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СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ РЕЗУЛЬТАТОВ ОПРЕДЕЛЕНИЯ ТЕСТОСТЕРОНА  
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Тестостерон является ключевым элементом гипоталамо-гипофизарно-гонадной системы. Его физиологическая роль у 
мужчин хорошо известна и заключается прежде всего в формировании мужского фенотипа и обеспечении сперматоге-
неза. Оценка андрогенного статуса необходима при широком спектре клинических симптомов и патологических состоя-
ний, таких как гипогонадизм, отсроченное или преждевременное половое созревание, синдром поликистозных яичников, 
некоторые виды рака и др. Точные измерения концентрации тестостерона имеют решающее значение при получении 
биохимических данных для поддержки клинических решений при диагностике, лечении и профилактике андрогенных за-
болеваний. Цель работы — проведение сравнительного анализа результатов определения содержания тестостерона в 
сыворотке крови на анализаторах Architect 2000 и Vitros 3600 и полученных методом высокоэффективной жидкостной 
хроматографии — тандемной масс-спектрометрии (ВЭЖХ-МС/МС). Для исследования использованы образцы сыворот-
ки крови 230 пациентов, направленных для обследования в ФГБУ «Эндокринологический научный центр» Минздрава РФ. 
Сравнительное изучение результатов определения концентраций тестостерона показало закономерную разницу в аб-
солютных значениях, однако выявлена статистически значимая (p < 0,05) корреляционная связь между значениями те-
стостерона, полученными разными методами. Коэффициент корреляции в различных группах пациентов при сравнении 
результатов Architect и Vitros с ВЭЖХ-МС/МС составлял 0,894—0,920 и 0,955—0,965 соответственно. Рассчитанное 
процентное распределение результатов определения содержания тестостерона по диапазонам ожидаемых значений 
показало допустимую, с точки зрения практической диагностики, сопоставимость полученных результатов. Выбор 
метода определения биохимических параметров при первичной диагностике является очень важным, однако ещё более 
важным является использование одного и того же метода при лечении и долгосрочном наблюдении пациента.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  тестостерон; высокоэффективная жидкостная хроматография — тандемная масс-
спектрометрия (ВЭЖХ-МС/МС); автоматизированные системы.
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The testosterone is a key element of hypothalamus hypophysis gonad system. Its physiological role in males is well known and 
consists primarily in formation of male phenotype and support of spermatogenesis. The evaluation of androgenic status is 
necessary in case of such wide specter of clinical symptoms and pathological states as hypogonadism, delayed of premature 
puberty, polycystic ovary syndrome, particular types of cancer, etc. The precise measurements of testosterone concentrations have 
a decisive value in case of receiving biochemical data for supporting clinical decisions at diagnostic, treatment and prevention of 
androgenic diseases. The purpose of the study is to carry out a comparative analysis of the results of detection of testosterone in 
blood serum using analyzers Architect 2000 and Vitros 3600 and applying technique of highly-effective fluid chromatography - a 
tandem mass-spectrometry. The analysis was applied to samples of blood serum from 230 patients send to the endocrinological 
research center of Minzdrav of Russia. The comparative analysis of the results of detection of concentrations of testosterone 
demonstrated consistent difference in absolute values. However, a statistically significant correlation (р < 0,05) between values 
of testosterone obtained by different techniques was established. The correlation coefficient in different groups of patients made 
up to 0,894-0,920 and 0,955--0,965 correspondingly to comparing the results of Architect and Vitros and highly-effective fluid 
chromatography - a tandem mass-spectrometry. The calculated percentage of distribution of the results of detection of content of 
testosterone by the ranges of expected values demonstrated an admissible comparativeness of obtained results from point of view 
of practical diagnostic.   The choice of technique of detection of biochemical parameters in case of primary diagnostic is very 
important. However, even more important is the application of the very same technique in treatment and long-term observation 
of patient. 
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Тестостерон (Т) занимает ключевое положение в 
системе гипоталамус — гипофиз — половые железы.  
У мужчин он синтезируется преимущественно в се-
менниках клетками Лейдига, у женщин — корой над-
почечников, а также клетками яичников. Кроме того, Т 
образуется в периферических тканях из надпочечнико-
вых андрогенов. Физиологическая роль его у мужчин 
хорошо известна и заключается прежде всего в форми-
ровании мужского фенотипа и обеспечении сперматоге-
неза. Кроме специфических задач, тестостерон обеспе-
чивает рост тела, метаболизм костной ткани, её ремо-
делирование и поддержание анаболических процессов, 
особенно в мышечной ткани. Он принимает активное 
участие в обеспечении процесса эритропоэза и регуля-
ции ряда других функций. Вместе со своим активным 
метаболитом эстрадиолом и 5α-дигидротестостероном 
он выполняет в организме более 15 функций и имеет 
свои рецепторы в 40 различных органах и тканях [1]. 
Оценка андрогенного статуса у мужчин необходима при 
широком спектре клинических симптомов и патологи-
ческих состояний, например таких, как тестикулярная 
недостаточность, бесплодие, сексуальная дисфункция, 
гипогонадизм различного генеза и др. Мониторинг 
уровня Т необходим при проведении антиандрогенной 
терапии определённых форм дисгормонального рака, а 
также при проведении заместительной терапии гормо-
нальными препаратами. Точное количественное опре-
деление концентрации Т необходимо для диагностики 
широко распространённого возрастного андрогенного 
дефицита. У женщин определение уровня тестостерона 
необходимо для оценки функции гонад при гирсутизме, 
алопеции, акне, бесплодии, при подозрении на андро-
генсекретирующие опухоли яичников и надпочечников, 
синдроме поликистозных яичников, андрогенной недо-
статочности и др. У детей содержание Т определяют при 
замедленном или ускоренном половом созревании, на-

рушении деятельности надпочечников, тестикулярных и 
овариальных нарушениях.

