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18 commoN
AUTOIMMUNE I. sistemski vaskulitisi

DISEASES

MULTIPLE GRAVES' DISEASE
SCLEROSIS (Ms) HASHIMOTO'S DISEASE

. Il. UPALNE
1a. ORGANONESPECIFICNE REUMATSKE

vimuico (sistemske) BOLESTI

TYPE 1 DIABETES

HEMOLYTIC ANEMIA
PERNICIOUS ANEMIA
AUTOIMMUNE
VASCULITIS

I11. antifosfolipidni
sindrom

CELIAC

DISEASE Ll

1. AUTOIMUNE

\\

SIOGREN'S
SYNDROME

- ADDISON'S
[ DISEASE

GUILLAIN-BARRE N 4
MYASTHENIA GRAVIS {
CIDP

PSORIASIS

1b. organospecificne

INFLAMMATORY

BOWEL DISEASES (IBD) RHEUMATOID
CROHN'S DISEASE ARTHRITIS (RA)
ULCERATIVE COLITIS

www.ecosh.com/Chron’s disease



UPALNE REUMATSKE BOLESTI

|. Bolesti vezivnog tkiva

Sistemska
skleroza

Sistemski
eritemski lupus

Inflamatorne
Idiopatske
miopatije (IIM)

Sjogrenov
sindrom (SjS)




UPALNE REUMATSKE BOLESTI

ll. Bolesti koje primarno zahvacaju zglobove

Reumatoidni Juvenilni
artritis idiopatski

(RA) N artritis (JIA)

ODRASLI DJECA




Pedijatrijska reumatologija

I bitna suradnja multidisciplinarnog tima I
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NUTRICIONIST

IMUNOLOG




SLICNOSTI

=+
RAZLIKE

v
v
v

<R &




02 Pretrage opce laboratorijske
dijagnostike

ey




"
"

op¢i upalni
parametri

kompletna
krvna slika

osnovni
biokemijski
parametri

dodatni
biokemijski
parametri

titar antitijela

Pretrage opce laboratorijske dijagnostike

* upalne # neupalne reumatske bolesti

* autoimune # degenerativne i parareumatske
* pracenje i procjena uspjesnosti terapije

* SE (aktivni SLE) i CRP (JIA)

* proupalni citokini -

* anemija
W Trc
* |1 Leu

* Ca, ALP
* urati

IL-1B8, IL-6, TNF-a, IL-8, IL18

* misSi¢ni enzimi (CK, LDH, AST)

* Ca i P u mokraci

* PTH, vitamin D, izoenzimi ALP-a
* eGFR, kompletna analiza mokraée

* ASO
* ASTA



03 Pretrage specifiche
laboratorijske dijagnostike

ey




Pretrage specificne laboratorijske dijagnostike

elektroforeza serumskih * monoklonska gamapatija # poliklonska
proteina; koncentracija hipergamaglobulinemija

1gG/IgA/IgM
> 6‘ sustav * funkcijski aktivacijski testovi CH50 i AH50
‘,%: \-.\ komplementa * C3, C4, C1 inhibitor
,) parametri staniéne * citokini
autoimunoreakcije * pomocnicki i citotoksicni limfociti T

* cirkuliraju¢i imunokompleksi
* serumska autoantitijela:

1. RF reumatoidni faktor
2. ACPA antitijela na citrulinirane proteine
3. ANA antinuklearna antitijela

parametri humoralne
autoimunoreakcije



W

1. Reumatoidni faktor (RF)

2. Antitijela na citrulinirane

proteine (ACPA)

* autoAt usmjerena na Fc fragment IgG
molekule

a) izotip = brza i progresivna
destrukcija, izvanzglobne promjene

b) IgG izotip = razvoj vaskulitisa

c) IgA izotip - kostane promjene, upalne
promjene u sluznicama

+ §jS, SLE, infektivne bolesti, ZDRAVE
osobe

Pozitivan nalaz u 2 uzastopna
odredivanja, visoki titar, sva 3 izotipa
*imunonefelometrija, imunoturbidimetrija,
ELISA, ALBIA
*izotip-nespecifi¢ni, IgM-specifian
* titar ne korelira s aktivho$¢u bolesti —
CRPi SE

