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GOUT: NEW THERAPEUTIC STRATEGIES
N. Kunitskaya, MD
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of Russia, Saint Petersburg

Long-term urate deposition is now known to require treatment that is not 
limited to acute episodes, but is also aimed at modulating the activity of key 
enzymes involved in the metabolism and excretion of urates, including xanthine 
oxidoreductase (XOR) and URAT1. This review presents the latest data on the 
efficacy of XOR inhibitors and uricosuric compounds in reducing the level of uric 
acid (UA) in both the systemic circulation and peripheral tissues. Emphasis is 
placed on the effect of novel XOR inhibitors on UA metabolism. The decrease of 
UA levels via XOR inhibition is associated with the reduction of oxidative stress 
that leads to endothelial dysfunction, thereby contributing to the development 
of diabetes, hypertension, atherosclerosis, and chronic heart failure. Thus, 
prevention of the accumulation of oxygen radicals generated by XOR is becoming 
a new area in the treatment of both hyperuricemia and gout. 
Key words: gout, hyperuricemia, oxidative stress, xanthine oxidase inhibitors, 
anakinra, canakinumab, febuxostat, lesinurad, rilonacept, levotofizopam, 
pegloticase.
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Количественное определение концентрации ДНК TREC и KREC широко 

применяется в диагностике первичных иммунодефицитных состояний 

в мировой педиатрической практике. Вопрос применения метода в диа-

гностике взрослых пациентов до сих пор был мало изучен. Для определе-

ния референсных значений TREC и KREC для пациентов старше 17 лет 

были обследованы 140 человек в возрасте от 18 до 83 лет. В результате 

определены пороговые значения концентрации ДНК TREC и KREC для 

цельной крови и сухих пятен крови у пациентов следующих возрастных 

групп: 18–24 года, 25–44 года, 45–60 лет и старше 60 лет.

Ключевые слова: иммунодефицитные состояния, TREC, KREC, взрослые, 

«БиТ-тест», диагностика.
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Большинство новорожденных с первичными имму-

нодефицитными состояниями (ПИДС) могут ка-

заться здоровыми при рождении и остаются таковыми 

вплоть до манифестации инфекционных, аутоиммун-

ных или онкогематологических заболеваний [1]. Ребе-

нок здоров, пока врожденная неспособность выраба-

тывать Т- и В-лимфоциты остается компенсированной  

антитело-опосредованным материнским иммунитетом 

или внутренними резервами организма. Ситуация ос-

ложняется тем, что даже при манифестации, клиниче-

ские проявления ПИДС очень индивидуальны, прак-

тически всегда неспецифичны, что приводит к сильной 

задержке в постановке правильного диагноза и назна-

чении адекватного лечения [2].

Одним из способов характеристики иммунодефи-

цита может быть количественная оценка содержания 
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эксцизионных колец Т-клеточного рецептора (T-cell 