В распоряжении российских клинико-
диагностических лабораторий (КДЛ) имеются различ-
ные диагностические системы для определения все-
возможных биохимических показателей и маркеров, 
в частности тестостерона. Точность и правильность 
определения зависит от наличия адекватного и доступ-
ного метода. Любой из существующих методов имму-
ноанализа требует при его конструкции технологиче-
ских разработок для каждого индивидуального гормона, 
включая выработку моноклональных антител с высокой 
специфичностью для повышения его чувствительности. 
Особую сложность при создании диагностических тест-
систем представляет класс стероидных гормонов и их 
активных метаболитов, близких по химической струк-
туре. Каждая компания-производитель конструирует 
свой вариант тест-системы, что затрудняет их стандар-
тизацию. Это одна из причин расхождения в результа-
тах определения гормонов. Появление и развитие со-
временной технологии высокоэффективной жидкостной 
хроматографии с тандемным масс-спектрометрическим 
детектированием, обеспечивающей высокую произво-
дительность, практически 100% селективность, необ-
ходимую чувствительность и воспроизводимость, по-
зволяет использовать ВЭЖХ-МС/МС в качестве метода 
сравнения при тестировании коммерческих анализато-
ров и тест-систем. В настоящей работе проведён срав-
нительный анализ результатов определения содержания 
тестостерона в сыворотке крови на иммунохимических 
анализаторах architect 2000 и vitros 3600 и полученных 
методом высокоэффективной жидкостной хроматогра-
фии — тандемной масс-спектрометрии.

Материал и методы. Пациенты. Для исследования 
использовали образцы сыворотки крови 230 пациентов 
(в случайной выборке), направленных для обследования 
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в ФГБУ «Эндокринологический научный центр» МЗ 
РФ. В число обследованных вошли мужчины в возрас-
те 18—75 лет, которые обращались в клинику для под-
тверждения или исключения диагноза различных форм 
гипогонадизма, возрастного андрогенного дефицита, 
сексуальной дисфункции и других нарушений гормо-
нальной функции яичек, женщины в возрасте 18—65 
лет и дети в возрасте 1—17 лет, которые обращались в 
клинику для подтверждения или исключения диагноза 
различных нарушений функции эндокринных желез.

Процедура сбора крови. Образцы крови брали из лок-
тевой вены между 8.00 и 10.00 утра. Отделение сыво-
ротки от форменных элементов проводили центрифуги-
рованием при температуре 4°c и 3000 об/мин. Образцы 
сыворотки хранили при –40°c в аликвотах до измерения 
в них содержания общего тестостерона.

Высокоэффективная жидкостная хроматография 
— тандемная масс-спектрометрия (ВЭЖХ-МС/МС). 
Пробоподготовка. Подготовку образцов сыворотки кро-
ви для анализа способом ВЭЖХ-МС/МС проводили с 
использованием жидкостно-жидкостной экстракции. 
В 500 мкл сыворотки добавляли 100 мкл раствора вну-
треннего стандарта (тестостерон-d5, cil) и перемешива-
ли на вортексе (combi-spin fvl-2400n). Далее к смеси 
добавляли 600 мкл этилацетата (aldrich, for lc-ms) и 
проводили экстракцию при перемешивании на вортексе 
в течение 1 мин. После этого смесь центрифугировали 
при 13 200 об/мин и 4°c в течение 10 мин. Далее орга-
ническую фазу отделяли и высушивали досуха в ваку-
умной центрифуге (christ rvc 2-25 cdplus) при 40°c. 
Твёрдый остаток перерастворяли в 150 мкл смеси мета-
нола с деионизованной водой (1:1), центрифугировали 
(13 200 об/мин, 4°c, 10 мин), и полученный раствор за-
тем помещали в автодозатор системы ВЭЖХ-МС/МС.

Инструменты и проведение измерения. Для прове-
дения анализов методом ВЭЖХ-МС/МС использова-
ли хроматографическую систему agilent 1200 (США), 
оснащённую дегазатором g1322a, четырёхканальным 
насосом со смесителем низкого давления g1311a, авто-
дозатором g1367b и термостатом для колонок g1316a. 
Детектирование осуществляли при помощи тандемно-
го трёхквадрупольного масс-спектрометра ab scieX 
QTrap 5500 (Канада), оснащённого источником Turbov 
с установленным зондом для химической ионизации при 
атмосферном давлении (ХИАД) в режиме мониторинга 
множественных реакций (ММР). Условия ионизации 
оптимизировали с учётом хроматографического потока 
1 мл/мин: ток на игле коронного разряда 5 мкА, давле-
ние газа-распылителя на источнике 50 psi (фунт/дюйм2), 
давление газа-завесы 28 psi, температура испарителя 
500°c. ММР-переходы и параметры ионной оптики — 
энергия соударений (ce), потенциал декластеризации 
(dp), входной потенциал в Q1 (ep) и выходной потенци-
ал камеры соударений (cXp) подбирали для внешнего и 
внутреннего стандартов индивидуально, значения пара-
метров приведены в табл. 1.

