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Abstract: A liquid chromatography-electrospray ionization tandem mass spectrometry in a positive 

mode (LC-ESI-MS/MS) was developed to determine simultaneously the levels of cortisol and 

testosterone in rat serum. The MRM (Multiple Reaction Monitoring) was used to optimize ion 

precursor, fragmentor voltage, ion product, and collision energy. Analytical samples were treated 

by solid-phase extraction with Bond Elut C18 cartridge. The method was validated according to 

FDA guidance for bioanalytical method validation. The results indicated that this method showed a 

wide linearity range (0.1-100 ng/mL for cortisol and 0.025-100 ng/mL for testosterone), good 

linearity (r2 > 0.999), low limit of quantification (LLOQ values of cortisol and testosterone were 0.1 

ng/mL and 0.025 ng/mL, respectively), good recovery (90.4% - 108.0%), suitable repeatability (CV 

values were in the range of 2.7% - 14.8%), good stability in different conditions. The validated 

method was applied to quantify cortisol and testosterone levels in several rat blood samples. 
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Tóm tắt: Phương pháp sắc ký lỏng hiệu năng cao ghép nối đầu dò khối phổ với chế độ ion hóa phun 

điện tử dương (LC-ESI-MS/MS) được phát triển để định lượng đồng thời cortisol và testosterone 

trong huyết thanh chuột. Chế độ MRM (Multiple Reaction Monitoring) được sử dụng để tối ưu: m/z 

ion mẹ, thế phân mảnh, m/z ion con và năng lượng bắn phá tạo ion. Các mẫu phân tích được xử lý 

bằng phương pháp chiết xuất pha rắn với cột Bond Elut C18. Phương pháp phân tích được thẩm 

định theo hướng dẫn phân tích thuốc trong dịch sinh học của FDA. Kết quả cho thấy phương pháp 

phân tích có khoảng định lượng rộng (0,1– 100 ng/mL đối với cortisol và 0,025 – 100 ng/mL đối 

với testosterone), tính tuyến tính tốt (r2 > 0,999), giới hạn định lượng thấp (LLOQ của cortisol và 

testosterone lần lượt là 0,1 ng/mL và 0,025 ng/mL), độ thu hồi cao (90,4% - 108,0%), đảm bảo độ 

lặp lại (với CV từ 2,7% - 14,8%), mẫu ổn định trong các điều kiện khác nhau. Phương pháp phân 

tích đã được ứng dụng để định lượng nồng độ cortisol và testosterone trong một số mẫu máu chuột 

thí nghiệm. 

Từ khóa: LC-ESI-MS/MS, cortisol, testosterone, huyết thanh chuột, chiết xuất pha rắn. 

1.  Mở đầu* 

Hormone steroid đóng vai trò quan trọng 

trong việc kiểm soát các hành vi và sự phát triển 

ở động vật. Ví dụ, glucocorticoid giúp tích lũy 

năng lượng dự trữ và đáp ứng thích nghi với các 

yếu tố căng thẳng do môi trường và xã hội gây 

ra. Androgen, chẳng hạn như testosterone, 

hormone sinh dục nam thúc đẩy sản xuất tinh 

trùng, phát triển đặc điểm sinh dục và cạnh tranh 

sinh sản nam. Sự thay đổi nồng độ hormone 

________ 
* Tác giả liên hệ. 
   Địa chỉ email: khanha7k64dkh@gmail.com 

   https://doi.org/10.25073/2588-1132/vnumps.4394 

testosterone và cortisol có liên quan tới một số 

bệnh lý như sự già hóa, stress,… [1]. Có rất nhiều 

phương pháp định lượng hormone steroid như 

xét nghiệm miễn dịch (IAs), xét nghiệm hấp thụ 

miễn dịch liên kết với enzyme (ELISA). Tuy 

nhiên, các kỹ thuật này có một số nhược điểm 

như: có phản ứng chéo với các chất phân tích 

tương tự, vấn đề tiêu chuẩn hóa giữa các phòng 

thí nghiệm và các vấn đề về độ nhạy [2-4]. Các 

nhà khoa học chỉ ra rằng, nếu chỉ xét về mặt hiệu 

suất, một số kỹ thuật miễn dịch có thể là tối ưu, 
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nhưng xét về tổng thể, phương pháp LC-MS/MS 

