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명의 환자가 추산되며 2030년에는 4억 4천여 명의 환자가 존재할 

것으로 예상되는 질환으로[1], 한국에서도 유병률이 2009년 인구 

10만 명당 19.6명으로 조사되었고[2] 2009년 한국인의 사망원인 중 

5위를 차지하고 있다[3]. 당뇨병으로 인한 합병증과 사망을 줄이기 

위해서는 엄격한 혈당 관리가 필요하며[4, 5] 관리의 지표로 HbA1c

나 fructosamine, 당화알부민 등이 사용되고 있다. 

HbA1c는 당화혈색소의 일종으로 혈색소의 β 사슬의 N-말단에 

발린(valine)에 혈당이 비가역적으로 결합하여 형성된 것으로 최근 

6-8주간의 혈당조절을 반영하며 최근 미국당뇨학회(American Di-

abetes Association)에서 당뇨의 진단 및 고위험군 선정기준에 포함

됐다[6]. 이 진단기준에 의하면 National Glycohemoglobin Stan-

dardization Program (NGSP)의 인증을 받고 Diabetes Control and 

Complications Trial (DCCT) 참고법으로 표준화된 검사법의 결과

가 6.5% 이상이면 당뇨병으로 진단되며 5.7-6.4%인 경우 당뇨병의 
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Background: Measurement of HbA1c levels is widely used to diagnose diabetes mellitus and to evaluate and monitor plasma-glucose concentra-
tions over 6-8 weeks. In this study, we evaluated the diagnostic performance of the newly developed latex immunoturbidimetric method by using 
Autolab HbA1c. 
Methods: We analyzed and compared the diagnostic performance of Autolab HbA1c with that of Toshiba 200FR between April 2009 and July 2009. 
According to guidelines (EP5-A2, EP6-P, EP9-A2) of the clinical and laboratory standards institute (CLSI), we compared linearity, precision and cor-
relation of Autolab HbA1c with those of G7 (Tosoh Corp., Kyoto, Japan) by using high-performance liquid chromatography (HPLC) method. 
Results: Data obtained using Autolab HbA1c showed good linearity in mixtures of samples with low (3.1%) and high (15.1%) levels of HbA1c (r2=  
0.9997). In the analysis of within-run precision of the samples with HbA1c levels of 5.1% and 12.1%, the SDs were 0.04 and 0.06 and covariances 
of these samples were 0.8% and 0.5%, respectively. In the Deming regression model, the regression equation was as follows: Autolab HbA1c=  
1.0859×Tosoh HPLC-0.6957. 
Conclusions: In this study, Autolab HbA1c method showed better performance characteristics than Tosoh G7 did. In reference review, there was 
no interference of variant hemoglobin. The data acquisition time of Autolab HbA1c was lower than that of Tosoh G7. The advantages of Autolab HbA1c 
are that it can be used as an autoanlyzer in routine chemical analysis, it does not require pre-analytical treatment, and the samples are automati-
cally treated with distilled water for hemolysis. 
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고위험군으로 분류할 수 있다. HbA1c를 측정하는 방법으로는 전하 

차이를 통한 방법(ion-exchange chromatography, high-perfor-

mance liquid chromatography-HPLC, electrophoresis, isoelectric 

focusing), 구조의 차이를 통한 방법(affinity chromatography, im-

munoassay), 화학적 분석 방법(photometry, spectrophotometry)으

로 나눌 수 있으며[7] 1995년에는 친화크로마토그래피방법을 많이 

사용하였으나 2007년 조사에서는 면역분석법과 이온교환 방식을 

99% 이상 사용하는 것으로 나타났다[8]. 2009년에 국내에서 시행

된 대사질환검사 신빙도 조사에 의하면 196기관 중 84% 이상의 기

관에서 면역분석법과 HPLC법을 사용하고 있는 것으로 조사되었

다[9]. 이러한 분석 방법의 변화는 임상검사실에서 분석이 편리한 

방법을 선호하는 것을 나타낸다[8]. 최근 IVD lab회사에서 개발된 

Autolab HbA1c (IVD lab, Suwon, Korea)는 라텍스 면역비탁법을 사

용하여 HbA1c를 측정하는 방법으로 전용분석장비가 필요하지 않

고 자동화학분석기에 적용이 가능하며 전처리 과정이 필요하지 않

으며 용혈액으로 증류수 사용이 가능하여 검사 단가가 낮아지는 

장점을 가지고 있다. HPLC 방법인 Tosoh G7 (Tosoh Corp., Kyoto, 

Japan) 간의 결과를 비교하여 Autolab HbA1c의 분석 능력과 임상검

사실에서의 유용성을 평가하고자 하였다.