* dijagnostika i prognoza RA - visoki

rizik za razvoj progresivnog
erozivnog artritisa

* ponavljanje samo kod negativnog
nalaza

* samo kod 2-5% pacijenata s JIA
(RF (+) poliartrikularni oblik
bolesti)

* ELISA, FEIA, CLIA

* antitijela na sintetske ciklicke

citrulinirane peptide ( )i
antitijela na mutirani citrulinirani
vimentin ( )

Laboratorijska dijagnostika RA 1 JIA

3. Antitijela na karbamilirane
proteine (anti-CarP)

* najnovija istrazena autoAt
* otkrivena 2011.godine
* kod 45% pacijenata s RA

Tor



o . - i it Definire:

I 201 0 ACR/EULAR kIaSIfI kacuskl 1. Quotidian fever for at least 2 weeks Periodic syndromes®

. 2. Evanescent, non-fixed erythematous rash Drug hypersensitivity
3. Arthritis

Probable:

ZﬁH UAC E NOST ZG LOBOVA In the absence of arthritis, 1 and 2 (above)
plus any two of:
1 Ve“ki Zglob 1. General lymph node enlargement
2. Hepatomegaly or splenomegaly
2-10 velikih zglobova 3. Serositis
Polyarthritis RF- Acrthritis of =5 joints during the first 6 Positive RF*
1-3 mala zgloba months of disease
B olyarthritis RF+ 1. Arthritis of 25 joints during the first Psoriasis
4-10 malih zglobova 6 months of disease
N N 2. Positive RF on at least two occasion
>10 zglobova(barem jedan mali zglob) 3 months apart
Persistent OT.igoaﬁhritis Arthritis of 1-4 joints during the onset or Psoriasis
course of the disease Positive RF
Negativni RF ‘| negativna ACPA U Extended Oligoarthritis 1. Arthritis of 1-4 joints during the first Psoriasis

= — n TR — 6 months of disease Positive RF
Nisko pozitivniRFili nisko pozitivni ACPA 2 2. Arthritis of 25 joints after the first

6 months of disease

Visoko pozitivni RF ili visoko pozitivni ACPA 3 S i I —
REAKTANTI AKUTN E FAZE related arthritis Arthritis or enthesitis with at least two of: dermatologist in at least

- 1. Sacroiliac joint tenderness and/or one first- or second-degree;
Normalnl CRP | SE inflammatory spinal pain relative
N R Presence of HLA B27 Presence of systemic
Ab"o""a'"' CRP ||| SE Family history in at least one first- arthritis
mo MA or second-degree relative of medically
confirmed HLA B-27-associated disease
| {5 tj‘eda na . Anterior uveitis that is usually
associated with pain, redness or
photophobia
5. Onset of arthritis in a boy after
8 years of age
oriatic arthritis Arthritis and psoriasis or, Positive RF
Arthritis and at least two of:
1. Dactylitis
2. Nail pitting or onycholysis
3. Family history of psoriasis in a
first-degree relative

Arthritis for 26 months and does not
fit into any of the above categories or
fits into more than 1 category

* Neonatal onset multi-system inflammatory disease
o | i ilial Mediterranean fever, hyper-IgD syndrome, FAPA (fever, aphthous ulceration, pharyngitis, adenopathy )
RF=Rheumatoid factor




04 Antinuklearna antitijela (ANA)




Bolestivezivnog
tkiva

Sistemski eritemski
lupus (SLE)

55-A (Ro60), S5-B/La

Specifican Dodatan klinicki
o]0
autoantigen znacaj
_ aktivna bolest sa ili bez Usmjerena na razne autoAg e ka 5
dsDNA. nukleosomi\ | hvacenosti bubrega koji se nalaze na razlicitim
stani¢nim strukturama:
. . lupus uzrokovan - A . e osobe
histoni / o * dijelovi jezgre kromatin,
lijekavima . ) . ) .
nukleole, jezgrina ovojnica, mitotski
zahvacnost bubrega, aparat

neonatalni lupus, koZni citosol

lupus

zahvacenost sredisnjeg

/ ANTINUKLEARNA

AUTOANTITIJELA

(ANA)

