
Введение 
В настоящее время практически общепринято пред�

ставление о том, что в основе патогенеза поражения

щитовидной железы (ЩЖ) при болезни Грейвса (БГ)

лежит выработка стимулирующих антител к рецеп�

тору ТТГ (АТ�рТТГ) [15]. Для определения уровня

АТ�рТТГ используются различные методы. Наи�

большее распространение в клинической практике

в последние десятилетия получил радиорецептор�

ный метод, описанный Smith B.R. и Hall R. [13] и ос�

нованный на конкурентном ингибировании связы�

вания ТТГ, меченного 125I, с рецептором ТТГ. Благо�

даря своей относительной простоте этот метод – TBI

(англ. TSH�binding inhibition – ингибирование связы�
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Оригинальные работы

В основе патогенеза болезни Грейвса (БГ) лежит выработка антител к рецептору ТТГ (АT–рТТГ), лабораторное определение

которых активно разрабатывается в последние годы. При этом в настоящее время могут использоваться методы 1�го (с гетеро�

логичным антигенов) и 2�го поколений (с человеческим антигеном). В исследование были включены 44 пациентов (возраст

52,0 года (34,0; 64, 0 года), 42 женщины и 2 мужчин), среди них у 29 диагностировалась БГ, а у 15 – функциональная автономия

ЩЖ (ФА), чаще всего представленная многоузловым токсическим зобом. АТ�рТТГ у всех пациентов определялись методами

1�го (Medipan Diagnostica, Германия) и 2�го поколений (B.R.A.H.M.S. AG, Германия). В результате чувствительность метода

2�го поколения определения АТ�рТТГ в диагностике БГ оказалась выше, чем для метода 1�го поколения, –93,1 и 75,9% соот�

ветственно. То же самое было показано и в отношении специфичности – 94 и 80% соответственно, хотя и в том и в другом слу�

чае эта разница не была статистически значимой. Отношение правдоподобия (ОП), которое одновременно отражает и чувст�

вительность, и специфичность, оказалось, что ОП для теста 1�го поколения составило 3,8, тогда как для теста 2�го поколения –

15,5. Коэффициент корреляции результатов определения TBII методами двух поколений оказался равным 0,88 (p < 0,001). Сде�

лан вывод о преимуществе использования методов 2�го поколения определения уровня АТ�рТТГ для диагностики БГ. 

Introduction: The pathogenesis of Graves’ disease consists in production of stimulating antibodies against thyrotropin

receptors (rTHS�AB). In the last decades two different assays for detection of rTHS�AB were introduced in clinical prac�

tice: I�st (with animal antigen) and II�nd generation (with human antigen) assays. Design: 44 patient with hyperthyroidism

(age 52.0 [34.0; 64.0] years; 42 women) were enrolled in the study. 29 of them have hyperthyroidism due to Graves’ disease

(GD), 15 due to multinodular toxic goiter (functional autonomy of the thyroid; FA). rTHS�AB in all the patients were

detected by two methods: I�st (Medipan Diagnostica) and II�nd generation (BRAHMS). Results: The sensitivity, speci�

ficity and likelihood ratio in the diagnostics of GD of the II�nd generation assay were higher than for the I�st generation

assay for detection of rTHS�AB (93.1%, 94% and 15.5 vs. 75.9%, 80% and 3.8. Conclusion: II�nd generation assay (with

human antigen) has superior value for the diagnostics of Graves’ disease. 
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вания ТТГ) был впоследствии принят множеством

специалистов, а обнаруженные антитела, были обо�

значены как TBII (англ. TSH�binding inhibitory

immunoglobulins – иммуноглобулины, ингибирующие

связывание ТТГ). 

Более подробно проблема методов определения

АТ�рТТР обсуждается в нашем недавнем обзоре [1].

Тем не менее следует отметить, что определение этих

антител сопряжено со значительными методически�

ми сложностями. Во�первых, рецептор к ТТГ явля�

ется видоспецифичным и в системе наиболее пред�

почтительно использование человеческого рТТГ.