대상 및 방법

1. 대상

2009년 4월부터 7월까지 본원 검사실에 HbA1c 검사가 의뢰된 환

자의 EDTA 항응고처리된 전혈검체를 이용하여 직선성, 상관성, 검

체침강에 따른 영향을 평가하였다. 채혈한 지 일주일 이내의 신선

한 검체만을 사용하였으며 평가 이외에는 4℃의 냉장고에 보관하

였다.

2. 검사법

1) Autolab HbA1c

Autolab HbA1c는 전혈에서 HbA1c를 직접적으로 측정하는 방법

으로 라텍스 면역비탁법을 이용한다. 전용장비가 필요하지 않으며 

자동화학분석기에서 사용이 가능하다. 자동화학분석기에 항응고

제로 처리된 전혈검체를 장착하면 검체 흡입 후 증류수로 용혈한

다. 제1반응을 통하여 헤모글로빈과 HbA1c가 라텍스 입자와 균일

한 비율로 반응하게 되며 제2반응을 통하여 mouse anti human 

HbA1c 단클론항체와 anti-mouse IgG 다클론항체 복합체가 라텍스 

복합체 HbA1c와 반응한다. 응집의 정도는 라텍스에 흡착된 HbA1c

의 농도에 비례하고 이때의 흡광도를 660 nm의 파장으로 측정하

여 %결과값을 얻는다. Autolab HbA1c는 2010년 10월 1일에 NGSP

로부터 DCCT에 대한 표준화된 방법으로 인증을 받았으며 제조사

가 밝힌 직선성은 2.0-16.0%이다. 

2) Tosoh G7

Tosoh G7은 이온교환 HPLC를 기본원리로 하여 HbA1c를 포함

한 혈색소 분획을 분석하는 장비로 전혈검체가 기기에 장착되면 

장비에서 검체를 흡입하여 용혈 희석 후 분석하게 된다. 칼럼을 통

과하면서 여러 혈색소 성분들이 분리되어 415 nm에서의 흡광도를 

측정하여 HbA1c의 %값을 계산하게 된다.

3. 평가방법

Autolab HbA1c의 직선성, 정밀도, 상관성은 본원에서 사용하는 

TBA-200FR (Toshiba Medical Systems, Tokyo, Japan)으로 측정하

여 평가하였고 혈액침강에 따른 변화는 Hitachi 7600 (Hitachi, To-

kyo, Japan)에서 2009년 4월부터 7월까지 진행하였다. Clinical and 

Laboratory Standard Institute (CLSI) 가이드라인(EP5-A2, EP6-A, 

EP9-A2)을 참조하여 정밀도, 직선성, 상관성을 분석하였고, 정도

관리물질은 시약에 동봉된 저농도와 고농도의 정도관리물질을 

사용하였다. 

1) 직선성

직선성 평가는 CLSI EP06-A의 지침에 따라 실시하였다[10]. 저농

도(3.1%), 고농도(15.1%) 검체를 희석하여 5가지 단계의 농도물질

(3.1%, 6.1%, 9.1%, 12.1%, 15.1%)을 제조한 후 TBA-200FR에 각각 2

회 측정하였다. StatisPro v.1.11.50 (Analyse-it Software Ltd., Leeds, 

UK)으로 검증을 하였고 회귀선이 일차 선형이고 유의한 적합성 

결여가 없는 경우 직선성이 있다고 판정하였다. 

2) 정밀도

제조사에서 제공되는 저농도와 고농도 정도관리물질을 CLSI 

EP05-A2를 일부 변형하여 2가지 정도관리물질을 하루 2회, 1회에 

2번씩 총 20일간 측정하여 검사 일내 정밀도와 검사 일간 정밀도

를 시행하였다[11]. 오전/오후에 나눠서 측정하였으며 1회의 검사 

후에는 최소 30분 이상의 간격을 두고 시행하였다. 

3) 상관성

CLSI EP09-A2 지침에 따라 Tosoh G7으로 측정된 HbA1c의 값이 

5.1-10.2%인 검체 40개를 선정하여 HPLC인 Tosoh G7방식과 TBA-

200FR에 Autolab HbA1c을 사용하여 2회씩 측정한 후 데밍 회귀분

석을 시행하였다[12].