Receptor Excision Circle – TREC) и κ-делеционного 

элемента (Kappa-deleting Recombination Excision 

Circle – KREC) В-клеток [1, 3]. TREC представляют 

собой внехромосомные кольцевые эксцизионные про-

дукты реаранжировки генов Т-клеточного рецептора 

(TCR) в процессе соматической рекомбинации ДНК, 

которая происходит по мере созревания Т-лимфоцитов 

в тимусе. TREC формируются в DN4-тимоцитах (двой-

ных негативных) на этапе перестройки гена α-цепи 

TCR при рекомбинации элементов δRec и ψJα с по-

следующим удалением локуса TCRδ. TREC определя-

ются в тимоцитах и зрелых наивных Т-лимфоцитах, 

только что покинувших тимус. Аналогичен механизм 

формирования KREC в пре-В-лимфоцитах на этапе 

V(D)J-рекомбинации генов легких цепей иммуноглобу-

линов (IGK и IGL). После реаранжировки генов тяжелых 

цепей иммуноглобулинов запускается VJ-перестройка 

IGK-локуса. Если она оказывается непродуктивной, 

происходит рекомбинация между делеционным эле-

ментом IGK (IGKDEL) и одной из вышележащих ре-

комбинационных сигнальных последовательностей 

(recombination signal sequences – RSS), которая отклю-

чает аллель IGK и приводит к формированию эксцизи-

онного кольца – KREC. Количественное определение 

TREC и KREC применяется для оценки репертуара 

TCR и B-клеточного рецептора (BCR) [4]. Общая схема 

формирования TREC и KREC показана на рис. 1. TREC 

и KREC не реплицируются в процессе периферической 

экспансии; их относительное содержание в клеточной 

популяции падает по мере деления клеток. Дефекты 

клеточного иммунитета могут быть обнаружены с по-

мощью измерения концентрации TREC и KREC в кро-

ви методом полимеразной цепной реакции (ПЦР) в ре-

жиме реального времени [5, 6].

Анализ концентрации TREC и KREC уже показал 

свою востребованность [7] и эффективность [8] в си-

стеме неонатального скрининга, однако необходимо 

изучить возможность применения данного анализа для 

поиска менее сложных, нежели тяжелая комбиниро-

ванная иммунная недостаточность, клеточных иммуно-

дефицитов. Наши коллеги из Гонконга уже определили 

референсные нормы для своих пациентов [9]; в своем 

исследовании мы собирается установить референсные 

нормы для пациентов старше 17 лет европеоидной по-

пуляции.

Целью данного исследования является определение 

возрастных норм TREC и KREC для пациентов старше 

17 лет. Поскольку определение верхней границы нормы 

для TREC и KREC не является клинически значимым, 

нами поставлены задачи определить точки отсечения 

(далее cutoff) для цельной крови и сухих пятен крови 

у пациентов следующих возрастных групп: 18–24 года, 

25–44 года, 45–60 лет и старше 60 лет.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
С целью установления референсных значений 

TREC и KREC были обследованы 140 человек (49 муж-

чин и 91 женщина) в возрасте 

от 18 до 83 лет. У всех доноров 

тщательно собран анамнез и 

проведено лабораторное обсле-

дование, направленное на ис-

ключение иммунологических 

и инфекционных патологий. 

Лабораторное обследование 

включало в себя исследование 

показателей общего и биохи-

мического анализов крови, а 

также исследование иммунно-

го статуса методом проточной 

цитофлуориметрии.

Анализ субпопуляцион-

ного состава лимфоцитов пе-

риферической крови методом 

проточной цитофлуориметрии 

проводился на проточном ци-

тофлуориметре FACS Canto 

II (Becton Dickinson, США) с 

использованием программно-

го обеспечения FACSDiva v7.0 

согласно инструкции произво-

дителя. Суспензия клеток ме-

тилась следующими монокло-

нальными антителами: СD3+, 

Рис. 1. Общая схема формирования TREC и KREC [4]
Fig. 1. General pattern of TREC and KREC formation [4]
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CD19+ (Becton Dickinson, США) а также соответству-

ющими изотипическими контролями. Референсные 

значения субпопуляций лимфоцитов взяты из работы 

J.S. Yi и соавт. [10].

Общий анализ крови проводился общепринятыми 

методами на гематологическом анализаторе Advia 2120i 

(Siemens, Германия).

Оценка концентрации ДНК TREC и KREC с по-

мощью количественной ПЦР с детекцией  в режиме 

реального времени проведена с использованием набо-

ра реагентов «БиТ-тест» (ООО «АБВ-ТЕСТ», Россия) 

в амплификаторах CFX96 (Bio-Rad, США) и Rotor-

Gene 3000 (Corbett Research, Австралия) согласно ин-

струкции производителей [4, 11].

