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Streszczenie

Rozpoznanie niemal wszystkich uktadowych zapalnych choréb tkan-
ki tacznej wymaga wykazania obecnosci autoprzeciwciat. W praktyce
klinicznej zwykle do tego celu wykorzystuje sie ocene obecnosci prze-
ciwciat przeciwjadrowych (ANA).

W pracy przedstawiono znaczenie diagnostyczne i rokownicze prze-
ciwciat przeciwjgdrowych, aktualng propozycje nomenklatury ANA
oraz ich znaczenia klinicznego, a takze rzadkie typy fluorescencji jadra
i cytoplazmy komérek HEp-2, ktérych znaczenie diagnostyczne i kli-
niczne nie byto dotychczas omawiane.

Wstep

Rozpoznanie wiekszosci uktadowych chordb tkanki tacz-
nej wymaga, poza objawami klinicznymi, stwierdzenia
obecnosci autoprzeciwciat w surowicy lub w ptynach ustro-
jowych. Ich obecnos¢ ma znaczenie diagnostyczne i ro-
kownicze oraz stuzy do oceny aktywnosci choroby. Ich wy-
stepowanie w niskim mianie mozna jednak stwierdzi¢
w innych niz reumatyczne chorobach, a takze wsréd zdro-
we] populacji [1].

W diagnostyce serologicznej istotne znaczenie, np. dla
rozpoznania reumatoidalnego zapalenia stawdw, ma obec-
nos¢ czynnika reumatoidalnego oraz przeciwciat przeciw
cyklicznie cytrulinowanemu peptydowi (anti-cyclic citrullinated
peptide antibodies —aCCP) lub cytrulinowanej wimentynie.
Aby natomiast rozpozna¢ pozostate uktadowe choroby
tkanki tacznej, wymagane jest stwierdzenie przeciwciat
przeciwjadrowych. Podobnie, do rozpoznania poszczegoélnych
postaci zapalenia naczyn, konieczne jest stwierdzenie prze-

Summary

Diagnosis of nearly all systemic inflammatory connective tissue diseases
requires confirmation of the presence of autoantibodies. In clinical prac-
tice, usually for this purpose antinuclear antibodies (ANA) are used.
The paper presents the diagnostic and prognostic significance of anti-
nuclear antibodies. The author presents the current proposals for
the nomenclature of ANA and their clinical significance. Additional-
ly he discusses rare types of fluorescence of nuclei and cytoplasm of
HEp-2 cells of which the diagnostic and clinical significance has not
been discussed yet.

Introduction

With most systemic connective tissue disorders,
a diagnosis can only be established if, aside from clinical
manifestations, it is possible to demonstrate the presence
of autoantibodies in blood serum or in body fluids. Their
presence has diagnostic and prognostic significance
and is used to assess disease activity. However, low titers
of autoantibodies may also be observed in diseases oth-
er than rheumatic diseases as well as in the healthy pop-
ulation [1].

In serological diagnostics, the presence of the rheuma-
toid factor and anti-cyclic citrullinated peptide antibod-
ies (aCCP) or antibodies to citrullinated vimentin is sig-
nificant for diagnosing, for example, rheumatoid arthritis.
On the other hand, a diagnosis of other systemic con-
nective tissue disorders requires establishing the presence
of antinuclear antibodies. Likewise, establishing a diag-
nosis of the respective forms of vasculitis requires con-
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ciwciat przeciw cytoplazmie granulocytéw obojetnochton-
nych (anti-neutrophil cytoplasmic antibodies — ANCA) [2].

Zwyczajowo przyjmuje sie przeciwciata przeciwjadro-
we za wyktadnik serologiczny uktadowych choréb tkanki
tacznej. Kazdy lekarz, ktéry w badaniu laboratoryjnym
stwierdzi obecnos¢ ANA, uwaza, ze obserwowane objawy
kliniczne sa wynikiem uktadowej choroby tkanki tacznej,
zwykle tocznia rumieniowatego uktadowego. Jest to jed-
nak niejednokrotnie ztudne mniemanie, gdyz ANA stwier-
dza sie u 0s6b z chorobami rozrostowymi, szczegélnie ukta-
du krwiotwérczego, oraz pospolitymi infekcjami wirusowymi
czy bakteryjnymi [2, 3].