4) 혈액침강과 HbA1c값의 변화측정

검사대기시간에 따른 영향을 파악하기 위해서 Tosoh G7에서 
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4.6-8.8%의 결과값을 나타내는 48개 검체를 대상으로 하여 Hita-

chi 7600에서 측정하였다. 측정방식은 검체를 잘 섞은 후 측정한 

값을 기준으로 한 후 안정화 시간을 25분씩 증가시키며 측정하였

다. 측정하기 전에 검체를 흔들어 섞어주었다. 

4. 분석도구

StatisPro v.1.11.50 (Analyse-it Software Ltd., Leeds, UK)와 Med-

Calc v.11.2.1.0 (MedCalc software, Broekstraat, Belgium), Excel 

2007 (Microsoft Corporation, WA, USA)을 이용하였다.

결  과

1. 직선성

Autolab HbA1c는 저농도(3.1%)와 고농도(15.1%)의 검체를 이용

하여 5단계의 농도를 분석한 결과 r2=0.9997의 높은 직선성을 나

타내었고 유의한 적합성 결여가 관찰되지 않았다(Fig. 1).

2. 정밀도

농도 12.1% 검체의 경우 검사 일내 정밀도와 검사 일간 정밀도의 

표준편차는 각각 0.06, 0.12였고 변이계수는 0.5%, 1.0%였다. 농도 

5.1% 검체의 경우 각각 표준편차는 0.04, 0.08이었고 변이계수는 

0.8%, 1.6%이었다. 제조사에서 제시한 검사 일내 정밀도의 표준편

차와 변이계수는 각각 4.76%의 농도에서 0.06와 1.26%, 7.29% 농도

에서 0.08과 1.1%, 10.9% 농도에서 0.16과 1.47%이었다.

3. 상관성

비교식은 Autolab HbA1c =1.0859×Tosoh G7-0.6957로 나타났

다(Fig. 2). 기울기와 절편의 95% 구간은 각각 1.0223-1.1495, -1.1297 

--0.2617이었다. Tosoh G7값이 6.4% 미만의 경우 0.26의 음의 바이

어스가, 6.4% 이상 7.6% 미만에서는 0.05의 음의 바이어스, 7.6% 이

상의 농도에서 0.07의 양의 바이어스가 관찰되었다(Fig. 3). 

4. 혈액침강과 HbA1c와의 관계

총 48검체를 검사하였으며 한 검체는 재검한 결과를 반영하였다. 

처음 결과와 비교하여 최대 ±0.2%의 차이를 보였으며 평균적으로 

Fig. 1. Linearity of HbA1c values as measured by Autolab HbA1c.
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Fig. 4. Changes in HbA1c levels with the length of time after the sam-
ples were mixed.
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25분 경과 시 0.008%, 50분 경과 시 0.037%, 75분 경과 시 0.037% 낮

게 측정되었다(Fig. 4).

고  찰

HbA1c는 6-8주간의 혈당을 반영하고 당뇨병의 경과와 진단, 고

위험군 분류에 사용되고 있다[6, 13]. HbA1c를 측정하는 여러 방법

들이 존재하지만 방식과 제조회사에 따라서 측정된 결과의 차이

를 보인다[14]. 이를 해결하기 위해 2001년 7월에 International Fed-

eration of Clinical Chemistry (IFCC)에 의해 표준화된 방식이 도입

되었다. NGSP방식은 %로, IFCC방식은 mmol/mol으로 결과가 다

르게 표현되는데 IFCC방식의 경우 DCCT에서 사용된 방법보다 

1.5-2% 정도 낮게 측정된다[15]. 이러한 차이 때문에 IFCC 결과수치

를 NGSP방식으로 보고할 때는 NGSP =  [0.09148×IFCC]+2.152의 

식에 의해 변환해 주어야 하며 최근의 consensus에 의하면 두 가

지 방식의 결과를 동시에 보고하도록 권장하고 있다[16]. 그러나 

IFCC의 표준 방식은 매우 특이적이고 분석시간이 오래 걸리며 기

술적으로 복잡하고, 검사 비용이 비싸므로 일반 임상분석에서는 

사용하기 어렵고 여러 검사법에 대한 기준치로 사용하고 있다.