được khuyến cáo để thay thế cho các kỹ thuật 

miễn dịch trong định lượng nồng độ các 

hormone steroid [5], [6]. Hiện nay, chưa có công 

bố nào về phương pháp định lượng testosterone 

và cortisol trong huyết thanh chuột ở Việt Nam 

bằng kỹ thuật LC-MS/MS. Do vậy, phương pháp 

định lượng đồng thời hormone cortisol và 

testosterone trong huyết thanh chuột bằng 

phương pháp sắc ký lỏng hiệu năng cao ghép nối 

đầu dò khối phổ được phát triển trong nghiên cứu 

này. Việc xây dựng thành công phương pháp 

phân tích cortisol và testosterone sẽ giúp chẩn 

đoán một số bệnh lý liên quan tới sự thay đổi 

nồng độ testosterone và cortisol trong máu động 

vật và con người. 

2. Nguyên liệu và phương pháp nghiên cứu 

2.1. Dung môi, hóa chất và chất chuẩn 

Chuẩn testosterone và cortisol (Steroid 

Company, Hoa Kỳ ≥ 98%), chuẩn nội 

testosterone-13C3 và cortisol-2H4 (Otuka 

Company, Nhật Bản ≥ 98%). 

Nước tinh khiết, acetonitrile đạt chuẩn tinh 

khiết dùng cho LC-MS. Methanol, acid formic, 

ethyl acetat đều đạt tiêu chuẩn tinh khiết phân tích. 

2.2. Thiết bị và dụng cụ phân tích 

Hệ thống máy sắc ký lỏng hiệu năng cao kết 

nối đầu dò khối phổ LC-MS/MS 6420 Triple 

Quad (Agilent Technologies), cân phân tích 

Sartorius QUINTIX224 – 1S (Đức), máy siêu âm 

Elmasonic S100H (Đức), hệ thống cô quay ly 

tâm CVE-3110 (Eyela, Nhật Bản), máy ly tâm 

Biocen 22R (Tây Ban Nha), máy ly tâm 

HSCEN-204 (MRC, Israel), máy Vortex (IKA, 

Đức), cột chiết xuất pha rắn Bond Elut C18 3 mL 

(Agilent Technologies) và các dụng cụ khác: ống 

nghiệm, bình định mức, micropipet, đầu côn, cốc 

có mỏ, ống đong có độ chính xác phù hợp. 

2.3. Đối tượng nghiên cứu 

Các mẫu huyết thanh được thu thập từ chuột 

cống trắng, giống đực, chủng Sprague-Dawley 

khoẻ mạnh. Động vật thí nghiệm được cung cấp 

bởi Học viện Quân Y, Việt Nam. 

2.4. Phương pháp nghiên cứu 

2.4.1. Quy trình phân tích 

Điều kiện sắc ký: Cột Poroshell C18 2,7μm; 

2,1×100 mm, nhiệt độ cột: 50 oC. Pha động: 

0,1% acid formic (A) và acetonitrile (B), chế độ 

gradient như sau: 0-2 phút (50 - 55% B), 2-3 phút 

(55 - 75% B), 3-3,8 phút (75 - 95% B), 3,8-4,5 

phút (95 - 100% B), 4,5-5,2 phút (100% B), 5,2-

5,21 phút (100 - 35% B), 5,21-6,5 phút (35% B), 

6,5-8 phút (35 - 50% B). Tốc độ dòng: 0,5 

mL/phút. Thể tích tiêm mẫu: 10 µL. 

Điều kiện khối phổ: Nguồn ion ESI: ion hóa 

tia điện (+). Thế ion hóa: 4000 V. Áp suất khí 

phun: 30 psi. Tốc độ dòng khí nitơ: 11 L/phút. 

Nhiệt độ nguồn: 300 oC. Chế độ chạy: MRM 

(Multiple Reaction Monitoring). 