Хроматографическое разделение тестостерона с дру-
гими стероидами сыворотки крови для предотвращения 
наложений перекрывающихся ММР-переходов прово-
дили в смешанном режиме на колонке Zorbax eclipse 
Xdb-c18, 4,6•150 мм, диаметр частиц сорбента 5 мкм, 
поток элюента 1 мл/мин, температура термостата коло-
нок 50°c. Элюирование проводили смесью метанола 
(lichrosolv, для lc-ms) с деионизованной водой (mil-
liQ) в соотношении 70:30 0—4 мин с последующим 

плавным повышением содержания метанола от 70 до 
90% в элюенте с 4-й по 5-ю минуту с возвратом к перво-
начальному составу элюента на 7,5 мин. Время удержи-
вания тестостерона в приведённых условиях составило 
3,9 мин.

Автоматизированные системы. Для проведения 
измерений использовали автоматический хемилюми-
несцентный анализатор architect 2000 («abbott», Вели-
кобритания) и автоматический хемилюминесцентный 
анализатор vitros 3600 (ortho clinical diagnostics, Вели-
кобритания). Измерение проводилось по стандартным 
методикам разработчиков тест-систем, для анализатора 
architect использовали тест для количественного опреде-
ления тестостерона в сыворотке и плазме крови челове-
ка 2nd generation Testosterone ref 2p13, для анализатора 
vitros использовали тест для количественного определе-
ния тестостерона в сыворотке и плазме крови челове-
ка viTros immunodiagnostic products Testosterone ref 
1074053 [2, 3].

Статистическую обработку полученных результатов 
осуществляли с помощью компьютерной программы 
sTaTisTica 7.0 («statsoft inc.», США). Данные пред-
ставлены в виде медианы интерпроцентильного размаха 
между 5 и 95% процентилями. Для оценки сопостави-
мости выборок использовали коэффициент корреляции 
Спирмена. Статистически значимыми принимали раз-
личия при p < 0,05.

Результаты. Ниже приведены результаты сравни-
тельного исследования уровней тестостерона в группах 
(табл. 2). Исследование корреляционных связей пред-
ставлено в табл. 3 и на рис. 1—3.

В зависимости от диапазонов ожидаемых значений 
уровня тестостерона у здоровых людей, предложенных 

Т а б л и ц а  1
Параметры масс-спектрометрических измерений

Параметр Масса Q1 Масса Q3 ce, В dp, В cXp, В

ММР-1 (тестостерон) 289,2 97,1 30 106 16
ММР-2 (тестосте-
рон)

289,2 109,1 34 106 18

ММР-вн. ст. 
(тестостерон-d5)

294,2 113,1 39 106 16

Т а б л и ц а  2
Сравнение результатов определения тестостерона в сыворотке 
крови (нмоль/л), полученных разными методами (данные пред-
ставлены в виде: медиана (5—95% интервалы)

Группа Метод

ВЭЖХ-МС/МС architect vitros

Мужчины, 
18—75 лет  
(n = 124)

17,4 (9,4—44,9) 10,8 (4,7—30,3) 14,0 (6,2—38,4)

Женщины, 
18—65 лет  
(n = 49)

1,5 (0,82—5,8) 0,99 (0,50—3,5) 1,9 (0,7—5,4)

Мальчики, 
1—15 лет  
(n = 28)

5,8 (0,25—18,0) 3,3 (0,15—16,9) 3,8 (0,20—16,3)

Девочки, 
2—17 лет  
(n = 29)

1,3(0,1—6,0) 0,93 (0,1—5,0) 1,9 (0,2—7,7)
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разработчиками каждого метода (табл. 4), рассчитано 
процентное распределение результатов определения те-
стостерона для мужчин 18—49 лет, мужчин старше 50 
лет с возрастным андрогенным дефицитом и женщин 
18—65 лет (рис. 4, 5).

У мужчин в возрасте 18—49 лет (см. рис. 4, а) нор-
мальный уровень тестостерона определяется в 61% 
случаев методом ВЭЖХ-МС/МС, в 63,4% случаев на 
анализаторе architect и в 56,5% случаев на анализаторе 
vitros, уровень ниже референсных значений — в 26,8; 
31,7 и 36,1% случаев, выше референсных значений — в 
12,7; 4,9 и 7,4% случаев соответственно. В нормальном 
диапазоне значений разница в процентах распределения 

между методами составила 2,4; 4,5 и 6,9%; в диапазоне 
ниже референсных значений разница составила 4,9; 4,4 
и 9,3%; в диапазоне высоких концентраций распределе-
ния отличались на 7,8; 5,3 и 2,5%.

