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Nazvoslovi

stabilni adukt glukozy s N-terminalni
aminoskupinou valinu 3-retézce
hemoglobinu



Navrh (IFCC-IUPAC C-NPU):

Jednotky:  misto % — mmol/mol



HbAlc

Vysetreni se uziva ke:

» Sledovani stavu diabetu mellitu
 Kontrole ucinnosti lecby



Cil lecby diabetu

Udrzet koncentraci glukozy co nejblize
fyziologickym — normalnim hodnotam
Snizit riziko diabetickych komplikaci
(zrak, ledviny, kardivaskularni a nervove
choroby)



Co je vysetrovano?

HbA1c odpovida dlouhodobému stavu
koncentrace glukozy v krvi (pramérmy

polo€as zivota erytrocytu je 60 dni — koncentrace

HbA1c odrazi priumérnou koncentraci glukézy v
prubéhu predchazejicich 2-3 mésicu)

HbA1c neodpovida aktualni hodnote

glykémie, jejimu poklesu nebo zvyseni
(glykémie muze velmi kolisat beze zmén HbA1c)



Co muze ovlivnit hodnoceni
vysetreni HbA1c

Pritomnost abnormalniho typu hemoglobinu
(napr. thalasemie)

Hemolyza
Tezke krvaceni



Glykace proteinu

1 chemicka vazba sacharidu na N-koncové
aminokyseliny proteinu (neenzymova reakce)

1in vivo- vznikaji glykovane (modifikovane)
proteiny se zavaznymi patobiochemickymi
dusledky

1in vitro- hnédnuti proteinu v pfitomnostsi
sacharidu



Glykovany hemoglobin
Vznika glykaci- neenzymovym navazanim
glukdzy k hemoglobinu
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Glykace hemoglobinu

- rychla tvorba labilni Schiffovy baze
- pomaly Amadoriho presmyk za vzniku
stabilniho ketoaminu

Hb-NH 2 + Ogc\_

Amadoriho
presmyk

Glukosa Aldimin Ketoamin
(Schiffova baze)




AGE

Karbonylové skupiny produktu glykace
zvolna reaguji s aminoskupinami dalsich

proteinu za vzniku vysokomolekularnich
tzv. produktu pozdnich fazi glykace
(AGE, advanced glycation end-products)
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Faktory ovliviujici
neenzymovou glykaci proteinu

koncentrace sacharidu a proteinu a
jejich kolisani

(koncentrace proteinu v krvi relativné
konstantni,

doba expozice
biologicky poloCas daného proteinu
teplota
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Hemoglobiny

Normalni
Hb u dospelych

96% 2-3% <2%

Neglykovany

Glykovany

/




Odbeér a analyzovany material

- odbér do EDTA

Stabilita: 2d  (+20 az +25°C)
1t (+4 az +8°C)
1r (<-20°C lepe pri -80°C)
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Referencni meze

B-HbAlc 2,8-4,0 %
Kompenzace diabetu |IFCC,2004 do 2004
Vyborna <45 % <6,5%
Uspokojiva 45-6,0% 6,9-75%
Neuspokojiva > 6,0 % > (.5%
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Jednotky mereni (vyjadiovani vysledka)
% (napr. 4,5%)

mmol/mol (napf.45 mmolHbA1c/mol Hb)
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Metody stanoveni

1. Referencni metody IFCC, 2002

|zolace a hemolyza erytrocytl (+ odstranéni labilnich pre-HBA1c)

Enzymoveé Stépeni hemoglobinu (endoproteinaza Glu-C)

Analytické méreni (detekce glykovanych hexapeptidl)

a) HPLC/ESI /MS
b) HPLC/CE
¢)RM DCCT

(Diabetes Control and Complication Trial, USA,v programu
NGSP=The National Glycohemoglobin Standardization
Program)
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CRM: IRMM 466
IRMM 467
(smés cCistych HbAO a HbA1c)

Presnost méreni a nejistota

Opakovatelnost CV=1,05 %
Reprodukovatelnost CV=1,8 %
Kombinovana standardni nejistota primarnich
kalibratoru 0,63 %

TMU (teoreticka):4%
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2. Doporucené metody:

HPLC (vysokouginna kapalinova chromatografie)

LC (nizkotlaka kapalinova chromatografie)

Afinitni chromatografie (aminofenylboronatova)

|EC (kapalinova chromatografie s vyménou iontt)
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b) Elektroforeticke
ELFO (elektroforéza)

IEF  (izoelektricka fokusace)

CE a HPCE (kapilarni elektroforéza)

26



I'T (imunoturbidimetrie)

TINIA (Turbidimetric Inhibition Immunoassay)
(Imunoinhibicni turbidimetrie)

IN (imunonefelometrie)
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