Половозрастная характеристика доноров пред-

ставлена в табл. 1. Данные анамнеза и результаты всех 

лабораторных исследований показали отсутствие у 

доноров острых инфекционных заболеваний, а также 

каких-либо отклонений в гуморальном и клеточном 

иммунитете.

Для построения референсных значений проанали-

зированы пространственные распределения показате-

лей содержания эксцизионных колец в цельной крови 

и сухих пятнах, полученных в исследуемых группах 

условно здоровых доноров. Построены следующие 

описательные статистики: средние геометрические, 

медианы, точки минимума и максимума. Полученные 

распределения проверены на нормальность при помо-

щи коэффициентов асимметрии и эксцесса, принятие 

гипотезы нормальности проводилось на основе теста 

Д’Агостино–Пирсона. Cutoff построены при помощи 

трех методик: на основе нормального распределения; 

перцентильным методом; робустным методом, вклю-

чающим преобразование Бокса–Кокса [12]. Учиты-

вая малый размер выборок, в качестве cutoff выбраны 

значения, полученные робустным методом как для 

нормально распределенных величин, так и для рас-

пределений, статистически значимо отличающихся 

от нормального (согласно CLSI C28-A3 – Defining, 

Establishing And Verifying Reference Intervals In The 

Clinical Laboratory; Approved Guideline – Third Edition). 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Для цельной крови в группе доноров 18–24 лет со-

держание TREC находится в диапазоне 130–1548 Ед. 

и составляет в среднем 443 Ед. (медиана – 456 Ед.). 

Распределение статистически значимо не отличается 

от нормального; 99,9% cutoff составляет 35,3 Ед. Со-

держание КREC находится в диапазоне 42–1034 Ед., 

в среднем – 271,2 Ед. (медиана – 281 Ед.). Распределе-

Таблица 1
Половозрастная характеристика условно здоровых доноров; n

Table 1
Gender and age characteristics of apparently healthy donors; n

Возраст

18–24 лет 25–44 лет 45–59 лет Старше 60 лет

М. Ж. М. Ж. М. Ж. М. Ж.

Доноры 12 15 15 25 10 21 12 30

Всего 27 40 31 42

140

Примечание. М. – мужчины; Ж. – женщины

Таблица 2
Расчет cutoff TREC и KREC для цельной крови 

доноров возрастной группы 18–24 лет

Table 2
Calculation of cutoffs of TREC and KREC for whole blood 

donors in the age group of 18–24 years

Показатель TREC KREC

Графическое 
представление 
результатов

  

Размер выборки 25 25

Минимальное 
значение

130,0 42,0

Максимальное 
значение

1548,0 1034,0

Геометрическое 
среднее

443,0 271,2

Медиана 456,0 281,0

Коэффициент 
асимметрии

-0,11 (p=0,80) -0,42 (p=0,35)

Коэффициент 
эксцесса

-0,79 (p=0,32) 0,14 (p=0,69)

Проверка 
на нормальность 
(тест Д’Агостино–
Пирсона)

Гипотеза 
нормальности 

принимается (p=0,59)

Гипотеза 
нормальности 

принимается (p=0,59)

99,9% референсный интервал, пороговое значение

A. На основе нормального распределения

Пороговое значение 48,6 23,1

90% ДИ 32,1–73,4 14,6–36,6

B. Непараметрический перцентильный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 130,0 42,0

90% ДИ – –

C. Робустный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 35,3 16,7

90% ДИ 21,3–68,9 8,2–37,6

Примечание. ДИ – доверительный интервал.
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ние статистически значимо не отличается от нормаль-

ного; 99,9% cutoff составляет 16,7 Ед. (табл. 2).

Для цельной крови в группе доноров 25–44 лет со-

держание TREC находится в диапазоне 21–890 Ед., 

в среднем – 228,8 Ед. (медиана – 255 Ед.). Распреде-

ление статистически значимо не отличается от нор-

мального; 99,9% cutoff составляет 11,2 Ед. Содержание 

КREC находится в диапазоне 19–1339 Ед., в среднем – 

243,3 Ед. (медиана – 251 Ед.). Распределение статисти-

чески значимо отличается от нормального; 99,9% cutoff 

составляет 15,7 Ед. (табл. 3).