Nomenklatura

Przeciwciata przeciwjadrowe s3g autoprzeciwciatami
reagujacymi ze statymi i rozpuszczalnymi antygenami jadra
komaérkowego. Zwyczajowo uwaza sie, ze fluorescencja
komorek HEp-2 to przeciwciata przeciwjadrowe — sensu
stricto powinny one reagowac z antygenami jadra komo-
rek HEp-2. Niekiedy wzér fluorescencji dotyczy cytoplazmy
(np. przeciwciata Jo-1 i przeciwmitochondrialne), mimo
tego w niektérych jednostkach diagnostycznych uwaza sie
je za ANA, co jest kwestionowane. Czesto otrzymujemy
zatem wynik ,,przeciwciata przeciwjadrowe — dodatni”,
mimo ze nie wystepuje Swiecenie jader, a jedynie cyto-
plazmy komorek. Niektorzy autorzy uwazaja, ze wszelka
fluorescencja komérek HEp-2 powinna by¢ wyrazana
jako wynik: ,ANA — dodatnie”. Jednak bardziej rozsadna
w przypadkach, gdy nie stwierdza sie fluorescencji ja-
dra komérkowego, a jedynie cytoplazmy linii komorkowej
HEp-2, wydaje sie opisowa ocena wynikow.

Dla przyktadu — gdy stwierdzamy jedynie fluorescen-
cje o typie aparatu Golgiego, wynik powinien by¢ naste-
pujacy: ,,Nie stwierdza sie obecnosci przeciwciat prze-
ciwjadrowych, w cytoplazmie komérek HEp-2 widoczna jest
fluorescencja o typie aparatu Golgiego”.

Metody diagnostyczne ANA

Metoda najczesciej wykorzystywana do oceny ANA jest
immunofluorescencja posrednia (indirect immunofluore-
scence — IIF). Postugujac sie ta metoda, mozna wykazac
liczne przeciwciata przeciwjadrowe reagujace z réznymi
autoantygenami [4]. Z tego powodu immunofluorescen-
cja posrednia jest wykorzystywana jako badanie wstep-
ne, stwierdzajace jedynie obecnos¢ autoprzeciwciat.

Jako zrédta antygenéw obecnie uzywana jest linia
komoérkowa HEp-2, dawniej byty to skrawki watroby
szczura, wiciowiec — Crithidium luciliae oraz granulocyty obo-
jetnochtonne. Komérki HEp-2 wywodza sie z ludzkiego
nowotworu nabtonkowego krtani. Charakteryzuja sie
one duzym jadrem komaérkowym i stosunkowo niewielka
cytoplazma. Dzieki intensywnej proliferacji linii komérko-

firmation of the presence of anti-neutrophil cytoplasmic
antibodies (ANCA) [2].

Customarily, the presence of antinuclear antibodies is
interpreted as serological proof of a systemic connective
tissue disorder. Thus, every physician presented with a lab-
oratory report that confirms the presence of ANA will pre-
sume that clinical symptoms observed in the patient are
caused by a systemic connective tissue disease, general-
ly systemic lupus erythematosus. However, this is often
a mistaken assumption, since ANA may also be present
in individuals with proliferative diseases, particularly of the
hematopoietic system, and with common viral or bacte-
rial infections [2, 3].

Nomenclature

Antinuclear antibodies are autoantibodies that react with
insoluble and soluble antigens of the cell nucleus. The com-
mon belief is that HEp-2 cell fluorescence is produced by
antinuclear antibodies — sensu stricto, they should react with
HEp-2 cell nuclear antigens. Occasionally, the pattern of flu-
orescence is cytoplasmic (e.g. Jo-1 and anti-mitochondrial
antibodies); despite this, some diagnostic centers interpret
them as being ANA, which is a subject of contestation. Thus,
we often receive a report stating “positive for antinuclear
antibodies” despite an absence of nuclear fluorescence, with
only cytoplasmic fluorescence having been detected.
According to some authors, any HEp-2 cell fluorescence
should be interpreted as “ANA — positive”. However, in cas-
es where fluorescence of the cell nucleus is not detected,
only that of the cytoplasm of HEp-2 cells, a descriptive report
would appear to be the more judicious option.