2.4.2. Phương pháp thu thập mẫu huyết 

thanh chuột 

Chuột cống trắng, giống đực, chủng 

Sprague-Dawley khoẻ mạnh được lấy máu tĩnh 

mạch đùi vào ống chống đông chứa EDTA, ly 

tâm lạnh ở 5 oC với tốc độ 18000 vòng/phút, lấy 

phần chất lỏng bên trên thu được mẫu huyết thanh 

chuột, bảo quản ở -70 oC cho tới khi phân tích. 

2.4.3. Quy trình xử lý mẫu 

Tham khảo các tài liệu [7-9], phương pháp 

xử lý mẫu như sau: 0,2 ml huyết thanh chuột đã 

được rã đông ở nhiệt độ phòng hoặc dung dịch 

chuẩn được thêm 0,1 ml hỗn hợp chuẩn nội 

testosterone-13C3 và cortisol-2H4 đều có nồng độ 

10 ng/ml, 0,1 mL methanol, 1 mL nước tinh 

khiết và 2,5 ml ethyl acetat, vortex khoảng 1 

phút, ly tâm ở tốc độ 3000 vòng/phút trong 5 

phút, lấy phần dịch trên, cô quay ly tâm chân 

không ở 40 oC tới cắn. Cắn được hòa tan trong 

0,5 mL methanol, 2 mL nước, vortex khoảng 1 

phút. Dịch được nạp vào cột chiết xuất pha rắn 

Bond Elut C18 đã được hoạt hóa bởi 3 ml 

methanol và 3 ml nước tinh khiết, rửa giải loại 

tạp bằng 3 mL hỗn hợp methanol/nước tinh khiết 

(30:70), sau đó rửa giải thu lấy dịch phân tích 

bằng 1,5 mL hỗn hợp acetonitrile/nước tinh khiết 
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(80:20). Dịch rửa giải được cô quay ly tâm chân 

không ở 60 oC tới cắn, thêm 0,1 mL hỗn hợp 

acetonitrile/nước tinh khiết/acid formic 

(60:40:1), ly tâm ở tốc độ 3000 vòng/phút trong 

5 phút. Dịch được chuyển vào ống insert 100 uL 

rồi tiêm vào hệ thống LC-ESI-MS/MS. 

2.4.4. Thẩm định phương pháp phân tích 

Tiến hành thẩm định phương pháp dựa theo 

hướng dẫn về phân tích thuốc trong dịch sinh học 

của FDA [10] về khoảng định lượng và tính 

tuyến tính; độ đặc hiệu, chọn lọc; giới hạn định 

lượng; độ thu hồi và độ lặp lại; độ ổn định. 

Khoảng định lượng và tính tuyến tính 

0,1 ml hỗn hợp chuẩn nội testosterone-13C3 

và cortisol-2H4 đều có nồng độ 10 ng/ml trong 

methanol được thêm vào lần lượt 0,1 mL các 

dung dịch chuẩn testosterone (nồng độ 100, 

10, 5, 1, 0,25 và 0,025 ng/mL) và dung dịch 

chuẩn cortisol (nồng độ 100, 10, 5, 1, và 0,1 

ng/mL) thêm 1 mL nước tinh khiết và 2,5 mL 

ethyl acetat, vortex khoảng 1 phút, ly tâm ở tốc 

độ 3000 vòng/phút trong 5 phút, lấy phần dịch 

trên, cô quay ly tâm chân không ở 40 oC tới cắn. 

Sau đó mẫu được xử lý và tiêm vào hệ thống LC-

MS/MS như mô tả trong mục 2.4.3. 

Xác định sự tương quan giữa nồng độ (x) với 

tỷ lệ diện tích pic giữa chuẩn và chuẩn nội (y) 

bằng phương pháp hồi quy tuyến tính, sử dụng 

hệ số tỷ trọng (1/x). 