В группе мужчин старше 50 лет (см. рис. 4, б) ан-
дрогенный дефицит фиксировался в 50% случаев ме-
тодом ВЭЖХ-МС/МС, в 44,8% случаев на анализаторе 
architect и в 56,7% случаев на анализаторе vitros. Раз-
ница в процентах распределения составила 5,2; 11,9 и 
6,7%. Нормальный уровень тестостерона в данной груп-
пе фиксировался в 46,4% случаев методом ВЭЖХ-МС/
МС, в 48,3% случаев на анализаторе architect и в 40% 
случаев на анализаторе vitros, разница в процентах рас-
пределения составила 1,9; 6,4 и 8,3%. Уровень выше 

Т а б л и ц а  3
Корреляционные связи результатов определения тестостерона, 
полученных различными методами (p < 0,05)

Методы Мужчины, 
18—75 лет

Женщины, 
18—65 лет

Дети, 
1—17 лет

Вся вы-
борка

ВЭЖХ-МС/МС и 
architect

0,894 0,879 0,947 0,920

ВЭЖХ-МС/МС и 
vitros

0,955 0,847 0,960 0,965

architect и vitros 0,889 0,920 0,944 0,919

Рис. 1. Сравнение результатов определения содержания тестостерона в сыворотке крови в группе мужчин (18—75 лет), получен-
ных различными методами (сплошная линия — линия регрессии, пунктирная линия — доверительный интервал 5—95%).
а — ВЭЖХ-МС/МС и architect; б — ВЭЖХ-МС/МС и vitros; в — vitros и architect.

Рис. 2. Сравнение результатов определения содержания тестостерона в сыворотке крови в группе женщин (18—65 лет), 
полученных различными методами (сплошная линия — линия регрессии, пунктирная линия — доверительный интервал 
5—95%).
а — ВЭЖХ-МС/МС и architect; б — ВЭЖХ-МС/МС и vitros; в — vitros и architect.

Т а б л и ц а  4
Диапазон ожидаемых значений уровня тестостерона у здоровых 
людей для используемых методов (нмоль/л)

Группа Метод

ВЭЖХ-МС/МС architect vitros
Мужчины, 18—49 лет 13,0—33,0 8,3—30,2 11,0—33,5

Мужчины, ≥50 лет 13,0—33,0 7,7—24,8 11,0—33,5
Женщины, 18—65 лет 0,8—2,7 0,48—1,85 0,1—2,7
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референсных значений в 3,6% случаев фиксировался 
методом ВЭЖХ-МС/МС, в 6,9% случаев на анализаторе 
architect и в 3,3% случаев на анализаторе vitros, разница 
в процентах распределения составила 3,3; 0,3 и 3,6%.

У женщин в возрасте 18—65 лет (см. рис. 5) нормаль-
ный уровень тестостерона определялся в 79,6% случаев 
методом ВЭЖХ-МС/МС, в 81,4% случаев на анализато-
ре architect и в 81,6% случаев на анализаторе vit-
ros, уровень ниже референсных значений — в 4,5; 
2,3 и 0% случаев, выше референсных значений — в 
15,9; 16,3 и 18,4% случаев соответственно. В нор-
мальном диапазоне значений разница в процентах 
распределения между методами составила 1,8; 2,0 
и 0,2%; в диапазоне ниже референсных значений 
разница составила 2,2; 4,5 и 2,3%; в диапазоне вы-
соких концентраций распределения отличались на 
0,2; 1,6 и 1,8%.

Мы провели анализ распределения количества 
случаев в выборке по концентрациям тестостерона 
по каждому исследуемому методу и обнаружили 
заметные расхождения в диаграммах распределе-
ния методов иммуноанализа и метода ВЭЖХ-МС/
МС в диапазоне 6—12 нмоль/л (рис. 6).

Сравнительное изучение результатов определе-
ния тестостерона в контрольных образцах bio-rad, 

полученных на автоматизированных систе-
мах architect и vitros eci и методом ВЭЖХ-
МС/МС, показало хорошую сопоставимость 
значений между собой (табл. 5).

Обсуждение. Сравнительное изучение 
результатов определения содержания тесто-
стерона в сыворотке крови, полученных на 
анализаторах architect и vitros и методом 
ВЭЖХ-МС/МС, показало закономерную 
разницу значений между собой (см. табл. 2).  
Существует несколько возможных причин 
для объяснения несовпадения между ре-
зультатами, полученными прямыми мето-
дами иммуноанализа и методом с предвари-
тельной экстракцией. На первом месте так 
называемый эффект матрикса. Целый ряд 
соединений, присутствующих в сыворотке 
крови, могут вмешиваться в реакцию анти-
тела и определяемого лиганда. При экс-
тракции многие из этих соединений элими-
нируются на преаналитическом этапе. Про-
цедура экстракции сводит эффект фоновой 

матрицы к минимуму. Важными источниками несовпа-
дений являются также приготовление калибровочной 
кривой и степень чистоты используемого кристалличе-
ского стандарта тестостерона. Ещё одна важная причи-
на вариабельности полученных результатов связана со 
специфичностью используемых для конструирования 
тест-систем антител, имеющих разную степень аффин-

Т а б л и ц а  5
Сравнение контролей Bio-Rad (нмоль/л), полученных разными метода-
ми (данные представлены в виде: Mediana (5—95% интервалы)

