalmazni fogjak a je-
lenleg haszndilatos referenciatartominyokat és terdpids
célértéket is.

A HbA  -értékbdl szamitott atlagos
glitkozkoncentracio kérdése

Az atlagos glilkézszint a nemzetkodzi irodalomban
ADAG (Alc-derived average glucose) vagy eAG (esti-
mated average glucose) néven ismert.

A milinéi konszenzus szerint az ,Average Plasma
Glucose Study” klinikai vizsgalat megfelel eredmény-
nyel zdruldsa esetén a leleten fel kell majd tiintetni a
HbA, -bdl szamitott atlagos glitkdzkoncentraciot is [5].

2008-ban 3 honapig tartd, 2700 vércukormérési
eredmény analizisén alapulé szamitasiképlet-ajanlas je-

lent meg az eAG (estimated average glucose) kiszamiti-
sara (r = 0,91, p<0,0001) [7, 8]. Az eAG szdmolasi-
hoz a hasznalt mértékegység fiiggvényében a kovet-
kez6 egyenleteket hasznalhatjuk:

eAG mmol/1 = 1,59xHbA, %-2,59;
(eAG mg/dl = 28,7xHDbA, %—46,7).

A linedris regresszids Osszefliggés nem mutatott szig-
nifikins kiilonbséget kor, nem, a diabetes tipusa és az
etnikum, valamint dohdnyzdsi status szerint.

Eurépaban és Ausztrilidban az eAG bevezetésével
kapcsolatban kételyek meriiltek fel. Ugy vélik, a fent em-
litett tanulmdnyt egy lesziikitett populicién végezték el
(példaul hiinyoztak a gyermekek, terhesek), és a tanul-
mény tervezésével kapcsolatban is felmertltek problé-
mdk. Tovabbd az eAG csak korlatozottan alkalmazhaté
azon betegek tobbségénél, akik nem mérik a sajat vér-
cukorszintjiiket, mert igy a napi vércukor-ingadozasokat
nem észleljiik. Néhany beteg esetében pedig a becslések
tal pontatlanok, és ezért félrevezetdk lehetnek. Igy az
Egyestlt Kiralysigban, Svédorszigban, Németorszag-
ban, de Ausztrilidban is arra a kovetkeztetésre jutottak
a szakemberek, hogy az eAG-t nem kozlik a leleten.
A kutatasok azonban tovabb folynak az eAG alkalmaz-
hatésagardl és hasznossagardl egy szélesebb diabeteses
betegcsoportban [7, 9].

Hazankban az Orvosi Laboratériumok Szakmai Kol-
légiuma, a Magyar Diabetes Tarsasig egyetértésével, azt
a dontést hozta, hogy az egységes és megbizhaté nem-
zetkozi ajanlds megjelenéséig az eAG kozlését o magyar-
orszagi lnboratoriumok melldzzék n leleten.

A HbA, -standardizacié bevezetése utin a HbA -
eredmények fiiggetlenné valnak a laboratériumban hasz-
nalt tesztektdl, igy a cukorbetegek hossza tava kovetése
atlathatobba vilik, a betegcsoportok eredményeinek
osszehasonlitdsa nemcsak orszdgos, hanem nemzetkozi
szinten is lehetséges lesz.

Az IFCC-standardizdci6 és az 0j eredménykozlés
bevezetése Eurdpiban mdar 2009-ben megkezd$dott
[10]. Magyarorszagon a bevezetés iddpontja 2011. dp-
rilis 1. A kettGs eredménykozlés, mmol /mol és az ebbél
szamolt DCCT/NGSP szazalék, mindaddig szerepelni
fog a hazai laboratériumok leletein, amig az abszolut
érték kezelési célértékként torténé meghatirozasara
mértékadé nemzetkozi klinikai allasfoglalds nem szi-
letik. A bevezetéssel kapcsolatos tdjékoztatok, amelyek
a laboratoriumi szakemberek, a klinikusok és a betegek
szamara késziiltek, elérhet6k a www.MLDT.hu, illetve a
www.laborlelet.hu hirei kozott.
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