Độ đặc hiệu, độ chọn lọc 

Các mẫu huyết thanh chuột (0,2 mL, 0,3 mL, 

0,4 mL 0,4 mL được thêm một lượng đã biết 

nồng độ testosterone và cortisol) được thêm 0,1 

mL hỗn hợp chuẩn nội testosterone-13C3 và 

cortisol-2H4 đều có nồng độ 10 ng/mL. Các mẫu 

sau đó được xử lý như mô tả trong mục 2.4.3. Sự 

tương quan tuyến tính giữa thể tích huyết tương 

và nồng độ testosterone và cortisol được xác 

định. Bên cạnh đó, tính toán tỷ lệ thu hồi hoạt 

chất của mẫu thử thêm chuẩn đồng thời so sánh 

thời gian lưu của các chất cần phân tích trong 

mẫu thử với mẫu chuẩn. 

Giới hạn định lượng dưới 

Tiến hành xác định giới hạn định lượng dưới 

(LLOQ) của phương pháp bằng cách pha loãng 

nồng độ các chuẩn testosterone và cortisol, sau 

đó xử lý mẫu tương tự như mục 2.4.3. LLOQ của 

phương pháp là nồng độ có độ đúng nằm trong 

khoảng từ 80% - 120% với hệ số biến thiên (CV) 

của độ lặp lại ≤ 20% và giá trị tín hiệu/nhiễu đường 

nền (S/N) ít nhất phải lớn hơn hoặc bằng 5. 

Độ thu hồi và độ lặp lại 

Để xác định độ thu hồi, độ lặp lại trong ngày 

và khác ngày, 0,2 mL huyết thanh chuột được 

thêm vào 0,1 mL các dung dịch chuẩn 

testosterone và cortisol đã biết nồng độ (LLOQ, 

LQC, MQC, HQC) và 0,1 mL hỗn hợp chuẩn nội 

testosterone-13C3 và cortisol-2H4 đều có nồng độ 

10 ng/mL. Sau đó mẫu được xử lý tương tự như 

trong mục 2.4.3. Tỷ lệ thu hồi chất cần phân tích 

của các mẫu và giá trị CV được xác định. 

Độ ổn định 

Nghiên cứu độ ổn định của testosterone và 

cortisol trong mẫu huyết thanh ở các điều kiện 

sau: -70 oC ở trong 1 tháng, điều kiện thường 

trong 12 giờ và 3 chu kỳ đông - rã đông. Mẫu 

được xử lý như mô tả trong mục 2.4.3. Độ ổn 

định được đánh giá bằng cách so sánh nồng độ 

testosterone và cortisol trong mẫu huyết thanh 

sau thời gian bảo quản so với thời điểm ban đầu. 

Bảng 1. Một số thông số MS cho chất phân tích 

Chất phân tích m/z ion mẹ Thế phân mảnh (V) m/z ion con 
Năng lượng bắn phá 

tạo ion (V) 

Cortisol 363,22 130 121,2 26 

Cortisol-2H4 367,30 130 122,2 26 

Testosterone 289,22 125 97,0 26 

Testosterone-13C3 292,30 125 100,1 26 
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Bảng 2. Khoảng định lượng và tính tuyến tính của cortisol và testosterone 

Chất phân tích Khoảng tuyến tính (ng/mL) Phương trình hồi quy 
Bình phương hệ số 

tương quan (r2) 

Cortisol 0,1 - 100 y = 0,6896x + 0,3888 0,9997 

Testosterone 0,025 - 100 y = 0,0859x + 0,0187 0,9999 

3. Kết quả nghiên cứu và bàn luận 

3.1. Tối ưu hóa điều kiện khối phổ 

Chế độ MRM được sử dụng để tối ưu một số 

thông số MS cho testosterone và cortisol. Kết 

quả được trình bày ở Bảng 1. 

3.2. Thẩm định phương pháp phân tích 

3.2.1. Khoảng định lượng và tính tuyến tính  

Kết quả xác định mối tương quan tuyến tính 

giữa nồng độ (x) với tỷ lệ diện tích pic giữa 

chuẩn và chuẩn nội (y) được trình bày như trong 

Bảng 2. 

Kết quả cho thấy trong khoảng nồng độ từ 

0,1 ng/mL đến 100 ng/mL đối với cortisol và từ 

0,025 ng/mL đến 100 ng/mL đối với testosterone 

có sự tương quan tuyến tính giữa nồng độ chất 

cần phân tích (x) với tỷ lệ diện tích pic giữa 

chuẩn và chuẩn nội (y) với bình phương hệ số 

tương quan r2 > 0,999. 