При этом ткань человеческой щитовидной железы

(ЩЖ) труднодоступна. В связи с этим в качестве

альтернативы широко применяется растворенный

свиной рТТГ, а в качестве 125I – меченного лиганда,

бычий ТТГ, который обладает большей биологичес�

кой активностью, чем человеческий ТТГ [7]. Такой

вариант определения TBII принято обозначать мето�
дом 1�го поколения. По данным различных исследо�

ваний около 10% пациентов с клинически явной БГ

имели отрицательные результаты при определении

антител к рТТГ с помощью тестов 1�го поколения

[8]. Возможной причиной было использование гете�

рологичного свиного рТТГ. По данным нашего ис�

следования чувствительность определения TBII

в плане дифференциальной диагностики БГ и функ�

циональной автономии ЩЖ (ФА) составила

82–87%, при специфичности – 57–71% [3].

При этом результаты определения уровня TBII раз�

личными наборами 1�го поколения практически

совпадали. Так, коэффициент корреляции между ре�

зультатами радиорецепторного (CIS Bio

International) и иммуноферментного анализов

Medizym T.R.A. (Medipan Diagnostica) составил 0,91

(р < 0,001) [3]. В связи с этим в дальнейшем мы ана�

лизируем результаты только одного метода – 1�го

поколения, определения TBII. 

В 1999 г. западногерманская фирма BRAHMS

Diagnostica начала производство наборов для опре�

деления TBII методом 2�го поколения. По этой мето�

дике используется человеческий рТТГ, экспрессиру�

емый клеточной линией К562, моноклональные ан�

титела и специальные цилиндры из полистирола.

Моноклональные антитела выстилают цилиндры,

с их помощью фиксируются рецепторы ТТГ [6]. Тес�

ты 2�го поколения выявляют TBII более чем у 98%

пациентов с БГБ [5, 9]. По имеющимся данным они

существенно превосходят по дифференциально�ди�

агностической ценности тесты 1�го поколения. Так,

Wallaschofski H. et al. изучали сыворотки 21 пациента

с диагнозом многоузловой токсический зоб (МТЗ),

у которых при помощи тестов 1�го поколения TBII

выявлены не были. При исследовании уровня TBII

с помощью тестов 2�го поколения и уровня TSAb

с помощью клеточной линии СНО (JP 26) было по�

казано, что 11 из 21 пробы (52%) оказались TSAb�по�

ложительными. 10 из этих 11 к тому же были TBII�

положительными, а 11�я имела пограничный резуль�

тат. Авторы сделали заключение, что эти 11 пациен�

тов, несмотря на наличие многоузлового зоба, имели

БГБ @@@(или БГ???)@@@ [14]. Аналогичным обра�

зом Pedersen I.B. et al при обследовании пациентов

с исходно установленным диагнозом БГ выявили

TBII при помощи тестов 1�го поколения у 67,9%

больных и тестами 2�го поколения у 95,3% человек.

Среди больных с исходным диагнозом функцио�

нальная автономия ЩЖ TBII были выявлены у 9%

(тесты 1�го поколения) и у 17% (тесты 1�го поколе�

ния) [11]. Целью представленного исследования так�

же явилась сравнительная оценка диагностического

и дифференциально�диагностического значения оп�

ределения уровня TBII методами 1�го и 2�го поколе�

ний. 

Материалы и методы

Пациенты

В исследование были включены 44 пациента, кото�

рые на протяжении 2001–2005 гг. были госпитализи�

рованы в клинику эндокринологии ММА

им. И.М. Сеченова с диагнозом болезнь Грейвса (БГ)

и функциональной автономией ЩЖ (ФА). Взятие

крови для определения уровня TBII проводилось на

2–5�й день госпитализации, и все без исключения

пациенты находились в состоянии некомпенсиро�

ванного тиреотоксикоза. Среди 44 пациентов (воз�

раст 52,0 года (34,0; 64,0 года) было 42 женщины и 2

мужчин. Критериями исключения из исследования

явились любые другие заболевания, протекающие

с тиреотоксикозом, кроме БГ и ФА (подострый, ами�

одарон�индуцированный тиреоидит и др.). 