Уровень Метод bio-rad КДЛ ЭНЦ

Уровень 1 vitros 4,3 (2,7—5,9) 4,6 (4,3—5,1)
40 311 architect 7,5 (5,4—9,6) 6,4 (6,0—6,7)

ВЭЖХ-МС/МС — 6,2 (5,6—6,5)
Уровень 2 vitros 24,0 (17,2—30,8) 24,0 (23,6—26,2)
40 312 architect 23,8 (19,1—28,6) 21,0 (20,1—22,4)

ВЭЖХ-МС/МС — 22,1 (19,7—23,6)
Уровень 3 vitros 39,9 (28,5—51,3) 40,2 (39,1—43,4)
40 313 architect 33,6 (27,4—39,9) 30,5 (28,6—32,2)

ВЭЖХ-МС/МС — 31,2 (27,6—32,80)

Рис. 3. Сравнение результатов определения тестостерона в сыворотке крови в группе детей (1—17 лет), полученных различны-
ми методами (сплошная линия — линия регрессии, пунктирная линия — доверительный интервал 5—95%).
а — ВЭЖХ-МС/МС и architect; б — ВЭЖХ-МС/МС и vitros; в — vitros и architect.

Рис. 4. Процентное распределение уровней тестостерона в сыворотке крови 
у мужчин.
а — мужчины 18—49 лет; б — мужчины старше 50 лет (андрогенный дефицит).
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ности к тестостерону и другим сопутствующим стерои-
дам. Все эти факторы могут существенно влиять на по-
казатели определяемой концентрации тестостерона [1]. 
Несмотря на разницу в абсолютных значениях показате-
лей уровня тестостерона, в нашем исследовании выяв-
лена статистически значимая (p < 0,05) корреляционная 
связь между значениями тестостерона, полученными 
сравниваемыми методами, r = 0,85—0,97 (см. табл. 3, 
рис. 1—3).

Рассчитанное процентное распределение результа-
тов определения содержания тестостерона для мужчин 
18—49 лет, мужчин старше 50 лет с возрастным андро-
генным дефицитом и женщин 18—65 лет по диапазонам 
ожидаемых значений показало допустимую, с точки зре-
ния практической диагностики, сопоставимость полу-
ченных результатов. Разница в процентах распределения 
определяется установленными диапазонами нормаль-
ных концентраций. Разработчики методов рекомендуют 
каждой лаборатории устанавливать свой референсный 
диапазон, соответствующий популяции пациентов лабо-
ратории (т. е. диапазон нормальных значений, отражаю-
щий в зависимости от обстоятельств типы образцов и 
демографические переменные, такие как пол и возраст). 
Руководство эндокринологического сообщества по ан-
дрогенной недостаточности у мужчин (2010 г.) предла-
гает считать 10,4 нмоль/л нижним пределом диапазона 
нормальных значений [4].

Анализ распределения количества случаев в выборке 
по концентрациям тестостерона по каждому исследуе-
мому методу (см. рис. 6) показал заметные расхождения 
в диаграммах распределения иммуноферментных мето-
дов и метода ВЭЖХ-МС/МС в диапазоне 6—12 нмоль/л. 
Данный интервал является важным при диагностике 
андрогенного дефицита у мужчин и, возможно, требу-
ет дополнительных тестов для подтверждения диагно-
за. В качестве альтернативной технологии может быть 
использовано определение свободного тестостерона в 
слюне и сыворотке крови [5, 6].

Для определения уровня тестостерона в сыворот-
ке крови все чаще используются анализы на основе 
хромато-масс-спектрометрии [7], о чём свидетельствует 
почти пятикратное увеличение количества этих методов 
исследования в программах тестирования (pT) Колле-
гии американских патологов (cap) в 2012—2015 гг. [8]. 
Однако и вариабельность измерений этими методами 
по сравнению с эталонным методом также существует 
[9, 10]. Изменчивость и неточность всех анализов те-
стостерона, так же как их клиническое значение, были 
подчёркнуты в редакционных статьях, комментариях, 
заявлении эндокринологического сообщества и других 
материалах, опубликованных профессиональными ор-
ганизациями и экспертами [4, 11—18]. Международ-
ным центром по контролю и профилактике заболеваний 
(cdc) установлена программа стандартизации гормо-
нов (host) для повышения точности и достоверности 
анализа тестостерона [19]. Доступность эталонных из-
мерительных процедур (rmp) [20—23], эталонных ма-
териалов и программы стандартизации cdc позволила 
изготовителям и лабораториям иммуноанализа повы-
сить точность и надёжность результатов определения 
тестостерона, а также получить более точные и сопоста-
вимые результаты.

Внешняя оценка качества исследований, выполняе-
мых в КДЛ, является одним из важнейших элементов 
системы обеспечения качества клинической лабора-
торной диагностики. Она направлена прежде всего на 
обеспечение правильности результатов исследований 
биологических материалов в КДЛ и соответственно 
сопоставимости результатов, получаемых в разных ла-
бораториях. Кроме того, внешняя оценка служит объек-
тивным инструментом оценки соответствия лаборатор-
ных результатов установленным нормативам качества. С 

×èñëî
ëàáîðàòîðèé

0
íìîëü/ë

30,05

10,0 20,0

ÖÇ

30,0

10

20

30

40

50

60

Âàøå 
çíà÷åíèå

Äðóãèå ãðóïïû
Âàøà ãðóïïà
(ïðî÷èå 
àíàëèçàòîðû)

Рис. 5. Процентное распределение уровней тестостерона в 
сыворотке крови у женщин 18—65 лет.