3.2.2. Độ đặc hiệu, độ chọn lọc 

Trên sắc ký đồ cho thấy thời gian lưu của 

cortisol và testosterone trong mẫu thử trùng với 

thời gian lưu của cortisol và testosterone trong mẫu 

chuẩn. Khi thêm chuẩn vào các mẫu thử thì diện 

tích pic của cortisol và testosterone đều tăng lên.  

Kết quả Bảng 4 cho thấy có sự tương quan 

tuyến tính giữa thể tích huyết thanh với hàm 

lượng cortisol và testosterone trong mẫu huyết 

thanh với bình phương hệ số tương quan r2 > 

0,995. Độ thu hồi của cortisol và testosterone 

đều nằm trong khoảng 85-115%. Như vậy 

phương pháp có độ đặc hiệu và chọn lọc đối với 

hai chất cần phân tích. 

 

Hình 1. Sắc ký đồ HPLC của mẫu phân tích. A: Mẫu 

chuẩn hỗn hợp gồm cortisol và testosterone nồng độ 

1 ng/ml. B: Mẫu thử huyết thanh chuột. 

Bảng 3. Nồng độ cortisol và testosterone trong các mẫu huyết thanh chuột 

Mẫu 
Thể tích 

(mL) 

Cortisol Testosterone 

Thêm vào 

(ng) 

Hàm 

lượng (ng) 

Độ thu hồi 

(%) 

Thêm vào 

(ng) 

Hàm lượng 

(ng) 

Độ thu hồi 

(%) 

Huyết 

thanh 

0,2 0 0,046 

 

0 0,724 

 0,3 0 0,067 0 1,060 

0,4 0 0,089 0 1,435 

0,4 0,05 0,135 92,0 1 2,359 92,4 

Bảng 4. Mỗi tương quan tuyến tính giữa thể tích huyết thanh với hàm lượng cortisol và testosterone 

Chất phân tích Phương trình hồi quy Bình phương hệ số tương quan (r2) 

Cortisol y = 0,235x – 0,0045 0,9986 

Testosterone y = 3,555x + 0,0065 0,9990 



N. V. Khanh et al. / VNU Journal of Science: Medical and Pharmaceutical Sciences, Vol. 38, No. 1 (2022) 45-53 

 

50 

 

Hình 2. Sắc ký đồ các mẫu phân tích.  

A-1: Chuẩn nội cortisol-2H4 10 ng/mL; A-2: Cortisol chuẩn 0,2 ng/mL; A-3: Cortisol trong mẫu huyết thanh 

chuột; A-4: Mẫu huyết thanh chuột thêm chuẩn cortisol 0,2 ng/mL; B-1: Chuẩn nội testosterone-13C3 10 ng/mL; 

B-2: Testosterone chuẩn 2 ng/mL; B-3: Testosterone trong mẫu huyết thanh chuột; B-4: Mẫu huyết thanh chuột 

thêm chuẩn testosterone 2 ng/mL. 

 

Hình 3. LLOQ của cortisol (0,1 ng/mL) và 

testosterone (0,025 ng/mL). 

3.2.3. Giới hạn định lượng dưới (LLOQ) 

Phân tích các mẫu chuẩn cortisol có nồng độ 

0,1 ng/mL và testosterone có nồng độ 0,025 

ng/mL. Kết quả thể hiện như trong Hình 3 và 

Bảng 5. 

Kết quả Bảng 5 cho thấy các mẫu cortisol 0,1 

ng/mL và testosterone 0,025 ng/mL đều có tỷ số 

S/N lớn hơn 5, tỷ lệ phần trăm giữa nồng độ 

cortisol và testosterone xác định được từ đường 

chuẩn so với nồng độ thực có trong mẫu phân 

tích (tỷ lệ phục hồi) đều nằm trong khoảng từ 80 

– 120% và giá trị CV nhỏ hơn 15%, đáp ứng yêu 

cầu về thẩm định LLOQ trong phân tích dịch 

sinh học theo hướng dẫn của FDA. Như vậy 

LLOQ của cortisol và testosterone lần lượt tương 

ứng là 0,1 ng/mL và 0,025 ng/mL. 
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Bảng 5. Kết quả xác định giá trị LLOQ của cortisol và testosterone 