Для цельной крови в группе доноров 45–60 лет 

содержание TREC находится в диапазоне 2–889 Ед., 

в среднем – 39,6 Ед. (медиана – 45,4 Ед.). Распреде-

ление статистически значимо не отличается от нор-

мального; 99,9% cutoff составляет 0,18 Ед. Содержание 

КREC находится в диапазоне 62–1006 Ед., в среднем – 

262,5 Ед. (медиана – 259 Ед.). Распределение статисти-

Таблица 3
Расчет cutoff TREC и KREC для цельной крови 

доноров возрастной группы 25–44 лет

Table 3
Calculation of cutoffs of TREC and KREC for whole blood 

donors in the age group of 25–44 years

Показатель TREC KREC

Графическое пред-
ставление резуль-
татов

  

Размер выборки 39 39

Минимальное зна-
чение

21,0 19,0

Максимальное зна-
чение

890,0 1339,0

Геометрическое 
среднее

228,8 243,3

Медиана 255,0 251,0

Коэффициент 
асимметрии

-0,32 (p=0,37) -0,80 (p=0,04)

Коэффициент экс-
цесса

-0,40 (p=0,65) 2,1 (p=0,03)

Проверка 
на нормальность 
(тест Д’Агостино–
Пирсона)

Гипотеза нормально-
сти принимается 

(p=0,60)

Гипотеза нормально-
сти отвергается 

(p=0,01)

99,9% референсный интервал, пороговое значение

A. На основе нормального распределения

Пороговое значение 14,3 –

90% ДИ 9,5–21,7 –

B. Непараметрический перцентильный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 21,0 19,0

90% ДИ – –

C. Робустный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 11,21 15,7

90% ДИ 6,1–20,3 8,0–35,3
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Таблица 4
Расчет cutoff TREC и KREC для цельной крови 

доноров возрастной группы 45–60 лет

Table 4
Calculation of cutoffs of TREC and KREC for whole blood 

donors in the age group of 45–60 years

Показатель TREC KREC

Графическое пред-
ставление резуль-
татов

  

Размер выборки 34 34

Минимальное зна-
чение

2,0 62,0

Максимальное зна-
чение

889,0 1006,0

Геометрическое 
среднее

39,6 262,5

Медиана 45,4 259,0

Коэффициент 
асимметрии

-0,10 (p=0,80) -0,2034 (p=0,5949)

Коэффициент экс-
цесса

-0,56 (p=0,48) 0,2073 (p=0,6181)

Проверка 
на нормальность 
(тест Д’Агостино–
Пирсона)

Гипотеза нормально-
сти принимается 

(p=0,75)

Гипотеза нормально-
сти принимается 

(p=0,77)

99,9% референсный интервал, пороговое значение

A. На основе нормального распределения

Пороговое значение 0,29 33,8

90% ДИ 0,13–0,64 24,4–46,9

B. Непараметрический перцентильный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 2,0 62,0

90% ДИ – –

C. Робустный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 0,18 28,2

90% ДИ 0,07–0,60 17,6–47,9
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чески значимо не отличается от нормального; 99,9% 

cutoff составляет 28,2 Ед. (табл. 4).