For example, upon determining the presence of sole-
ly a Golgi apparatus pattern of fluorescence, such a report
should be worded as follows: “Negative for antinuclear anti-
bodies; Golgi apparatus pattern of fluorescence present
in HEp-2 cell cytoplasm”.

ANA diagnostic assays

The most popular technique used to assess ANA is indi-
rect immunofluorescence (IIF). Using this technique, it is
possible to identify a large number of antinuclear antibodies
that react with various autoantigens [4]. Therefore, indi-
rect immunofluorescence is used as a screening test, sim-
ply to establish the presence of autoantibodies.

At present, the HEp-2 cell line is used as the source of
antigens; earlier sources include rat liver sections, the flag-
ellate Crithidia luciliae and neutrophils. HEp-2 cells were
derived from human laryngeal carcinoma. The character-
istic traits of these cells are a large nucleus and a relatively
small cytoplasm. In addition, the intense proliferation dis-
played by the HEp-2 cell line gives rise to a large number
of autoantibodies that only react with antigens, particu-
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wej HEp-2 stwierdza sie dodatkowo wiele autoprzeciwciat
reagujacych tylko z antygenami, szczegélnie tymi, ktére
pojawiaja sie w czasie podziatu komérki. Immunofluore-
scencja posrednia z uzyciem komérek HEp-2 jest metoda
czuta i pozwala wykazaé obecnosé wiekszej liczby swoistych
autoprzeciwciat niz metoda z wykorzystaniem skrawkéw
watroby matpy lub szczura. Z tego tez powodu metoda IIF
z wykorzystaniem komérek HEp-2 stanowi ,,ztoty standard”
w diagnostyce ANA. W mikroskopie fluorescencyjnym obser-
wuje sie Swiecenie jadra, jaderek, wrzeciona podziatowego
i cytoplazmy komarek HEp-2 [5].

Wykorzystujac komérki HEp-2, mozna stwierdzi¢
w metodzie IIF pie¢ podstawowych typéw Swiecenia jadra
komorkowego (wzoréw fluorescencji), tj. typ homogenny,
btonowy (dawniej obwodowy), plamisty, jaderkowy oraz cen-
tromerowy. Homogenny typ fluorescencji obserwuje sie naj-
czesciej u chorych na toczeh rumieniowaty uktadowy,
a jaderkowy u chorych na twardzine uktadowa. Natomiast
plamisty typ ,,swiecenia” nie jest charakterystyczny dla zad-
nej z uktadowych choréb tkanki tacznej.

Dodatkowo przy uzyciu metody immunofluorescencji
posredniej mozna wykaza¢ przeciwciata przeciw histonom.
Obserwuje sie je u chorych na toczen indukowany leka-
mi oraz u chorych na reumatoidalne zapalenie stawow
i inne uktadowe choroby tkanki tacznej.

Miano ANA

Przeciwciata przeciwjadrowe w niskim mianie wyste-
puja u 0s6b zdrowych oraz u chorych na infekcje wiruso-
w3 lub bateryjng i u 0séb z chorobami rozrostowymi ukta-
du krwiotwérczego (chtoniaki) [1, 3-5]. W przypadku gdy
miano ANA jest wyzsze niz 1/160, nalezy rozwazy¢ obec-
nos¢ uktadowej choroby tkanki tacznej. Miano powyzej
1/5120 stwierdza sie zwykle u pacjentéw z mieszang cho-
roba tkanki tacznej. Nalezy jednak pamietac, ze miano prze-
ciwciat przeciwjadrowych nie koreluje z aktywnoscia
choroby. Jedynym wyjatkiem od tej reguty jest miano prze-
ciwciat reagujgcych z dsDNA.

Interpretacja wyniku badania metoda IIF

Zgodnie z obowigzujaca zasadg oceny przeciwciat prze-
ciwjadrowych metoda immunofluorescencji posredniej
zawsze nalezy ocenic fluorescencje jadra komérkowego,
jaderek, cytoplazmy, aparatu podziatowego oraz chro-
mosoméw w metafazie [6]. W tabeli | przedstawiono nie-
ktore typy fluorescencji jader komérkowych oraz odpo-
wiadajace im autoprzeciwciata.