Sm L
ZIvCanog sustava
ribosom-B___ !
Sjogrenov sindrom -
_ ( 5S5-A/R0G0, 35-Bila
(SjS) N
CENP-B CREST sindrom
Scl-70 difuzni oblik
Sistemska skleroza

difuzne koZne manifeste

* dijagnosticki kriterij za ve€inu BVT,
kategorizacija podsindroma, procjena

prognoze, indikacija za razvoj
preklapajucih sindroma

* faktor rizika za razvoj uveitisa kod JIA
* dijagnostika autoimunog hepatitisa

RMNA polimeraza 1l
(SSc) P ije.bubreZna kriza
Fibrilarin( PM-Scl) Th/To,
SSc panel
; intersticijska pluéna
Idiopatske Jo1 ibrosa
inflamantorne
m‘;opaty'e {”M) SRP, miozitis panel (PL7,
N PL12, OJ,EJ, KS, Ha, Zo
(dermatomiozitis,
polimiozitis) Mi-2, SAE, TIF1y !
Mjesana bolest
vezivnog tkiva U1RNP !

(MBVT)

F M A

N\

Chepy et al. Can Antinuclear
Antibodies Have a Pathogenic

Role in Systemic Sclerosis?
Frontiers in Immunology, 2022




Bolest | KRITERIJI

ANA > 1:80 (ulazni
ACR/EULAR 2019 kriterij)
dsDNA, Sm

Sjogrenov sindrom ACR/EULAR 2016 SS-A (Ro60) Kl as |f| kac Ij S kl

Sistemska skleroza ACR/EULAR 2013 p%'lzmp’ Scl-70, RNA- krlte rlj I

Sistemski eritemski
lupus

Jo-1
1 misicni enzimi (CK,
LDH, AST ili ALT)

Idiopatske inflamatorne ACR/EULAR 2017
miopatije

MjeSana bolest
vezivnog tkiva

Alarcon-Segovia 1987 Ul RNP >1:1600




2 koraka u odredivanju ANA

1 metode probira

* dokazivanje PRISUTNOSTI
antinuklearnih autoantitijela
* visokoosijetljive, brze, jeftine

2 metode potvrde

« dokazivanje SPECIFICNOSTI
antinuklearnih autoantitijela
* visokospecificne, skuplje




Metoda indirektne imunofluorescencije na HEp-2 stanicama (lIF-HEp-2)
zlatni standard u detekciji ANA (>100 razliéitih autoAt) i PREPORUCENA je METODA PROBIRA

Princip metode

a Indirect immunofluorescence

Antibody labelling Antibody detection

Fluorescent tag

HEp-2 stanice — stani¢na linijja humanog
epidermoidnog karcinoma larinksa tipa 2

a) Imaju veliku jezgru - mogu se dobro
vidjeti detalji jezgre

b) Humanog su porijekla - bolja specificnost

c) Prisutne su u svim stadijima stani¢nog
ciklusa

d) ldentifikacija >30 uzoraka fluorescencije

e) 1 sloj stanica = bolja vidljivost

f) Visoka stopa dijeljenja stanica >
mogucnost da se vide centromere |
mitotski aparat

g) Uniformna distribucija antigena

Detection antibody —,

Autoantibody ¢ —
(patient sample) =
Autoantigen /; b Microscopic evaluation

in HEp-2 cell ——— (by indirect

|mmun0ﬂu0rnscencn

Ponar_f Class
| |
| |

Antibodytitre  Antibody staining pattern
(for example,  in the nucleus and cytoplasm
1:80) (for example, fine speckled)

HEp-2 cell

Bossuyt X et al.Understanding and interpreting antinuclear antibody tests in systemic rheumatic diseases. Nat Rev Rheumatol. 2020.

HEp-2000? HEp-20-10?