По современным представлениям [2] оценка ди�

агностического значения теста должна базироваться

на сравнении его результата с результатом некоторо�

го точного способа определения болезни, который

часто обозначается как “золотой стандарт” (рефе�

рентный или эталонный метод). В связи с этим наша

задача осложнялась тем, что ни один из существую�

щих, отдельно взятых методов исследования не поз�

воляет дифференцировать БГ и ФА и диагноз всегда

базируется на комплексе клинических и лаборатор�

но�инструментальных данных. Единственным ис�

ключением является наличие у пациента выражен�

ной эндокринной офтальмопатии (ЭОП), которая со

100% вероятностью, вне зависимости от каких�либо

других данных, позволяет установить диагноз БГ.

Тем не менее явная ЭОП имеет место далеко не во

ДДИИААГГННООССТТИИЧЧЕЕССККООЕЕ  ЗЗННААЧЧЕЕННИИЕЕ  ООППРРЕЕДДЕЕЛЛЕЕННИИЯЯ  УУРРООВВННЯЯ  ААННТТИИТТЕЕЛЛ......      ВВ..ВВ.. ФФааддеееевв  ии  ддрр..

49



всех случаях БГ. Поэтому, после того как все пациен�

ты прошли полное обследование, было сделано не�

обходимое первичное допущение, в соответствии с ко�

торым на основании комплекса клинических, лабо�

раторных и инструментальных исследований каждо�

му пациенту был установлен нозологический диа�

гноз – либо БГ, либо ФА. В дальнейшем все расчеты

диагностической чувствительности и специфичнос�

ти отдельных показателей рассчитывались исходя из

первичного, установленного, таким образом, диа�

гноза. При установлении нозологического диагноза

исходили из следующего. 

1. У пациентов с токсическим зобом и клини�

чески выраженной ЭОП, вне зависимости от нали�

чия или отсутствия других проявлений, диагности�

ровалась БГ. 

2. При отсутствии ЭОП: 

2.1.Пациентам моложе 40 лет при отсутствии

в ЩЖ узловых образований диагностировалась БГ.

2.2.Пациентам старше 40 лет при отсутствии уз�

ловых образований в ЩЖ БГ диагностировалась при

диффузном и гомогенном повышении захвата 99mTc

всей ЩЖ .

2.3.Пациентам с узловыми образованиями ЩЖ,

“горячими” по данным сцинтиграфии, а также при

выявлении признаков ФА частей ЩЖ, не относя�

щейся к узлам (локальное усиление захвата 99mTc

и подавление перинодулярной паренхимы), устанав�

ливался диагноз ФА. 

Сходные принципы клинической дифференци�

альной диагностики использовались и в других по�

добных публикациях [11]. В результате диагноз БГ

был установлен 29, а ФА – 15 пациентам. Диагности�
ческая чувствительность изучавшихся показателей

определялась как доля лиц с положительным резуль�

татом теста среди лиц с заболеванием, а специфич�
ность – как доля лиц с отрицательным результатом

теста без этого заболевания [2]. Отношение правдо�

подобия (likelihood ratio) – показатель, обобщающий

чувствительность и специфичность теста, то есть от�

ражающий его эффективность, рассчитывался как

отношение чувствительности к 1, минус специфич�

ность [2]. 

Инструментальное обследование

Ультразвуковое исследование ЩЖ (УЗИ) проводи�

лось при помощи аппарата Hitachi EUB�405 plus

с линейным датчиком 7,5 МГц. Объем ЩЖ рассчи�

тывали по формуле J. Brunn (1981). Клинически зна�

чимыми узловыми образованиями считались превы�

шающие 1 см в диаметре. При обнаружении таких

образований всем пациентам предпринималась

пункционная биопсия. Ни у кого из включенных

в исследование пациентов данных, подозрительных

на опухолевый процесс в ЩЖ, получено не было.

Сцинтиграфия ЩЖ проводилась с использованием
99mTc (30–40 МБк).

Лабораторные методы 
Уровень ТТГ (норма – 0,4–4 мЕд/л) и fT4 (норма –

11,5–23,2 пмоль/л) оценивался иммунохемилюми�

несцентным методом наборами Immulite на автома�

тическом анализаторе (Diagnostic Products

Corporation, Лос�Анджелес, США). Уровень

АТ–ТПО (<30 мЕд/л) определяли иммунофермент�

ным методом набором “Хема�Медика” (Россия).