Рис. 6. Диаграмма распределения количества случаев по кон-
центрациям.

Рис. 7. Распределение средних значений определения тесто-
стерона, полученных лабораториями, участвующими в си-
стеме ФСВОК.



КЛИНИЧЕСКАЯ  ЛАБОРАТОРНАЯ  ДИАГНОСТИКА.  2017; 62(10)
DOI: http://dx.doi.org/10.18821/0869-2084-2017-62-10-592-599

БИОХИМИЯ

598

1995 г. в нашей стране эта работа выполняется в рамках 
Федеральной системы внешней оценки качества клини-
ческих лабораторных исследований (ФСВОК). По дан-
ным ФСВОК-2016 (рис. 7), результаты определения об-
щего тестостерона в КДЛ ЭНЦ отвечают необходимым 
требованиям. Среднее значение контрольного образца 
составляет 30,05 нмоль/л при целевом значении (ЦЗ) 
показателя 28,21 нмоль/л. Смещение составляет +6,5%, 
диапазон допустимых значений 23,10—34,46 нмоль/л.

Исходя из полученных данных, необходимо подчер-
кнуть важность правильного выбора метода и грамотной 
интерпретации результатов определения концентрации 
тестостерона при первичной диагностике, однако ещё 
более важным является использование одного и того же 
метода при лечении и долгосрочном наблюдении пациен-
та. Окончательный диагноз определяется совокупностью 
клинических симптомов болезни и биохимических пара-
метров пациента, опытом и знаниями лечащего врача.

Заключение. Опыт работы КДЛ ЭНЦ позволяет реко-
мендовать к использованию в клинических лабораториях 
диагностические тест-системы для исследования уровня 
общего тестостерона в сыворотке крови на анализаторах 
architect 2000 и vitros 3600 при условии персонализи-
рованного подхода к интерпретации результатов анали-
за каждого пациента. Высокоэффективная жидкостная 
хроматография — тандемная масс-спектрометрия ис-
пользуется для тестирования диагностических тест-
систем в качестве метода сравнения. В настоящее время 
метод ВЭЖХ-МС/МС не может быть рекомендован для 
применения в рутинной диагностике, учитывая высо-
кую стоимость оборудования и обслуживания.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Л И Т Е РАТ У РА
1. Гончаров Н.П., Кация Г.В., Колесникова Г.С. Ключевые гормо-

ны в эндокринологии и методы их определения. М: АдамантЪ; 
2014.

2. Инструкция к набору реагентов для количественного определе-
ния тестостерона в сыворотке и плазме крови человека architect 
2nd generation Testosterone ref 2p13.

3. Инструкция к набору реагентов для количественного определе-
ния тестостерона в сыворотке и плазме крови человека viTros 
immunodiagnostic products Testosterone ref 143 5205.

4. rosner w., vesper h.w. endocrine society and endorsing organiza-
tions, Toward excellence in testosterone testing: a consensus state-
ment. J. Clin. Endocrinol. Metab. 2010; 95: 4542—8.

5. Малышева Н.М., Кация Г.В., Гончаров Н.П. Диагностические воз-
можности определения биологически активного свободного тесто-
стерона в крови с использованием современной технологии ультра-
фильтрации. Проблемы эндокринологии. 2009; 55(3): 34—7.

6. goncharov n., Katsya g., dobracheva a., at al. diagnostic signifi-
cance of free salivary testosterone measurement using a direct lumi-
nescence immunoassay in healthy men and in patients with disorders 
of androgenic status. Aging Male. 2006; Jun; 9(2): 111—22.

7. Jannetto p.J., fitzgerald r.l. effective use of mass spectrometry in 
the clinical laboratory. Clin. Chem. 2016; 62: 92—8.

8. college of american pathologists. ligand (special) participant sum-
mary, y-b. surveys; 2015.

9. Theinpont l.m., van uytfanhe K., blincko s., ramsay c.s., Xie h., 
doss r.c. et al. state-of-the-art of serum testosterone measurements 
by isotope dilution-liquid chromatography-tandem mass spectrom-
etry. Clin. Chem. 2008; 54: 1290—7.

10. vesper h.w., bhasin s., wang c., Tai s.s., dodge l.a., singh r.J. 
et al. interlaboratory comparison study of serum total testosterone 

measurements performed by mass spectrometry methods. Steroids. 
2009; 74: 498—503.

11. herold d.a., fitzgerald r.l. immunoassays for testosterone in 
women: better than a guess? Clin. Chem. 2003; 49: 1250—1.

12. rosner w., auchus r.J., azziz r., sluss p.m., raff h. position 
statement: utility, limitations, and pitfalls in measuring testosterone: 
an endocrine society position statement. J. Clin. Endocrinol. Metab. 
2007; 92: 405—13.