Obrasci fluorescencije

* prema Medunarodnom konsenzusu o obrascima antinuklearnih
antitijela (engl. International consensus on ANA patttern, ICAP) mogu se

podijeliti na fluorescenciju:
a) jezgre
b) citoplazme
c) mitotskog aparata

AC-29

HEp-2 stani¢ni obrasci

Oznaceni su AC oznakom (engl. Anti-Cell pattern code) od AC-1 do

fluorescencije
Negativna Jezgrina Citoplazmatska Mitotska
AC-0 AC-1do AC-14, AC-29 AC-15 do AC-23 AC-24 do AC-28
lirana| [c mumlam Jezgnna Pleomorina|[ ciritama | |Granulirana o Stap-cu
|A£ 2,4.5,29 AC3 OI Il)ezg AC89,10 || ovoinica || AC-13,14 15.16,17| [AC18,19, K 2
AC-11,12 .
u.um mpudlag-m
e vmf Homogena Glatka PCNA-tip Lineama || D‘gme Ci i
AC2 Q) ACE ACE Al L AC-15 AC18 AC-24
Fino Nekoliko = Gusto fino Diobeno
oranulirana . Cnr:gtﬂ;ld Tx;{":kj;zm CENP-F-tips Nitasta | granulirana NuMA-tip % vreteno H
AC-4 ACT o AClig AC-18 AC19 AC-26 AC-25
Grubo Segmenti- Fino Medustani-
granulirana Totkasta rana a €nimost [
AC10 gy AC-17 AC-20 AC 2T
Mitotski
Topo Hip kromosomi [—
AC-29 | [:l Kompetentna razina izvjedtavanja AC28 Q)
. Ekspertna razina izvjestavanja s

© | Obojena metafazna plota

Tesija Kuna, A., Derek, L., Drvar, V., Kozmar, A. i Gugo, K. Odredivanje ANA: Nacionalne preporuke HDBMLB-a. Biochemia Medica. 2021

A —homogena (AC-1)
B — granulirana (AC-2)
C — nukleolarna (AC-8)
D — centromere (AC-3)



Why register and become an Affiliated Member & Login

Home Nomenclature and classification tree ANA Patterns ~ FAQ

&

ICAP%S

INTERNATIONAL CONSENSUS ON
ANA PATTERNS

Portugués Espafiol ltaliano Dutch  Deutsch  {Si&spsr SE84wr Francais  Tlrkge Pycckwidt  Bosanski  Magyar EMnuka S0 BH#EZE lwa  YkpaiHceKa

English

Welcome to ANApatterns.org, the official website for the International Consensus on Antinuclear Antibody (ANA) Patterns (ICAP). ICAP was initiated as a workshop aiming to
thoroughly discuss and to promote consensus regarding the richness and nuances of morphological patterns observed in the indirect immunofluorescence assay on HEp-2
cells (HEp-2 IFA). The ICAP initiative was implemented at the 12th International Workshop on Autoantibodies and Autoimmunity (IWAA, Sio Paulo, Brazil) by members of
the Autoantibody Standardization Committee (ASC), a subcommittee of the International Union of Immunological Societies (IUIS) Quality Assessment and Standardization
Committee and affiliated with the Centers for Diseases Control and Prevention (CDC). The ICAP committee is operating as an ASC sub-committee.

Illustrative images were submitted for each pattern and ICAP members voted and selected the most representative ones paying attention to pixel dimension, resolution,
and size. The highest ranked images for each pattern are displayed on this web site. (For an introduction of the website with some graphic images, click here.)

The ICAP committee acknowledges that the term ANA is outdated as discussed in several publications [1, 2] and yet ANA is still most commonly used in the current
literature. We have proposed to use the term HEp-2 IFA to precisely describe the test in practice and used in most ICAP publications [3, 4]. Anti-Cell (AC) is used in ICAP
coding of HEp-2 IFA patterns (3, 4]. Although the term anti-cellular antibody has been used in place of ANA by ICAP [2] and others [1], there is support for and reservations
about its accuracy because the term “anti-cellular" also encompasses a wide spectrum of autoantibodies detected by other assays - e.g. ANCA, ASMA, APCA.