Cortisol Testosterone 

LLOQ 

(ng) 

Nồng độ thực 

nghiệm (ng/mL) 

Tỷ lệ phục 

hồi (%) 

Tỷ số 

S/N 

LLOQ 

(ng) 

Nồng độ thực 

nghiệm (ng/mL) 

Tỷ lệ phục 

hồi (%) 

Tỷ 

số 

S/N 

0,1 0,102 102,0 > 5 0,025 0,022 88,0 > 5 

0,1 0,093 93,0 > 5 0,025 0,023 92,0 > 5 

0,1 0,088 88,0 > 5 0,025 0,022 88,0 > 5 

0,1 0,096 96,0 > 5 0,025 0,025 100,0 > 5 

0,1 0,092 92,0 > 5 0,025 0,024 96,0 > 5 

0,1 0,097 97,0 > 5 0,025 0,023 92,0 > 5 

Trung bình (%) 94,7  Trung bình (%) 92,7  

CV (%) 4,80  CV (%) 4,68  

Bảng 6. Độ thu hồi và độ lặp lại của phương pháp 

Dung 

dịch 

thêm 

vào mẫu 

thử 

Cortisol Testosterone 

Nồng độ 

dung dịch 

thêm vào 

(ng/mL) 

Nồng độ tìm lại 

(ng/mL) 

Độ thu 

hồi (%) 

CV 

(%) 

Nồng độ 

dung dịch 

thêm vào 

(ng/mL) 

Nồng độ tìm 

lại (ng/mL) 

Độ 

thu 

hồi 

(%) 

CV 

(%) 

Trong ngày (n=5) 

LLOQ 0,1 0,093±0,006 93,0 6,5 0,025 0,027±0,004 108,0 14,8 

LQC 0,5 0,483±0,047 96,6 9,7 0,2 0,186± 0,011 93,0 5,9 

MQC 20 20,754±1,432 103,8 6,9 20 19,754±1,276 98,8 6,5 

HQC 80 78,652±3,472 98,3 4,4 80 77,965±2,863 97,5 3,7 

Khác ngày (n=5) 

LLOQ 0,1 0,113± 0,008 113,0 7,1 0,025 0,023±0,003 92,0 13,0 

LQC 0,5 0,452±0,051 90,4 11,3 0,2 0,213±0,017 106,5 8,0 

MQC 20 18,864±1,285 94,3 6,8 20 20,853±1,654 104,3 7,9 

HQC 80 79,652±2,651 99,6 3,3 80 78,851±2,162 98,6 2,7 

Bảng 7. Độ ổn định của cortisol và testosterone trong các điều kiện khác nhau 

Mẫu Nhiệt độ Thời gian 
Chu kỳ đông - rã 

đông 

Độ ổn định (%) 

Cortisol Testosterone 

Huyết thanh 

chuột (n=5) 

Phòng 12 giờ - 95,6 ± 8,3 102,3 ± 7,5 

-70 oC 1 tháng - 97,2 ± 5,1 95,9 ± 8,9 

- - 3 93,9 ± 4,9 97,2 ± 6,2 

3.2.4. Độ thu hồi và độ lặp lại 

Kết quả Bảng 6 cho thấy phương pháp có độ 

thu hồi tại LLOQ, LQC, MQC, HQC đạt trong 

khoảng từ 85% đến 115% và độ lặp lại có giá trị 

CV < 15%. Kết quả này cho thấy phương pháp 

phân tích đồng thời cortisol và testosterone trong 

huyết thanh chuột đạt yêu cầu theo hướng dẫn 

của FDA về độ thu hồi và độ lặp lại. 

3.2.5. Độ ổn định 

Kết quả Bảng 7 cho thấy cortisol và 

testosterone trong huyết thanh ổn định ở các 
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điều kiện: điều kiện thường trong 12 giờ, ở - 70 
oC trong 1 tháng và sau 3 chu kỳ đông - rã đông.  