Nowe typy fluorescencji jadra komérkowego
Typ fluorescencji ,,nuclear dots”

Ten typ jest okreslany jako fluorescencja od 4 do 12 kro-
pek (dots) na jadro komérkowe. Nie obserwuje sie flu-
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larly with those that appear during cell division. Indirect
immunofluorescence using HEp-2 cells is a sensitive
method and enables determination of the presence of
a larger number of specific autoantibodies than assays using
ape or rat liver sections. Therefore, the IIF technique using
HEp-2 cells is considered to be the “gold standard” in ANA
diagnostics. A fluorescence microscope enables visualization
of fluorescence within the HEp-2 cell nucleus, nucleoli, mitot-
ic spindle and cytoplasm [5].

With indirect immunofluorescence using HEp-2 cells,
it is possible to discern five basic types of nuclear fluo-
rescence (fluorescence patterns): the homogeneous, rim-
like (previously known as peripheral), speckled, nucleolar
and centromere patterns. The homogeneous pattern of flu-
orescence is most commonly observed in patients with sys-
temic lupus erythematosus and the nucleolar pattern is
seen in patients with systemic sclerosis. The speckled pat-
tern of fluorescence, however, is not specific for any of the
systemic connective tissue disorders.

Furthermore, the indirect immunofluorescence tech-
nique enables the detection of antibodies directed against
histones. These are observed in patients with drug-
induced lupus and in rheumatoid arthritis as well as oth-
er systemic connective tissue disorders.

ANA titer

Low titers of antinuclear antibodies may be present
in healthy individuals as well as in patients suffering from
a viral or bacterial infection and in patients with prolif-
erative diseases of the hematopoietic system (lym-
phomas) [1, 3-5]. In cases where the ANA titer exceeds
1/160, the presence of a systemic connective tissue dis-
ease should be considered. Titers in excess of 1/5120 are
generally seen in patients with mixed connective tissue
disease. It should, however, be kept in mind that anti-
nuclear antibody titer does not correlate with disease activ-
ity. The only exception to this rule is the titer of antibod-
ies that react with dsDNA.

Interpretation of IIF assay results

In accordance with current principles of antinuclear anti-
body assessment using indirect immunofluorescence
assays, an evaluation should always be made of the flu-
orescence of the cell nucleus, nucleoli, cytoplasm, mitot-
ic spindle and chromosomes in metaphase [6]. Table | pre-
sents several patterns of nuclear fluorescence and
associated autoantibodies.

New patterns of nuclear fluorescence

The “nuclear dots” fluorescence pattern

This pattern is described as fluorescence in the form
of 4 to 12 dots per cell nucleus. The cell nucleus, nucleoli,
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Tabela I. Niektére autoprzeciwciata reagujace z antygenami linii komérkowej HEp-2 — jadrowy typ fluores-
cencji — wtasna modyfikacja [6]
Table I. Some of the autoantibodies that react with HEp-2 cell line antigens — nuclear fluorescence pattern —

own modification [6]

Obraz IFF/IIF image

Opis obrazu/Description

Obecnos¢ autoprzeciwciat i ich znaczenie
kliniczne/Autoantibodies and their clinical
significance

homogenny typ fluorescencji
jadra komérkowego (ryc. 1)/homo-
geneous pattern of nuclear fluo-
rescence (Fig. 1)

jadra komoérek HEp-2 wykazuja homo-
genna fluorescencje; chromosomy ko-
morek w metafazie, anafazie i telofazie
wykazuja intensywnag fluorescencje;
w cytoplazmie nie stwierdza sie zadnych
typéw fluorescencji/HEp-2 cell nuclei
display homogeneous fluorescence; chro-
mosomes of cells in metaphase, anaphase
and telophase demonstrate intense fluo-
rescence; absence of any type of fluores-
cence in the cytoplasm

— przeciwciata przeciw dsDNA — toczen rumie-
niowaty uktadowy (TRU)/anti-dsDNA antibod-
ies — systemic lupus erythematosus (SLE)