Laboratorijski nalaz IIF ANA

titar autoantitUeIa kojeg se fluorescencija jo§ moze
AL

\

*najvece razrijedenje uzorka kod

Y

pozitivan
nalaz

Granicni titar 1:160

detektirati -

*do 1:640 ili maksimalno 1:5120 odredivanje
specificnosti
ANA

opis obrasca fluorescencije

~— ° * prema ICAP AC-nomenklatura
(AC-1 do AC-29)

negativan
nalaz

* nije potrebno daljnje odredivanje specifiénosti
ANA OSIM kod sumnje na prisutnost:

1. kod 1IM

2. (60kDa, 52 kDa) kod SjS, kongenitalnog
sr¢anog bloka ili neonatalnog lupusa

3. kod SLE




Antibody labelling

Antibody detection

\V[[51(s16=1 -t CVRSTIM NOSACIMA

Solid phase assay 3 Substrate or
Detection oxidizing agent W
antibody {) <> i . s
- Auoartibody (S _ 080 o e
|. p0|IStIrenSke (patient sample) " Autoantigen <> » Chemiluminescent
Jednostruka detekcija specificnih antitijela jazice
pomoc¢u metoda koje kao obiljeZivace U
sekundarnog antitijela koriste:
: ) 1 . Fe———— Y @ - (ELISA, FEIA
1. enzime (kolorimetrijska (engl. Enzyme-linked Dot or line blot (meltiplexed aszay) azﬁyﬂ?:mpga or
ImmunoAssay, ELISA) i fluorometrijska (engl. N0 ;5 A E'an’giﬂﬂ‘é"c‘f—fﬁi”t
Fluorimetric Enzyme-linked ImmunoAssay; (\ .
o Nitrocellulose
FE'A) reakCIJa) ” nitroce|U|ozna ;\ ~ membrane
2. kemiluminescentne spojeve (engl. membrana |O000@
ChemiLuminescence ImmunoAssay; CLIA) e
Different autoantigens —
ALBIA and PMAT {multiplexed assays)
o o e o Detecti flow
Visestruka detekcija specifiCnih antitijela cymm_egny?m_
(engl. Multiplexed ImmunoAssay, MIA): I S A
3. Linijski/toCkasti imunoblot Bt .
4. imunometoda s laserski adresabilnim antibody —a N —s o it
. > . Autoantibody 1 Autoantibody 2 light-emitting dicde
mikroCesticama (engl. Addressable Laser (patient (patient 3 (for PMAT)
Bead ImmunoAssay, ALBIA) sl ) ol / b or oaricie
5. tehnologija temeljena na ¢esticama (engl. : . detection by a
. : I1l. mikrokuglice . ifferent lases
Particle-basedMulti-Analyte Technology, 9 HHor ALBIA o
PMAT) 1 J ;ﬂ!;mmnm"g diode
Different beads (for ALBIA) or particles (for PMAT)
with a unique intrinsic fluorescent signal (ALBIA) or Bossuyt X et al.Understanding and interpreting
signature (PMAT), each coupled to a specific antigen antinuclear antibody tests in systemic rheumatic

diseases. Nat Rev Rheumatol. 2020.
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Reference Line

Function Control

Cut-off Control

Ul-snRNP

Polymyositis
Dermatomyositis

Myositis, Scleroderma

Myositis

Polymyositis, Dermatomyositis,
Anti-Synthetase Syndrome

Primjer IB za detekciju
miozitis specifi¢nih
autoantitijela (MSA) — Jo-1,
Mi2, Ku..

FIFIFIFIFIFIEIFIFIFIFIFELEE

Primjer IB za detekciju
autoantitijela karakteristicnih
za sistemsku sklerozu (SSc)
— CENP-B, Scl-70, fibrilarin




Laboratorijski nalaz metoda na cvrstim nosacCima

Metode probira Metode potvrde

Specifi€ni S o
. . mjeSavina pojedinacni
autoantigeni

kvalitativni poz/neg

AU/mL; RU/
mL

Rezultati kvalitativni
polukvantitativni; cu CLIA metoda

kvantitativni

samo za
anti- dsDNA

Lusia Sepiashvili*, Mary Kathryn Bohn, Alexandra Hall, Tina Henderson, Jack Chen,
Roseline Dunst and Khosrow Adeli