Autolab HbA1c는 직선성, 정밀도, 상관성에서 좋은 수행 능력을 

보였다. Tosoh G7과 비교하여 농도에 따른 바이어스가 다른 것으

로 나타났지만 변환식을 통해서 교정이 가능한 것으로 생각된다. 

검체침강시간에 따른 평가 결과에 의하면 침강시간에 따라 

HbA1c 농도의 감소가 관찰되지만 75분 후에 측정하여도 0.05% 이

내로 임상적 해석에서는 무시할 수 있는 수준으로 생각된다[13]. 

HbA1c를 측정함에 있어서 중요한 변수 중의 하나는 변이형 혈색

소에 따른 HbA1c 결과의 차이이다. 본 연구에서 변이형 혈색소에 

의한 간섭은 평가하지 못했지만 HbA1c 측정방식과 변이형 혈색소

에 따른 간섭을 고찰한 논문에 따르면 같은 분석 방식에서도 측정

기기에 따른 간섭이 다른 것으로 나타났다[17].  본 연구에서는  평

가한 Autolab HbA1c와 유사한 라텍스 면역비탁법을 사용하는[18] 

Hitachi Tina Quant 방식은 HbAS, HbAC, HbAE, HbAD에 의한 간

섭이 없는 것으로 조사되었는데 이는 Autolab HbA1c방식이 HbA1c

의 N-말단의 당화 아미노산 염기에 특이적인 항체를 사용하기 때

문으로 생각되나 전세계적으로 흔한 HbS, HbE, HbC, HbD뿐만 

아니라[17] 한국인에게 흔한 HbG Coushatta, Hb Queens에 대한 

평가가 필요할 것으로 생각된다[19].

Autolab HbA1c는 기존에 널리 사용되고 있는 Tosoh G7와 비교

하여 좋은 수행능력을 나타냈고 용혈과정에서 증류수를 사용할 

수 있고 검체 마개 제거 과정이 필요하지 않으며 전용분석장비를 

필요치 않고 일반자동화학분석 장비에 이용이 가능하다. 따라서 

관련 시약 구입 비용이 감소하게 되며 검사방법이 용이하다. 다만 

Tosoh G7에서는 10검체를 검사하는 데 13분 정도 소요되는데 Au-

tolab HbA1c는 15분 정도 소요되어 결과획득시간이 지연되는 것으

로 나타났다. 그리고 검체침강으로 인해 혈장이 일부 분리되어 장

비가 검체를 채취할 때 오류가 발생할 수 있기 때문에 분석 전에 

잘 섞은 후 검사를 시행해야 검사대기시간에 따른 오류를 줄일 수 

있을 것으로 생각된다. 

요  약

배경: HbA1c의 측정은 최근 6-8주간의 혈당조절을 평가하고 당뇨

를 진단하기 위해 사용되고 있다. 최근 라텍스 면역비탁법을 사용

하는 HbA1c 측정법이 개발되어 분석 능력과 임상검사실에서의 유

용성을 평가하였다.

방법: 2009년 4월부터 7월까지 TBA-200FR에 Autolab HbA1c을 장

착하여 CLSI guideline (EP5-A2, EP6-P, EP9-A2)에 따라 직선성, 정

밀도, 상관성을 평가하였다. 

결과: Autolab HbA1c는 고농도(15.1%)와 저농도(3.1%)의 검체의 혼

합에서 r2=0.9997의 높은 직선성을 보였다. 12.1%의 경우 검사 일

내 정밀도와 검사 일간 정밀도의 표준편차는 각각 0.06, 0.12였고 

변이계수는 0.5%, 1.0%였다. 5.1%의 경우 각각 표준편차는 0.04, 

0.09이었고 변이계수는 0.8%, 1.6%이었다. 비교식은 Autolab HbA1c 

=1.0859×HPLC-0.6957이었다. 

결론: 본 연구에서 Autolab HbA1c는 Tosoh G7과 비교하여 좋은 수

행능력을 보였다. 문헌고찰에서 변이형 혈색소에 따른 간섭은 없

는 것으로 알려졌다. Tosoh G7에 비해 결과획득시간은 지연되는 

단점이 있지만 Autolab HbA1c의 장점은 일반 화학분석기에 적용이 

가능하고 검체의 전처리가 필요없으며 증류수를 사용하여 자동적

으로 용혈과정이 이루어진다는 점이다. 
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