Уровень TBII оценивался двумя методами.

1. 1�го поколения: иммуноферментный анализ

при помощи набора Medizym T.R.A. (Medipan

Diagnostica, Германия) с использованием свиного

антигена. Рекомендованная точка разделения

(cut–off) для уровня TBII составила 9 Ед/л (“серая”

зона 4–9 Ед/л). 

2. 2�го поколения: радиорецепторный анализ

при помощи набора TRAK�Human DYNO�Test

(B.R.A.H.M.S. AG, Германия) c использованием че�

ловеческого рецептора ТТГ. Рекомендованная точка

разделения (cut–off) для уровня АТ–рТТГ составила

1,5 Ед/л (“серая” зона 1–1,5 Ед/л). 

Статистическая обработка
Статистический анализ данных проводился при по�

мощи пакета STATISTICA 6.0 (Stat�Soft, 2001) и про�

граммы Primer of Biostatistics 4.03 (S.A. Glantz,

McGraw Hill, перевод на русский язык – “Практи�

ка”, 1998). Для сравнения независимых выборок ис�

пользовался критерий Манна – Уитни (показатель

T), для сравнения относительных показателей –

критерий χ2 (хи�квадрат). Для корреляционного ана�

лиза использовался расчет коэффициента ранговой

корреляции Спирмена (rs). Данные в тексте и в таб�

лицах представлены в виде Me (25; 75) (Me – медиа�

на; 1�й и 3�й квартили). Критический уровень зна�

чимости при проверке статистических гипотез при�

нимался равным 0,05. 

Результаты
Как указывалось, в исследование были включены 29

пациентов с исходным диагнозом БГ и 15 – с диа�

гнозом ФА. Общая характеристика пациентов и ре�

зультаты определения уровня TBII методами 1�го

и 2�го поколений представлены в таблице 1. Данные

стандартных методов обследования оказались впол�

не ожидаемыми: пациенты с БГ были статистически

значимо моложе, имели более высокий уровень fT4

(более выраженный тиреотоксикоз), и у них сущест�

венно реже выявлялись узловые образования в ЩЖ.

Распространенность носительства АТ–ТПО, с уче�
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том “точки разделения” в 100 мЕд/л между группами

с БГ и ФА, значимо не отличалась, что в очередной

раз свидетельствует об их низкой диагностической

ценности в плане дифференциальной диагностики

этих заболеваний (чувствительность – 34%, специ�

фичность – 87%), хотя в целом по группам уровень

АТ–ТПО был выше при БГ.

Чувствительность метода 2�го поколения опре�

деления TBII (BRAHMS) оказалась выше, чем мето�

да 2�го поколения (Medinzyme), – 93,1 и 75,9% соот�

ветственно. То же самое можно сказать и о специфич�
ности – 94 и 80% соответственно, хотя и в том

и в другом случае эта разница не была статистически

значимой (рис. 1). При расчете отношения правдопо�
добия (ОП), которое одновременно отражает и чув�

ствительность, и специфичность, оказалось, что ОП

для теста 2�го поколения составило 3,8, тогда как для

теста 2�го поколения – 15,5. Как известно, если ОП

положительного результата теста равно 1, это значит,

что вероятность положительного результата теста

у больного такая же, как у здорового человека [2].

В нашем случае ОП, равное 3,8 и 15,5, свидетельст�

вует о том, что вероятность положительного резуль�

тата теста 1�го и 2�го поколений у пациента с БГ со�

ответственно в 3,8 и 15,5 раза выше, чем у пациента

с ФА. Таким образом, общая диагностическая эф�

фективность теста 2�го поколения существенно вы�

ше (в 4 раза) (рис. 2). 

Коэффициент корреляции (rs) результатов опре�

деления TBII методами двух поколений, как и ожи�

далось, оказался высоким – 0,88 (p < 0,001) (рис. 3).