— przeciwciata przeciwhistonowe — TRU indu-
kowany lekami, reumatoidalne zapalenie
stawow (RZS), mtodziencze idiopatyczne zapa-
lenie stawow (MIZS), zespot Felty’ego i auto-
immunologiczne zapalenie watroby/ anti-his-
tone antibodies — drug-induced SLE, rheumatoid
arthritis (RA), juvenile idiopathic arthritis (JIA),
Felty’s syndrome and autoimmune hepatitis

przeciwciata przeciw chromatynie (DNA/his-
tony, nukleosomy) — TRU/anti-chromatin anti-
bodies (DNA/histones, nucleosomes) — SLE

btonowy typ fluorescencji jadra
komérkowego/Rim-like pattern of
nuclear fluorescence

fluorescencja btony jadrowej; nie stwier-
dza sie fluorescencji jadra i cytoplazmy
komérek HEp-2/fluorescence of the
nuclear membrane; absence of HEp-2 cell
nuclear or cytoplasmic fluorescence

przeciwciata przeciw btonie jadrowej wyste-
puja u chorych na pierwotng zétciowa mar-
skos¢ watroby; niekiedy stwierdza sie je u cho-
rych na TRU, twardzine miejscowg oraz zespét
antyfosfolipidowy/anti-nuclear membrane
antibodies are present in patients with pri-
mary biliary hepatic cirrhosis; they are occa-
sionally seen in patients with SLE, localised
sclerosis and antiphospholipid syndrome

Lgruboziarnisty” typ fluorescencji
jadra komérkowego/ “coarse gran-
ular” pattern of nuclear fluores-
cence

jadra komoérkowe wykazujg heterogen-
na, gruboziarnista fluorescencje; jader-
ko, cytoplazma ani wrzeciono podziato-
we nie wykazuja fluorescencji/cell nuclei
display heterogeneous, coarse granular
fluorescence; there is no nucleolar, cyto-
plasmic or mitotic spindle fluorescence

przeciwciata anty-Sm — typowe dla tocznia
rumieniowatego uktadowego/anti-Sm anti-
bodies — typical for systemic lupus erythe-
matosus

przeciwciata anty-RNP — typowe dla mieszanej
choroby tkanki tacznej, moga by¢ obecne tak-
ze u chorych na toczef rumieniowaty uktado-
wy/anti-RNP antibodies — typical for mixed
connective tissue disease; may also be present
in patients with systemic lupus erythematosus

,drobnoziarnisty” typ fluorescen-
cji jadra komorkowego/ “fine gran-
ular” pattern of nuclear fluores-
cence

jadra komorek HEp-2 wykazuja drobno-
ziarnista fluorescencje; nie stwierdza sie
fluorescencji jaderek, cytoplazmy/Hep-2
cell nuclei display fine granular fluores-
cence; absence of nucleolar, cytoplasmic

fluorescence

— przeciwciata przeciw SS-A/Ro — wystepuja
u chorych na zesp6t suchosci, TRU, toczen
noworodkéw, pierwotng zétciowg marskosé
watroby/anti-SS-A/Ro antibodies — found in
patients with dryness syndrome, SLE, neona-
tal lupus, primary biliary hepatic cirrhosis

— przeciwciata przeciw SS-B/La — stwierdza sie je
u chorych na zespét suchosci, toczen noworod-
kéw/anti-SS-B/La antibodies — found in pa-
tients with dryness syndrome, neonatal lupus
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orescencji jadra, jaderek, chromosoméw w metafazie oraz
cytoplazmy. Ich obecno$¢é mozna stwierdzi¢ u chorych na
toczen rumieniowaty uktadowy, przewlekte zapalne cho-
roby watroby [7].

Typy fluorescencji cytoplazmy linii
komérkowej HEp-2

Typ cytoplazmatyczny ,,Milky Way”

Typ okreslany jako fluorescencja drobnoziarnista obej-
mujaca réwnomiernie catg cytoplazme, jadra i chromosomy
w metafazie sg niewidoczne. Zwykle przeciwciata te swo-
iScie reaguja z antygenem Jo-1. Stuza do rozpoznania zapa-
lenia wielomiesniowego, rzadko zapalenia skérno-mies-
niowego.

Typ cytoplazmatyczny gruboziarnisty
(przypominajacy lizosomalny)

Ten typ fluorescencji cytoplazmy jest bardzo rzadki.
Okreslany jest jako fluorescencja okragtych, srednich lub
duzych organelli komorkowych rozproszonych w catej cyto-
plazmie, nie stwierdza sie fluorescencji jadra i jaderek. Flu-
orescencja moze by¢ wynikiem obecnosci przeciwciat reagu-
jacych z lizosomami lub peroksysomami.