13. matsumoto a.m., bremner w.J. editorial: serum testosterone assays 
— accuracy matters. J. Clin. Endocrinol. Metab. 2004; 89: 520—4.

14. sacks s.s. are routine testosterone assays good enough? Clin. 
Biochem. 2005; rev 26: 43—5.

15. stanczyk f.Z., lee J.s., santen r.J. standardization of steroid 
hormone assays: why, how, and when? Cancer Epidemiol Biomarkers 
Prev. 2007; 16: 1713—9.

16. wierman m.e., basson r., davis s.r., Khosla s., miller K.K., 
rosner w. et al. androgentherapy in women: an endocrine society 
clinical practice guideline. J. Clin. Endocrinol. Metab. 2006; 91: 
3697—710.

17. legro r.s., arslanian s.a., ehrmann d.a., hoeger K.m., murad 
m.h., pasquali r. et al. diagnosis and treatment of polycystic ovary 
syndrome: an endocrine society clinical practiceguideline. J. Clin. 
Endocrinol. Metab. 2013; 98: 4565—92.

18. rosner w., vesper h.w. cdc workshop report improving steroid 
hormone measurementsin patient care and research translation.
Steroids. 2008; 73: 1285.

19. cdc, cdc hormone standardization project. standardization 
of serum total testosteronemeasurements (2016). available at: 
http://www.cdc.gov/labstandards/pdf/hs/host_protocol.pdf 
(accessed01.10.16).

20. siekmann l. determination of steroid hormones by the use of 
isotope dilution-mass spectrometry: a definitive method in clinical 
chemistry. J. Steroid Biochem. 1979; 11: 117—23.

21. Thienpont l.m., van nieuwenhove b., stöckl d., reinauer h., 
de leenheer a.p. determination of reference method values by 
isotope dilution-gas chromatography/mass spectrometry: five years 
experience of two european reference laboratories. Eur J. Clin. 
Chem. Clin. Biochem. 1996; 34: 853—60.

22. Tai s.s., Xu b., welch m.J., phinney K.w. development and 
evaluation of a candidate reference measurement procedure for the 
determination of testosterone in human serum using isotope dilution 
liquid chromatography/tandem mass spectrometry. Anal. Bioanal. 
Chem. 2007; 388: 1087—94.

23. botelho J.c., shacklady c., cooper h.c., Tai s.s., uytfanghe 
K.v., Thienpont l.m. et al. isotope-dilution liquid 
chromatography—Tandem mass spectrometry candidate 
reference method for Total Testosterone in human serum. Clin. 
Chem. 2013; 59: 372—80.

r e f e r e n c e s
1. goncharov n.p., Katsiya g.v., Kolesnikova g.s. Key hormones in 

endocrinology and methods of their determination [Kluchevye gor-
mony v endocrinologii i metody ikh opredeleniya]. moscow: «ada-
mant»; 2014. (in russian)

2. Kit for the quantitative measurement of testosterone in human serum 
and plasma architect 2nd generation Testosterone (instruction) ref 
2p13.

3. Kit for the quantitative measurement of testosterone in human serum 
and plasma viTros immunodiagnostic products Testosterone (in-
struction) ref 143 5205.

4. rosner w., vesper h.w. endocrine society and endorsing organiza-
tions, Toward excellence in testosterone testing: a consensus state-
ment. J. Clin. Endocrinol. Metab. 2010; 95: 4542—8.

5. malysheva n.m., Katsiya g.v., goncharov n.p. diagnostic possi-
bilities of determination of biologically active free testosterone in 
blood using modern ultrafiltration technology. Problemy endokri-
nologii. 2009; 55(3): 34—7. (in russian)

6. goncharov n., Katsya g., dobracheva a. at al. diagnostic signifi-
cance of free salivary testosterone measurement using a direct lumi-
nescence immunoassay in healthy men and in patients with disorders 
of androgenic status. Aging Male. 2006 Jun; 9(2): 111—22.



599

RussIan ClInICal labORaTORy DIagnOsTICs. 2017; 62(10)
DOI: http://dx.doi.org/10.18821/0869-2084-2017-62-10-599-605

bIOCheMIsTRy

7. Jannetto p.J., fitzgerald r.l. effective use of mass spectrometry in 
the clinical laboratory. Clin. Chem. 2016; 62: 92—8.

8. college of american pathologists. ligand (special) participant sum-
mary, y-b. surveys; 2015.

9. Theinpont l.m., van uytfanhe K., blincko s., ramsay c.s., Xie h., 
doss r.c. et al. state-of-the-art of serum testosterone measurements 
by isotope dilution-liquid chromatography-tandem mass spectrom-
etry. Clin. Chem. 2008; 54: 1290—7.

10. vesper h.w., bhasin s., wang c., Tai s.s., dodge l.a., singh r.J. 
et al. interlaboratory comparison study of serum total testosterone 
measurements performed by mass spectrometry methods. Steroids. 
2009; 74: 498—503.

11. herold d.a., fitzgerald r.l. immunoassays for testosterone in 
women: better than a guess? Clin. Chem. 2003; 49: 1250—1.

12. rosner w., auchus r.J., azziz r., sluss p.m., raff h. position 
statement: utility, limitations, and pitfalls in measuring testosterone: 
an endocrine society position statement. J. Clin. Endocrinol. Metab. 
2007; 92: 405—13.

