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Spuriously high androstendione concentrations 
due to assay interference as a cause of 
diagnostic conundrum in women with 
oligomenorrhoea

Fałszywie wysokie wartości stężeń androstendionu spowodowane 
interferencją jako przyczyna trudności w diagnostyce różnicowej zaburzeń 
miesiączkowania
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 Abstract 
Polycystic ovary syndrome (PCOS) is a diagnosis of exclusion. We present two cases of women with 
oligomenorrhoea and high concentration of androstendione, suggestive of possible androgen-secreting tumour, 
caused by assay interference. The first patient, investigated for oligomenorrhoea, had no significant hirsutism 
or acne. Androstendione concentration was above 10.0 ng/ml (rr: 0.3-3.3 ng/ml). In order to rule out possible 
androgen-secreting tumour or hypercortisolaemia we performed 48-hour low dose dexamethasone suppression 
test (LDDST). This failed to demonstrate adequate suppression of androstendione (6.05 ng/ml and 9.32 ng/ml 
after the first and the second day, respectively). Pelvic ultrasound examination showed polycystic ovaries, while 
abdominal CT scan failed to show any ovarian or adrenal lesion. Despite such high androstendione concentrations, 
urinary steroid profile (gas chromatography/mass spectrometry method) yielded normal results. Hence a possibility 
of androstendione assay interference was raised.

The second patient was also admitted for investigations of oligomenorrhoea. Clinical examination was unremarkable. 
There was a high concentration of testosterone 0.78 ng/ml (rr: 0.084-0.481 ng/ml) and androstendione above 10.0 
ng/ml (rr: 0.3-3.3 ng/ml). LDDST failed to demonstrate any suppression of androstendione, while recalculated 
concentrations of androstendione after serial dilutions were markedly lower in comparison to initial values. Therefore, 
such high androstendione concentrations (i.e. above the upper limit of the assay) must have resulted from assay 
interference. In both cases a final diagnosis of PCOS was established.
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Conclusions: In the absence of clinical features, contrasting with unusually high androgen levels, a possibility of 
androgen assay interference should be considered in differential diagnosis of hyperandrogenism or PCOS. 

 Key words: hyperandrogenism / androgens / androstendione / assay interference /

 Streszczenie   
W diagnostyce różnicowej zespołu policystycznych jajników (PCOS) należy wykluczyć pozostałe przyczyny hi-
perandrogenizacji. W pracy przedstawiono przypadki dwóch kobiet z zaburzeniami miesiączkowania i wysokimi 
wartościami stężeń androstendionu, to jest w zakresie stężeń sugerujących możliwość obecności hormonalnie 
czynnego guza wydzielającego androgeny. W pierwszym przypadku u pacjentki bez klinicznych cech hiperandro-
genizacji odnotowano stężenie androstendionu powyżej 10,0 ng/ml (norma: 0,3-3,3 ng/ml). W celu wykluczenia 
obecności guza hormonalnie czynnego  przeprowadzono 48 godzinny test hamowania z deksametazonem (0,5 mg 
co sześć godzin), w którym nie stwierdzono zadowalającego spadku stężeń androstendionu (wartości 6,05 ng/ml 
oraz 9,32 ng/ml, odpowiednio po pierwszym i po drugim dniu testu). W wykonanym badaniu TK jamy brzusznej  nie 
stwierdzono patologii nadnerczy, zaś w badaniu ultrasonograficznym opisano morfologię jajników policystycznych. 
W związku z powyższym zlecono oznaczenie dobowego profilu steroidowego moczu metodą chromatografii gazo-
wej i spektrometrii masowej. W ocenie dobowego profilu steroidów nie odnotowano nieprawidłowości, co wskazuje 
na możliwość interferencji w oznaczeniu androstendionu. 

Podobnie w drugim opisywanym przypadku wysokiemu stężeniu testosteronu (0,78 ng/ml przy normie: 0,084-
0,481 ng/ml) i androstendionu powyżej 10,0 ng/ml (norma: 0,3-3,3 ng/ml) nie towarzyszyły kliniczne cechy hi-
perandrogenizacji. W przeprowadzonym 48-godzinnym teście hamowania z deksametazonem nie stwierdzono 
spadku stężenia androstendionu. Dodatkowo wartości stężeń androstendionu uzyskane po rekalkulacji wartości 
uzyskanych po rozcieńczeniach były znamiennie niższe od wartości wyjściowych, co pozwoliło na stwierdzenie 
interferencji w oznaczeniu androstendionu. W obu przypadkach postawiono ostateczne rozpoznanie zespołu poli-
cystycznych jajników. 

Wnioski: W diagnostyce różnicowej zespołu PCO w przypadku zaskakująco wysokiego stężenia androgenów, 
przy braku nasilonych objawów klinicznych, należy uwzględnić możliwość wystąpienia  interferencji w oznaczaniu 
androgenów. 
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concentrations, and androstendione in particular, prompted us 

to undertake tests in order to rule out an androgen-secreting 
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blood samples are collected in the morning, then dexamethasone 
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Given the patient clinical presentation, and in particular an 
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high androstendione concentrations one might expect an increase 
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Table I. Androgen and cortisol concentrations during low dose dexamethasone suppression test (0.5 mg every six hours for 48 hours) in patient no. 1.

Before the test Day 1 Day 2 Reference ranges

Cortisol 12.87 0.47 0.26 ��������	
��
�

Testosterone 0.68 0.41 0.68 0.084-0.481 ng/ml

DHEAS 147.9 65.57 53.69 ��������	
��
�

Androstendione >10.0 (12.7*) 6.05 9.32 0.3-3.3 ng/ml

    *Concentration recalculated after 1:4 dilutions (4 x 3.175 ng/ml=12.7)

Table II. Androgen and cortisol concentrations during low dose dexamethasone suppression test (0.5 mg every six hours for 48 hours) – patient no. 2.

Before the test Day 1 Day 2 Reference ranges

Cortisol 25.44 0.70 0.58 ��������	
��
�

Testosterone 0.78 0.53 0.56 0.084-0.481 ng/ml

DHEAS 239.0 83.67 53.55 ��������	
��
�

Androstendione >10.0* >10.0** >10.0*** 0.3-3.3 ng/ml

Androstendione 
dilution 1:4

1.73
(Recalculated 
concentration 
4x1.73=6.92)

1.08
(Recalculated 
concentration 
4x1.08=4.32)

1.29
(Recalculated 
concentration 
4x1.29=5.16)

Androstendione 
��������	
�
�

0.31
(Recalculated 
concentration 
16x0.31=4.96)

0.342
(Recalculated 
concentration 

16x0.342=5.47)
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