Typ cytoplazmatyczny drobnoziarnisty
(przypominajacy mitochondrialny)

Ten typ jest okreslany jako ziarnistosci rozproszone réw-
nomiernie od jadra poprzez cytoplazme po brzegi komér-
ki, czasami tworzace skupiska ziarnistosci. Taka fluore-
scencja wymaga potwierdzenia na innych Zrédtach
antygenu (watroba, nerka) inng metoda diagnostyczng, np.
immunodot. Obecnos$¢ przeciwciat w mianie powyzej
1/40 stanowi jedno z kryteriéw rozpoznania pierwotnej mar-
skosci watroby.

Typ wtdknisty przypominajacy
tropomiozyne

Typ okreslany jako fluorescencja wtdkien nieréwno-
miernie roztozonych w cytoplazmie, gtéwnie przy jadrze
komaérkowym. Jadro, jaderka oraz chromosomy w meta-
fazie nie wykazujg fluorescencji. Jest to stosunkowo
rzadki typ fluorescencji cytoplazmy, stwierdzany zwykle
w chorobie Lesniowskiego-Crohna i w myasthenia gravis.
W przypadku gdy przeciwciata wystepuja w niskim mia-
nie, nie majg znaczenia klinicznego.

Typ wtéknisty przypominajacy wimentyne

Typ okreslany jako fluorescencja wtdkien rozproszonych
w cytoplazmie komorki, ktére czesto skupiaja sie wokot
jadra komdrkowego. Nie stwierdza sie fluorescencji jadra,
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metaphase chromosomes and the cytoplasm are free of
fluorescence. This pattern may be found in patients with
systemic lupus erythematosus, or chronic hepatitis [7].

Hep-2 cell line cytoplasmic fluorescence
patterns

The cytoplasmic “Milky Way” pattern

This is described as fine granular fluorescence dis-
tributed uniformly throughout the whole cytoplasm; the
nucleus and metaphase chromosomes are not visible. Gen-
erally, these antibodies react specifically with the Jo-1 anti-
gen. They are used to diagnose polymyositis and, rarely,
dermatomyositis.

The cytoplasmic coarse granular
(lysosome-like) pattern

This is a very rare type of cytoplasmic fluorescence. It
is described as fluorescence of round, medium or large cell
organelles dispersed throughout the cytoplasm; there is
no nuclear or nucleolar fluorescence. This fluorescence may
be caused by the presence of antibodies that react with
lysosomes or peroxisomes.

The cytoplasmic fine granular
(mitochondria-like) pattern

This pattern is described as granules distributed uni-
formly from the nucleus, throughout the cytoplasm, up to
the edges of the cell, occasionally forming granular aggre-
gates. This pattern of fluorescence requires corroboration
using other antigen sources (liver, kidney) and an alternative
diagnostic technique, e.g. immunodot. The presence of anti-
bodies in titers exceeding 1/40 is one of the criteria for diag-
nosing primary hepatic cirrhosis.

The fibrinoid tropomyosin-like pattern

This pattern is described as fluorescence of fibrils dis-
tributed irregularly in the cytoplasm, mainly in the vicin-
ity of the nucleus. The nucleus, nucleoli and metaphase
chromosomes do not exhibit any fluorescence. This is
a relatively rare type of cytoplasmic fluorescence, usual-
ly observed in Crohn’s disease and in myasthenia gravis.
In cases where antibodies occur in low titers, they do not
have clinical significance.

The fibrinoid vimentin-like pattern

This pattern is described as fluorescence of fibrils dis-
tributed throughout the cytoplasm, often aggregating
around the nucleus. The nucleus, nucleoli and metaphase
chromosomes do not display any fluorescence. Antibod-
ies responsible for this pattern of cytoplasmic fluorescence
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jaderek oraz chromosoméw w metafazie. Przeciwciata
odpowiedzialne za ten typ fluorescencji cytoplazmy nie maja
znaczenia klinicznego w diagnostyce choréb tkanki tacz-
nej. Ich obecnos¢ obserwuje sie u chorych na choroby
watroby, szczegblnie w poalkoholowej marskosci watro-
by, oraz w niskim mianie w przebiegu réznych przewlektych
choréb zapalnych i zakaznych.