Для цельной крови в группе доноров старше 60 лет 

содержание TREC находится в диапазоне 1–234 Ед., 

в среднем – 15,6 Ед. (медиана – 18,4 Ед.). Распреде-

ление статистически значимо не отличается от нор-

мального; 99,9% cutoff составляет 0,21 Ед. Содержание 

КREC находится в диапазоне 7–1199 Ед., в среднем – 

136 Ед. (медиана – 129,5 Ед.). Распределение статисти-

Таблица 5
Расчет cutoff TREC и KREC для цельной крови 

доноров возрастной группы старше 60 лет

Table 5
Calculation of cutoffs of TREC and KREC for whole blood 

donors in the age group of over 60 years old

Показатель TREC KREC

Графическое пред-
ставление резуль-
татов

  

Размер выборки 42 42

Минимальное зна-
чение

1,0 7,0

Максимальное зна-
чение

234,0 1199,0

Геометрическое 
среднее

15,6 136,0

Медиана 18,4 129,5

Коэффициент 
асимметрии

-0,65 (p=0,07) -0,19 (p=0,58)

Коэффициент экс-
цесса

0,27 (p=0,55) 1,79 (p=0,0498)

Проверка 
на нормальность 
(тест Д’Агостино–
Пирсона)

Гипотеза нормально-
сти принимается 

(p=0,17)

Гипотеза нормально-
сти принимается 

(p=0,13)

99,9% референсный интервал, пороговое значение

A. На основе нормального распределения

Пороговое значение 0,26 7,2

90% ДИ 0,14–0,46 4,7–11,0

B. Непараметрический перцентильный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 1,0 7,0

90% ДИ – –

C. Робустный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 0,21 5,7

90% ДИ 0,08–0,63 2,8–12,5
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Рис. 2. Распределения значений KREC в исследуемых группах: 
KA – 18–24 года; КВ – 25–45 лет; КС – 45–60 лет; KD – старше 60 лет
Fig. 2. Distribution of KREC values in the examined groups: 
KA – 18-24 years; KB –25-45 years; KC – 45-60 years; KD – over 60 years
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Таблица 6
Расчет cutoff KREC для возрастной группы 25–60 лет

Table 6
Calculation of cutoffs of KREC in the age group of 25–60 years

Показатель KREC

Графическое представление результатов

 

Размер выборки 68

Минимальное значение 12,0

Максимальное значение 972,0

Геометрическое среднее 199,4

Медиана 222,0

Коэффициент асимметрии -1,0 (p=0,001)

Коэффициент эксцесса 1,1498 (p=0,0849)

Проверка на нормальность 
(тест Д’Агостино–Пирсона)

Гипотеза нормальности 
отвергается (p=0,001)

99,9% референсный интервал, пороговое значение

A. На основе нормального распределения

Пороговое значение 11,8

90% ДИ 8,6–16,2

B. Непараметрический перцентильный метод (стандарт CLSI C2

Пороговое значение 12,0

90% ДИ –

C. Робустный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 12,6

90% ДИ 7,0–22,6
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чески значимо не отличается от нормального; 99,9% 

cutoff составляет 5,7 Ед. (табл. 5).

Данные KREC в возрастных группах 25–44 и 45–60 

лет статистически не различаются (на основании теста 

Манна–Уитни: U=64,6; p=0,95), потому принято реше-

ние объединить эти группы для расчета cutoff для KREC 

в цельной крови. Распределения значений KREC в ис-

следуемых группах показаны на рис. 2. 

Для цельной крови в группе доноров 25–60 лет со-

держание КREC находится в диапазоне 12–972 Ед., 

в среднем – 199,4 Ед. (медиана – 222 Ед.). Распределе-

ние статистически значимо отличается от нормального; 

99,9% cutoff составляет 12,6 Ед. (табл. 6).

Для сухих пятен крови в группе доноров 18–24 лет 

содержание TREC находится в диапазоне 22–1045 Ед., 

в среднем – 232,7 Ед. (медиана – 268 Ед.). Распределе-

ние статистически значимо отличается от нормального; 

99,9% cutoff составляет 15,6 Ед. (табл. 7).

Для сухих пятен крови в группе доноров 25–44 лет 

содержание TREC находится в диапазоне 13–619 Ед., 

в среднем – 130,9 Ед. (медиана – 176,1 Ед.). Распре-

деление статистически значимо не отличается от нор-

мального; 99,9% cutoff составляет 3,8 Ед. (табл. 8).