Результаты определения уровня TBII методами двух

поколений принципиально не совпали в 7 случаях

(один из тестов – отрицательный, другой – положи�

тельный), то есть в 16% (7/44). При этом чаще (5/44;

11,4%) речь шла об обнаружении TBII тестом 2�го

поколения, у пациентов с отрицательным результа�

том определения TBII – тестом 2�го поколения. Об�

ратная ситуация произошла в 2 случаях (2/44; 4,5%).

Таким образом, использование тестов 2�го поколе�

ния сопровождается некоторой склонностью к гипо�

диагностике БГ. 

Как указывалось, подразделение пациентов на

группы БГ и ФА исходно базировалось на некоем

первичном допущении. Тем не менее в полной ме�

ре нельзя быть уверенным, что оно позволило сде�

лать это абсолютно точно. Можно предположить,

что выявление у пациента TBII является более точ�

ным всех остальных показателей и именно этот

тест нужно рассматривать в качестве “золотого
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Таблица 1. Общая характеристика обследованных пациентов и результаты определения уровня TBII 

Показатель Болезнь Грейвса (n = 29) Функциональная автономия (n = 15) Значимость отличий 

Возраст (лет) 46 (29; 59) 64 (54; 67) T = 447,0; p = 0,007

Объем ЩЖ (мл) 27,9 (17,0; 32,0) 27,5 (20; 31,4) T = 337,0; p = 0,9

Св. Т4 (пмоль/л) 39,0 32,0; 56,8) 31 (25,0; 36,6) T = 226,5; p = 0,006

Узловые образования ЩЖ, 
n (%) 4 (13,8) 13 (86,7) χ2 = 19,2; p < 0,001

AT–TПО ≥ 100 мЕд/л, n (%) 10 (34) 2 (13) χ2 = 1,3; p = 0,3

АТ–ТПО (мЕд/л) 59 (13; 143) 4 (0,5; 14,5) T = 208,5; p = 0,001

TBII (Medinzyme) ≥ 9 Ед/л, 
n (%) 221 (75,9) 32 (20) χ2 = 10,4; p = 0,001

TBII (BRAHMS) ≥ 1,5 Ед/л, 
n (%) 271 (93,1) 12 (6) χ2 = 28,3; p < 0,001

1 χ2 = 2,1; p = 0,15.

2 χ2 = 0,3; p = 0,6.

Рис. 1. Чувствительность и специфичность различных

антител к щитовидной железе в диагностике болезни

Грейвса.



стандарта”. В связи с этим интерес представляет

пересчет показателей чувствительности и специ�

фичности результатов различных методов исследо�

вания с учетом допущения о том, что у всех паци�

ентов с TBII, выявленными методом 2�го поколе�

ния, имеет место БГ (табл. 2, рис. 4). При таком

расчете из 44 человек БГ имеет место у 28 пациен�

тов, а ФА – у 16. 

Как следует из таблицы, большинство методов

обладают относительно высокой специфичностью

для диагностики БГ, а наличие ЭОП даже 100%�ной.

Но их относительно низкая специфичность имеет
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Рис. 2. Отношение правдоподобия положительного ре�

зультата при определении различных антител к щитовид�

ной железе в диагностике болезни Грейвса.

Рис. 3. Корреляция результатов опре�

деления уровня TBII методами 1�го

(Medinzym) и 2�го поколений

(BRAHMS) у пациентов с болезнью

Грейвса и функциональной автономи�

ей щитовидной железы (n = 44).

Таблица 2. Чувствительность, специфичность и отношение правдоподобия данных различных методов обследования в ди�

агностике БГ с учетом того, что диагноз БГ установлен только на основании положительного результата определения TBII

методом 2�го поколения 

Показатель Чувствительность (%) Специфичность (%) Отношение правдоподобия 

Возраст моложе 50 лет 50 68,7 1,6

Возраст моложе 60 лет 21 43,7 0,37

Отсутствие узловых образований ЩЖ 24 81,2 1,28

AT–TПО ≥ 100 мЕд/л 11 93,7 1,7

AT–TПО ≥ 35 мЕд/л 18 93,7 2,9

Эндокринная офтальмопатия 14,3 100 –



общую диагностическую эффективность (отношение

правдоподобия) относительно низкой, по крайней

мере, значительно ниже таковой для определения

уровня TBII. В обследованную группу было включе�

но относительно мало пациентов с ЭОП, что и отра�

зилось на результатах расчетов (чувствительность

всего 14,3%). 