Determination of pediatric reference limits for 10
commonly measured autoantibodies

dsDNA, Sm, La, Ro (60,52), U1RNP (BIO-FLASH, CLIA) - cut-off nizi u
odnosu na preporuke proizvodaca



DJECJA BOLNICA SREBRNJAK o™ 56,2023, 18:15 Brojprotokola

ODJEL ZAKLINICKO-LABORATORIJSKU DIJAGNOSTIKU Datum 6 1

Voditelj: Dr. sc. Gordana Fressl Juro$, spec.medicinske biockemije (EuSpLM) narudzbe 5.6.2023.

Srebrnjak 100, ZAGREB Eﬁ“:;j‘e‘:lgeme 56.2023. 18:00 Brojnarudzbe

Tel. 01 /6391251 Vi 23060500061

uzorkovanja 17:50

NALAZ MEDICINSKO-BIOKEMIJSKOG LABORATORIJA Heboratorsid brol 202306050006

Ime i prezime. QOdjel:

Maticni broj: Datum rodenja: Spal: Dok Lijecnik:

NAPOMENA:

SEROLOSKE PRETRAGE

Pretraga Reaultat Jedinica Ref. intervali

(S) Probimi test na ograniéeni broj 1 pozitivna opisni nalez neg. <0.7; granié.

specifiEnih antinuklearnih antitijela 0.7-1.0; poz. 1.0

[ANA)

P i 120H] o e 110 gt 1 kvalitativan rezultat probirnog testa
e e e 1.5 | mwewn | neg <8 grant 2 popis specifi¢nih antigena sadrzanih u
S) Antitijel RMNPTO i 2 i ST it H

HeRNETDL 08 | = | Tt probirnom testu

(S) Antitijela na Smith D3 antigen 2 1.0 EliA kUL neg. <5: granié. . . . .

(ants-SmD) 510, poz. >10 3 primjenjena metodologija

(S) Antitijela na SS-A (Ro) antigen 2| 0.9 Elis kUL neg. <7: granié. P

(ant-SSA (Ro) 7-10_poz >10 4 nazivlje u skladu s preporukama

(S) Antitijela na $5-B (La) antigen 2] 0.5 EliA kUL neg. <7. granit. . . . L

(oni S5 (L) 140, poz >10 5 arbitrarne mjerne jedinice za sva

(5) Antitijela na centromemi protein 2 1.3 EliA kUL neg. <7: granic. o . .

B (anti-CEMP B) 7-10; poz. 10

(S) Antitijela na topoizomerazu | 2 1.4 EliA kUL neg.<7; granic. aUtoantItIJeIa (EIIA kU/L) OSIm Za dSDNA
(anti-Topi 1/Scl70) 7-10; poz. =10

(5) Antitijela na Jo-1 antigen 2 0.7 Elis kUL neg. <7: granié. (kl U/L)

(anti-Jo-1) 7-10; poz. =10

Vrijeme izrade 5 6 2023 1815

MNalaz izradili Petra Pozaié, spec. med. biokemije i lab. medicine

MNalaz verificirali Petra Pozaic, spec. med. biokemije i lab. medicine

1) Metoda FEIA. Phadia, Thermo (UTRNP (RNP70, AiC}, S8-A/Ro (52kDa, 60kDa). S5-B/lLa,

CENP B, Scl-70. Jo-1, fibrilarin, RNA Pol IIl, Rik-P, Pm-Scl, PCMA, Mi-2, Sm, dsDMNA)

2) Metoda FEIA Phadia. Thermo

MNalazi dobiveni razliéitim imunokemijskim metodama ne mogu se medusobno usporedivati.