Для сухих пятен крови в группе доноров 45–60 лет 

содержание TREC находится в диапазоне 4–434 Ед., 

в среднем – 32,7 Ед. (медиана – 35 Ед.). Распределение 

статистически значимо не отличается от нормального; 

99,9% cutoff составляет 0,26 Ед. (табл. 9).

Для сухих пятен крови в группе доноров старше 

60 лет содержание TREC находится в диапазоне 

1–1119 Ед., в среднем – 16,6 Ед. (медиана – 17 Ед.). 

Распределение статистически значимо не отличается от 

нормального; 99,9% cutoff составляет 0,18 Ед. (табл. 10).

Полученные в результате расчетов значения cutoff 

для цельной крови представлены в табл. 11, для сухих 

пятен крови – в табл. 12.

Рекомбинация TCR происходит в тимусе, что де-

лает TREC суррогатным маркером функционального 

состояния этой железы. Поскольку тимус с возрастом 

инволюционирует [13], количество TREC ожидаемо 

уменьшается с возрастом. Это предположение под-

тверждается как в нашем исследовании, так и в опубли-

кованных данных наших гонконгских коллег [9]. 

Кроме того, ожидаемы и различия между резуль-

татами исследований TREC и KREC в цельной крови 

и в сухих пятнах крови. Цельная кровь безусловно луч-

ше для анализа, но сухие пятна крови способны сохра-

няться в течение длительного времени [14] и потому 

предпочтительнее в случае амбулаторного, ретроспек-

тивного обследования, а также в случае невозможности 

доставить цельную кровь пациента в соответствующую 

лабораторию.

Таблица 7
Расчет cutoff TREC для сухих пятен крови 

доноров возрастной группы 18–24 лет

Table 7
Calculation of cutoffs of TREC for dried blood spots 

of donors in the age group of 18–24 years

Показатель Значение

Размер выборки 27

Минимальное значение 22,0

Максимальное значение 1045,0

Геометрическое среднее 232,7

Медиана 268,0

Коэффициент асимметрии -0,96 (p=0,04)

Коэффициент эксцесса 1,8 (p=0,08)

Проверка на нормальность 
(тест Д’Агостино–Пирсона)

Гипотеза нормальности 
отвергается (p=0,02)

99,9% референсный интервал, пороговое значение

A. Непараметрический перцентильный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 22,0

90% ДИ –

B. Робустный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 15,6

90% ДИ 6,9–40,3

Таблица 8
Расчет cutoff TREC для сухих пятен крови 

доноров возрастной группы 25–44 лет

Table 8
Calculation of cutoffs of TREC for dried blood spots 

of donors in the age group of 25–44 years

Показатель Значение

Размер выборки 40

Минимальное значение 13,0

Максимальное значение 619,0

Геометрическое среднее 130,9

Медиана 176,1

Коэффициент асимметрии -0,73 (p=0,05)

Коэффициент эксцесса -0,45 (p=0,56)

Проверка на нормальность (тест 
Д’Агостино–Пирсона)

Гипотеза нормальности 
принимается (p=0,13)

99,9% референсный интервал, пороговое значение

A. На основе нормального распределения

Пороговое значение 4,8

90% ДИ 3,0–7,8

B. Непараметрический перцентильный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 13,0

90% ДИ –

C. Робустный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 3,8

90% ДИ 1,8–9,3
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Полученные нами данные позволяют использовать 

анализ концентрации TREC и KREC в обследовании 

взрослых пациентов как для выявления иммунодефи-

цитных состояний, так и для контроля иммунной систе-

мы при других заболеваниях, которые могут повлиять на 

лимфопоэз или дифференцировку Т- и В-лимфоцитов. 