Определенный интерес представляет корреля�

ция уровня TBII с различными клиническими и ла�

бораторными показателями, выявляемыми у паци�

ентов с БГ, которые могли бы иметь прогностическое

значение. Как видно из таблицы 3, между уровнями

АТ–ТПО, fT4 и объемом ЩЖ определяется умерен�

ная статистически значимая корреляция. При этом

значимых отличий степени корреляционной связи

между двумя методами определения уровня TBII вы�

явлено не было. 

Дискуссия 
Выяснение патогенеза БГ, который согласно обще�

принятому мнению заключается в стимуляции ЩЖ

АТ–рТТГ, привело к существенному прогрессу ряда

клинических аспектов БГ. В частности, выяснение

иммунологической природы БГ привело к разработ�

ке радикальной концепции хирургического лечения

БГ и лечения при помощи 131I. Кроме того, стали бо�

лее понятны некоторые аспекты патогенеза эндо�

кринной офтальмопатии. Закономерным результа�

том научного прогресса в понимании патогенеза БГ

явилась разработка методов определения АТ–рТТГ.

При этом путь от первых успешных экспериментов

McKenzie J.M. на мышах с описанием длительно

действующего стимулятора ЩЖ (LATS) в 1958 г. [10]

до разработки коммерческих наборов для определе�

ния АТ–рТТГ 2�го поколения с использованием че�

ловеческого генно�инженерного рецептора ТТГ

в 1999 г. был пройден всего за 40 лет. Насколько раз�

работка этих методов обогатила клиническую прак�

тику, остается предметом дискуссий, что само по се�

бе свидетельствует о том, что возможность определе�

ния уровня этих антител не продвинула тиреоидоло�

гию вперед столь значительно, как, например, разра�

ботка высокочувствительных методов определения

уровня ТТГ и УЗИ щитовидной железы. 

В общем и целом очевиден тот факт, что диагно�

стика БГ в большинстве случаев базируется на дан�

ных клинической картины. В сомнительных случаях

для дифференциальной диагностики в качестве ре�

шающего метода, как правило, вполне достаточно

проведения сцинтиграфии ЩЖ. Тем не менее в по�
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Рис. 4. Чувствительность, специфичность и отношение правдоподобия данных различных методов обследования в диагно�

стике БГ с учетом того, что диагноз БГ установлен только на основании положительного результата определения TBII ме�

тодом 2�го поколения.

Таблица 3. Коэффициенты ранговой корреляции (rs; p) уровней TBII, оцененных двумя методами с уровнями АТ–ТПО,

fT4 и объемом ЩЖ, а также значимость их отличий у пациентов с БГ (n = 29) 

TBII Ед/л (Medinzyme) TBII Ед/л (BRAHMS) Значимость отличий rs (p)

АТ–ТПО (мЕд/л) 0,52; 0,004 0,57; 0,001 0,8

fТ4 (пмоль/л) 0,32; 0,08 0,33; 0,08 0,97

Объем ЩЖ (мл) 0,39; 0,038 0,47; 0,01 0,72



следние годы методом, конкурирующим за “золотой

стандарт” диагностики БГ, стало определение уров�

ня АТ–рТТГ. Это исследование в настоящее время

уже имеет свою более чем десятилетнюю историю,

и этой проблеме посвящена не одна сотня научных

работ. В США исследование уровня АТ–рТТГ ис�

пользуется редко, поскольку в случае выявления

у пациента тиреотоксикоза, обусловленного гипер�

функцией ЩЖ, практически сразу предпринимает�

ся терапия 131I. В европейских странах и Японии оп�

ределение уровня этих антител используется для

дифференциальной диагностики БГ от других забо�

леваний ЩЖ, протекающих с тиреотоксикозом.

Кроме того, исследование уровня этих антител пыта�

ются использовать для прогнозирования результатов

тиреостатической терапии, для комплексной диа�

гностики эндокринной офтальмопатии, в процессе

тиреостатической терапии БГ у беременных и диа�

гностики неонатального тиреотоксикоза. 