lIF HEp-2 vs. metode na Cvrstim nosaCima

kombinacija obje metode daje klini¢ki najvazniju informaciju

Indirektna imunofluorescencija na
HEp-2 stanicama

Metode na ¢vrstim nosacima

PREDNOSTI
* otkrivanje viSe od 100 razli€itih autoAt
* jeftino

NEDOSTACI

* kompleksna i dugotrajna izvedba

* subjektivnost

* potrebno iskustvo

* utjecaj komponenta fluorescentnog mikroskopa
* metoda priprema Hep-2 stanica

*niska osjetljivost za anti-SS-A (60kDa, 52kDa),
anti-ribosom-P, anti-Jo-1

* problem standardizacije

PREDNOSTI

* visoka analitiCka osjetljivost | specificnost

* bolja reproducibilnost

* mogucénost automatizacije

* krace vrijeme izrade 5T
* nije potrebno iskustvo

NEDOSTACI A

* koriStenje ograni¢enog broja autoAg s
* uCestalost ,lazno negativnih” rezultat &
* cijena "'

* problem standardizacije ?“E‘ w' \ |
i
l m’k ; M\,

§ /’
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Odredivanje antinuklearnih antitijela (ANA):
Nacionalne preporuke Hrvatskog drustva za
medicinsku bickemiju i laboratorijsku medicinu

Andrea Tesija Kuna, Lovorka Perek,
Vedrana Drvar, Ana Kozmar, Katarina Gugo

Carolien Benroy, Martine Vercammen, Walter Fierz, Luis E.C. Andrade, Lieve Van Hoovels,
Maria Infantino, Marvin . Fritzler, Dimitrios Bogdanos, Ana Kozmar, Benoit Nespola, Sylvia Broeders,
Dina Patel, Manfred Herold, Bing Zheng, Eric Y.T. Chan, Raive Uibo, Anna-Maija Haapala,

Lucile Musset, Ulrich Sack, Gabor Nagy, Tatjana Sundic, Katarzyna Fischer, Maria-José Rego de Sousa,
Maria Luisa Vargas, Catharina Eriksson, Ingmar Heijnen, Ignacio Garcia-De La Tarre,
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Detection of antinuclear antibodies:
recommendations from EFLM, EASI and ICAP

PRIJEANALITICKA FAZA 1
Indikacije za ANA testiranje

Vrsta uzorka i stabilnost

Provodenje kontrole kvalitete

Racionalni algoritam 2.

2. ANALITICKA FAZA .

3.

ANA metode probira

. ANATESTIRANJE | IZVJESTANJE IIF HEP-2

REZULTATA

lIF HEP-2 METODOLOGIJA
Odabir supstrata/konjugata
Primjena kompjutorski automatiziranih sustava

ANA specifi¢ni testovi 3. KONTROLA KVALITETE

Antitijela na dsDNA

Unutarnja kontrola kvalitete — vrsta i odabir uzorka

Interferencije
* Vanjska kontrola kvalitete
POSLIJEANALITICKA FAZA
Nazivlje 4. VALIDACIJSKI/VERIFIKACIJSKI PRISTUP IIF HEP-2
Specifikacija antigena e Analiticki
Mijerne jedinice : B R
Granic¢na vrijednost Klinicki
Primjenjene metode . .
Komentari na nalazu 5. METODE NA CVRSTIM NOSACIMA (ANA probir)

Ponavljanje ANA testiranja
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Nove tehnologij

S5-A (52kDa) (-); 55-A (60kDa) (-
v
|

1. Kombinacija metoda probira i
potvrde tzv. 2. generacija ANA
testiranja

* kombinacija IIF HEp-2 s viSestrukom detekcijom
specificnin ANA metodom s mikroCesticama

@@ @ @&

(@).. (8 (&) (&

HEp-2'calls

Scl-70 [-); dsDNA (+)

a) mikroCestice veliCine 9 i 15um, obloZzene autoAg
(crvena fluorescencija)

b) mikroCestice veliCine 12um bez autoAg, referentne
(zelena fluorescencija)

2. automatizirani austavi za prepoznavanije tipa i titra I|IF obrasca
Helios, Aesku.Diagnostics, Njemacka

Image Navigator, Immuno Concepts, SAD

Cytospot, Autoimmun Diagnostika, Njemacka

AKLIDES, Medipan, Njemacka (1. komercijalno dostupan)
Nova View, Inova, SAD

Zenit G Sight, A. Menarini Diagnostics, Italija

Europattern, Euroimmun, Njemacka
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