С нашей точки зрения контроль клеточного иммуните-

та актуален и перспективен для пациентов с туберкуле-

зом, онкологическими и гематологическими заболева-

ниями, пациентов с ВИЧ и в сепсисе. В литературе уже 

появляются публикации на данные темы [15–18].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Насколько нам известно, на данный момент наше 

исследование по определению референсных интерва-

лов концентрации TREC и KREC взрослых пациентов 

европеоидной популяции является первым. Получен-

ные референсные значения удобны для выявления па-

циентов с Т- и (или) В-клеточной лимфопенией, а также 

для контроля количества наивных Т- и В-лимфоцитов 

в периферической крови пациентов с уже известными 

заболеваниями. Количественная оценка уровней TREC 

и KREC может быть легко внедрена в рутинную меди-

цинскую практику. 

* * *

Авторы заявляют об отсутствии 

конфликта интересов.

Таблица 9
Расчет cutoff TREC для сухих пятен крови 

доноров возрастной группы 45–60 лет

Table 9
Calculation of cutoffs of TREC for dried blood spots 

of donors in the age group of 45–60 years

Показатель Значение

Размер выборки 29

Минимальное значение 4,0

Максимальное значение 434,0

Геометрическое среднее 32,7

Медиана 35,0

Коэффициент асимметрии -0,0045 (p=0,99)

Коэффициент эксцесса -1,09 (p=0,06)

Проверка на нормальность (тест 
Д’Агостино–Пирсона)

Гипотеза нормальности 
принимается (p=0,17)

99,9% референсный интервал, пороговое значение

A. На основе нормального распределения

Пороговое значение 0,46

90% ДИ 0,22–0,96

B. Непараметрический перцентильный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 4,0

90% ДИ –

C. Робустный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 0,26

90% ДИ 0,12–0,74

Таблица 10
Расчет cutoff TREC для сухих пятен крови 

доноров возрастной группы старше 60 лет

Table 10
Calculation of cutoffs of TREC for dried blood spots 

of donors in the age group of over 60 years old

Показатель Значение

Размер выборки 35

Минимальное значение 1,0

Максимальное значение 1119,0

Геометрическое среднее 16,6

Медиана 17,0

Коэффициент асимметрии 0,53 (p=0,17)

Коэффициент эксцесса 2,0 (p=0,04)

Проверка на нормальность (тест 
Д’Агостино–Пирсона)

Гипотеза нормальности 
принимается (p=0,05)

99,9% референсный интервал, пороговое значение

A. На основе нормального распределения

Пороговое значение 0,28

90% ДИ 0,15–0,53

B. Непараметрический перцентильный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 1,0

90% ДИ –

C. Робустный метод (стандарт CLSI C28-A3)

Пороговое значение 0,18

90% ДИ 0,05–0,65

Таблица 11 
Cutoff TREC и KREC в цельной крови

Table 11
Cutoffs of TREC and KREC for whole blood

Cutoff 18–24 лет 25–45 лет 45–60 лет Старше 60 лет

TREC 35,35 11,21 0,18 0,21

KREC 16,77 12,57 5,67

Таблица 12
Cutoff TREC и KREC в сухих пятнах крови

Table 12
Cutoffs of TREC and KREC for dried blood spots

Cutoff 18–24 лет 25–45 лет 45–60 лет Старше 60 лет

TREC 15,6 3,8 0,26 0,18

KREC 2,25
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REFERENCE VALUES FOR TREC AND KREC CONCENTRATIONS 
IN ADULTS
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The quantitative determination of TREC and KREC levels has found wide 
application in the diagnosis of primary immunodeficiency in the world pediatric 
practice. The application of the method in the diagnosis of adult patients has 
remained poorly understood until now. To determine the reference values of 
TREC and KREC for patients over 17 years old, 140 people aged 18 to 83 years 
were examined. As a result, the cutoff of the TREC and KREC concentration were 
determined for whole blood and dry blood stains in patients of the following age 
groups: 18–24 years old, 25–44 years old, 45–60 years old and over 60 years old.
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