Если сконцентрироваться на предмете этой ра�

боты, то есть на проблеме дифференциальной диа�

гностики БГ, ФА и, потенциально, других заболева�

ний и состояний, сопровождающихся тиреотокси�

козом, то следует признать, что, несмотря на, порой,

достаточную простоту решения этого вопроса с ис�

пользованием данных клинической картины и ряда

инструментальных и лабораторных исследований,

определение уровня АТ–рТТГ обладает наибольшей

по сравнению с другими методами и клиническими

проявлениями чувствительностью и одновременно

специфичностью. По данным нашего исследования

они составили 93,1 и 94% соответственно. Следует

отметить, что эти показатели рассчитаны исходя из

того, что согласно описанному первичному допуще�

нию диагноз был исходно поставлен на основании

данных комплексного обследования пациента. Та�

кой подход, судя по всему, недостаточно выдержан

методически, поскольку для точного расчета чувст�

вительности и специфичности, как правило, необхо�

димо сравнение с результатами какого�то одного

эталонного теста. В связи с этим, с учетом получен�

ных данных и данных мировой литературы, опреде�

ление уровня АТ–рТТГ в дальнейшем целесообраз�

но рассматривать в качестве “золотого стандарта”,

по отношению к которому будут рассчитываться ди�

агностическая чувствительность и специфичность

других методов исследования, которые будут разра�

батываться в дальнейшем. 

Кроме того, можно с уверенностью говорить

о том, что определение уровня АТ–рТТГ в различ�

ных аспектах диагностики БГ на сегодняшний день

является наиболее специфичным и чувствительным

методом по сравнению с определением других анти�

тел к ЩЖ. Так, АТ–ТПО, определение которых

весьма распространено, признаны суррогатным мар�

кером любой аутоиммунной патологии ЩЖ, дина�

мике уровня которых не придается никакого клини�

ческого значения. Определение уровня антител к ти�

реоглобулину практически перестает использоваться

для диагностики аутоиммунных заболеваний ЩЖ,

сохраняя свое клиническое значение лишь для дина�

мического наблюдения пациентов, получивших

комплексную аблативную терапию по поводу высо�

кодифференцированного рака ЩЖ [4]. 

Разработка метода 2�го поколения определения

АТ–рТТГ привело к существенному повышению

чувствительности исследования при сохранении вы�

сокой специфичности. К настоящему времени по

результатам ряда исследований общепринятой точ�

кой разделения уровня АТ–рТТГ наборами 2�го по�

коления (фирма BRAHMS) для диагностики БГ

в клинической практике принята 1,5 Ед/л (серая зо�

на 1–1,5 Ед/л) [12]. По данным нашего исследова�

ния отношение правдоподобия в диагностики БГ

метода 2�го поколения составило 15,5 по сравнению

с 3,8 для метода 1�го поколения, что свидетельствует

о значительном преимуществе этой методики. Хотя

при отдельном рассмотрении чувствительности

и специфичности они увеличились от 1�го поколе�

ния ко 2�му, казалось бы, не столь значительно –

с 75,7 до 93,1% и с 80 до 94% соответственно

Выводы 
1. Определение уровня антител к рецептору

ТТГ методом 2�го поколения с использованием ре�

комбинантного человеческого рецептора ТТГ (набо�

ры BRAHMS) обладает высокой чувствительностью

(93,1%), специфичностью (94%) и отношением

правдоподобия (15,5) в диагностике болезни Грейвса

(диффузного токсического зоба) по сравнению с ме�

тодами 1�го поколения, использующими гетероло�

гичные компоненты (75,7 и 80% соответственно

и 3,8). 

2. С учетом относительно низкой чувствитель�

ности и специфичности отдельно взятых данных

клинической картины и результатов, имеющихся на

сегодняшний день лабораторных и инструменталь�

ных исследований, результаты определения уровня

АТ–рТТГ методом 2�го поколения целесообразно

рассматривать в качестве эталонного метода (“золо�

того стандарта”) для оценки диагностической цен�

ности других методов исследования при болезни

Грейвса. 
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