13. matsumoto a.m., bremner w.J. editorial: serum testosterone assays 
— accuracy matters. J. Clin. Endocrinol. Metab. 2004; 89: 520—4.

14. sacks s.s. are routine testosterone assays good enough? Clin. 
Biochem. 2005; rev 26: 43—5.

15. stanczyk f.Z., lee J.s., santen r.J. standardization of steroid 
hormone assays: why, how, and when? Cancer Epidemiol Biomarkers 
Prev. 2007; 16: 1713—9.

16. wierman m.e., basson r., davis s.r., Khosla s., miller K.K., 
rosner w. et al. androgen therapy in women: an endocrine society 
clinical practice guideline. J. Clin. Endocrinol. Metab. 2006; 91: 
3697—710.

17. legro r.s., arslanian s.a., ehrmann d.a., hoeger K.m., murad 
m.h., pasquali r. et al. diagnosis and treatment of polycystic ovary 
syndrome: an endocrine society clinical practiceguideline. J. Clin. 
Endocrinol. Metab. 2013; 98: 4565—92.

18. rosner w., vesper h.w. cdc workshop report improving steroid 
hormone measurements in patient care and research translation.
Steroids. 2008; 73: 1285.

19. cdc, cdc hormone standardization project. standardization of serum 
total testosteronemeasurements (2016). available at: http://www.cdc.
gov/labstandards/pdf/hs/host_protocol.pdf (accessed 01.10.16).

20. siekmann l. determination of steroid hormones by the use of 
isotope dilution-mass spectrometry: a definitive method in clinical 
chemistry. J. Steroid Biochem. 1979; 11: 117—23.

21. Thienpont l.m., van nieuwenhove b., stöckl d., reinauer h., 
de leenheer a.p. determination of reference method values by 
isotope dilution-gas chromatography/mass spectrometry: five years 
experience of two european reference laboratories. Eur J. Clin. 
Chem. Clin. Biochem. 1996; 34: 853—60.

22. Tai s.s., Xu b., welch m.J., phinney K.w. development and 
evaluation of a candidate reference measurement procedure for the 
determination of testosterone in human serum using isotope dilution 
liquid chromatography/tandem mass spectrometry. Anal. Bioanal. 
Chem. 2007; 388: 1087—94.

23. botelho J.c., shacklady c., cooper h.c., Tai s.s., uytfanghe K.v., 
Thienpont l.m. et al. isotope-dilution liquid chromatography—
Tandem mass spectrometry candidate reference method for Total 
Testosterone in human serum. Clin. Chem. 2013; 59: 372—80.

Поступила 20.05.17
Принята к печати 24.05.17

© КОЛЛЕКТИв АвТОРОв, 2017

УДК 616.1-092:612.017.1

Дылева Ю.А.1, Груздева О.в.1,2, Акбашева О.Е.3, Учасова Е.Г.1, Барбараш О.Л.1,2

ФИЗИОЛОГИЧЕСКАЯ И ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКАЯ РОЛЬ СТИМУЛИРУЮЩЕГО 
ФАКТОРА РОСТА ST2

1ФГБНУ «НИИ комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний», 650002, Кемерово; 
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3ФГБОУ вО «Сибирский государственный медицинский университет» Минздрава РФ, 634050, Томск

ST2 является членом семейства рецепторов интерлейкина 1 (IL-1) и состоит из двух изоформ: трансмембранной, или 
клеточной (ST2L), и растворимой, или циркулирующей (sST2). ST2 является рецептором IL-33, который представляет 
собой IL-1-подобный цитокин. IL-33 проявляет свои клеточные функции, связывая рецепторный комплекс, состоящий 
из вспомогательного белка ST2L и IL-1R. Система IL-33/ST2 активируется в кардиомиоцитах и фибробластах в ответ 
на механическое раздражение или повреждение. Было показано, что взаимодействие между IL-33 и ST2L является кар-
диопротективным. На экспериментальных моделях продемонстрировано уменьшение фиброза миокарда, предотвраще-
ние развития гипертрофии кардиомиоцитов, снижение апоптоза и улучшение функциональной способности миокарда 
при взаимодействии IL-33 и ST2L. Положительные эффекты IL-33, в частности, связаны с рецептором ST2L. В свою 
очередь sST2, связываясь с IL-33, приводит к блокированию взаимодействия между IL-33/ST2L, устраняя тем самым 
кардиопротективные эффекты. В последние годы знания о роли ST2 в патофизиологии сердечно-сосудистых заболева-
ний расширились, и роль ST2 связывают с дисфункцией миокарда, фиброзом и ремоделированием. Помимо своей миокар-
диальной роли, система IL-33/ST2 может играть дополнительную роль в развитии и прогрессировании атеросклероза. 
Система IL-33/ST2L может обладать терапевтическим потенциалом при миокардиальной перегрузке или травме. sST2, 
напротив, действует как ложный рецептор IL-33, блокируя кардиозащитные эффекты взаимодействия IL-33/ST2L.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  трансформирующий фактор роста ST2; интерлейкин 33; сердечно-сосудистые заболевания; 
фактор риска.
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