Nowe typy fluorescencji cytoplazmy
komérek HEp-2

W 2009 r. na Il Brazylijskim Spotkaniu dotyczacym
rekomendacji w standaryzacji ANA ogtoszono wystepo-
wanie nowego typu cytoplazmatycznej fluorescencji linii
komérkowej HEp-2 [6]. Nazwano go typem ,rings and rods”
Przy uzyciu metody immunofluorescencji posrednie]
obserwuje sie w cytoplazmie komérek jednoczesnie wzor
obrgczkowy i pateczkowy, czasami podobny do przecinka
(ryc. 1a, b). Ten wzér fluorescencji wystepuje u chorych
z zakazeniem HCV. Wykazano, ze autoprzeciwciata tego
typu swoiscie reaguja z dehydrogenazg inozyno-5-mono-
fosforanu (IMPDH2) [8].

Ocena swoistosci autoprzeciwciat

W przypadku stwierdzenia obecnosci ANA konieczne
jest okreslenie ich swoistosci. Obecnie dokonuje sie
tego z wykorzystaniem metody ELISA lub immunoblot.
Dostepne s3 liczne komercyjne zestawy do szczegdtowej
oceny swoistosci autoprzeciwciat, np. ANA-profil. Ponad-
to wykorzystuje sie profile oceniajace swoistos¢ ANA
w poszczeg6lnych chorobach reumatycznych, tj. sclerosis
profil (profil twardziny), myositis profil (profil zapalenia
miesni. Dla przyktadu w sktad sclerosis profil wchodza anty-

do not possess any clinical significance in diagnosing con-
nective tissue disorders. They may be observed in patients
with liver disease, particularly in post-alcoholic cirrhosis
of the liver and, in low titers, in the course of various chron-
ic inflammatory and infectious diseases.

New patterns of HEp-2 cell cytoplasmic
fluorescence

In 2009, during the Third Brazilian Consensus organ-
ized to discuss recommendations for ANA standardization,
an announcement was made regarding a new pattern of
HEp-2 cell line cytoplasmic fluorescence [6]. This was
described as the “rings and rods” pattern. The indirect
immunofluorescence technique reveals the presence of
both ring and rod patterns within the cell cytoplasm; some-
times they are comma-like in appearance (Figs. 1a, b). This
pattern of fluorescence is observed in patients with HCV
infection. It has been demonstrated that such autoanti-
bodies react specifically with inosine-5’-monophosphate
dehydrogenase (IMPDH?2) [8].

Assessment of autoantibody specificity

If ANA are detected, it becomes necessary to evalu-
ate their specificity. At present, this is done using ELISA
or immunoblot assays. Numerous commercial kits are avail-
able to conduct a detailed evaluation of autoantibody speci-
ficity, for example the ANA profile. Furthermore, there are
profiles that assess ANA specificity in particular rheumatic
diseases, i.e. the sclerosis profile and the myositis profile.
The sclerosis profile, for example, is comprised of antigens
that react with antibodies directed against: Scl-70, cen-
tromere A, centromere B, RNA polymerase Il (11 kDa), RNA

Ryc. 1a. Przeciwciata typu ,fings and rods ” (meto-
da immunofluorescencji posredniej, powiekszenie
500 x).

Fig. 1a. Rings and rods pattern of antibodies (indi-
rect immunofluorescence, magnification 500 x).

Ryc. 1b. Przeciwciata typu ,rings and rods” (meto-
da immunofluorescencji posredniej, powieksze-
nie 250 x).

Fig. 1b. Rings and rods pattern of antibodies (indi-
rect immunofluorescence, magnification 250 x).
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geny reagujace z przeciwciatami skierowanymi przeciwko:
Scl-70, centromery A, centromery B, RNA polimeraza Ill
(11 kDa), RNA polimeraza Ill (155 kDa), fibrylarynie,
NOR-90, Th/To, PM-Scl-100, PM-Scl-75, Ku, PDGFR,
Ro-52[9].
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opokq Pracowni Diagnostyki Reumatologicznej przy Kate-
drze i Klinice Reumatologii i Choréb Wewnetrznych Uni-
wersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego
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