3.3. Ứng dụng phân tích một số mẫu huyết  

thanh chuột 

Ứng dụng phương pháp định lượng đồng 

thời cortisol và testosterone trong huyết thanh 

chuột khỏe mạnh bằng phương pháp LC-ESI-

MS/MS vào phân tích nồng độ các chất này trong 

một số mẫu huyết thanh chuột. Mẫu huyết thanh 

chuột khỏe mạnh được xử lý như mô tả trong 

mục 2.4.3. Kết quả như trong Bảng 8. 

Bảng 8. Nồng độ cortisol và testosterone trong 

huyết thanh chuột 

Hormone Số lượng mẫu Nồng độ (ng/mL) 

Cortisol 10 0,253 ± 0,128 

Testosterone 10 3,864 ± 2,125 

   Bảng 9. Nồng độ cortisol và testosterone trong một số dịch sinh học khác nhau 

Đối tượng 
Dịch sinh 

học 

Nồng độ cortisol 

(ng/ml) 

Nồng độ testosterone 

(ng/ml) 
TLTK 

Chuột cống Máu 0,52 - [11] 

Chuột cống đực Máu - 0,6 - 13,8 [12] 

Trẻ em Máu 5,5 - 286 0,03 - 1,64 [13] 

Trẻ em gái Máu - 0,03 - 0,21 [14] 

Trẻ em trai Máu - 0,03 - 1,64 [14] 

Người lớn Máu 5,5 - 286 - [13] 

Nam giới trưởng thành Máu - 3,4 - 6,0 [15] 

Nữ giới trưởng thành Máu - 0,62 - 0,66 [15] 

Người lớn Nước bọt 2,2 - 27,3 - [16] 

Nam giới trưởng thành Nước bọt - 0,065 [17] 

Nam giới trưởng thành Nước tiểu - 0,04 - 65,0 [18] 

Kết quả từ Bảng 8 cho thấy nồng độ cortisol 

và testosterone trong máu chuột khỏe mạnh 

tương ứng là 0,253 ng/ml và 3,864 ng/ml. Bảng 

9 cho thấy nồng độ cortisol và testosterone trong 

các dịch sinh học khác nhau như máu, nước bọt 

và nước tiểu ở chuột và người trong các nghiên 

cứu trước đều cao hơn so với giới hạn định lượng 

dưới (LLOQ) của cortisol và testosterone, Do đó 

phương pháp này có thể ứng dụng để định lượng 

đồng thời cortisol và testosterone trong một số 

dịch sinh học ở người nhằm phát hiện hoặc 

chuẩn đoán một số bệnh có liên quan tới sự thay 

đổi nồng độ hormone trong cơ thể. 

4. Kết luận 

Nghiên cứu đã xây dựng được phương pháp 

sắc kí lỏng khối phổ (LC-ESI-MS/MS) để định 

lượng đồng thời 2 hormone steroid là cortisol và 

testosterone trong huyết thanh chuột theo hướng 

dẫn của FDA. Phương pháp có độ đặc hiệu và 

chọn lọc cao, giới hạn định lượng thấp (LLOQ 

của cortisol và testosterone lần lượt là 0,1 ng/mL 

và 0,025 ng/mL). Trong khoảng định lượng 

(0,1– 100 ng/mL đối với cortisol và 0,025 – 100 

ng/mL đối với testosterone), phương pháp có 

tính tuyến tính tốt với r2 > 0,999, độ thu hồi cao 

(90,4% - 108,0%), đảm bảo độ lặp lại (CV trong 

khoản 2,7% - 14,8%). Mẫu phân tích ổn định 

trong các điều kiện khác nhau. Sau khi xây dụng 

và thẩm định, phương pháp đã được ứng dụng để 

định lượng nồng độ cortisol và testosterone trên 

một số mẫu máu chuột thí nghiệm. 

Lời cảm ơn 

Nghiên cứu này được tài trợ bởi Đại học 

Quốc gia Hà Nội thuộc đề tài cấp ĐHQGHN 
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“Nghiên cứu ảnh hưởng của saponin chi Panax 

đến nồng độ một số hormone trên động vật thí 

nghiệm”, mã số: QG.20.61. 
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