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  :مقدمه

بيماريهايي كه طبيعت : بيماريهاي خود ايمني روماتيسمي را بطور كلي مي توان به دو گروه دسته بندي نمود  
نظير لوپوس اريتماتوس منتشر، سندروم شوگرن، اسكرودرما، آرتريت روماتوئيد، (آنها سيستميك و منتشر است 
نوع دوم آنهايي هستند كه يك بافت ). همپوشانبافت همبند و انواع سندرومهاي  تلطواسكوليت اتوايمون، بيماري مخ

نظير بيماري تيروئيد اتوايمون، مياستني گراو، و بيماريهاي پوستي خاص ( يا اندام مشخص درگير بيماري هستند 
تشخيص آزمايشگاهي اين بيماريها بدليل توليد انواع اتوآنتي باديها كه بعضا بصورت ).  د پمفيگوئيد بولوسمانن

ماريهاي مختلف توليد مي شوند كار ساده اي نيست و عدم اطلاع يا استفاده صحيح از تستهاي مشترك در بي
در سيستم مراقبت هاي بهداشتي جاري دنيا، بسيار مهم امروزه . تشخيصي اغلب باعث تشخيص اشتباه مي گردد

ش هزينه هاي بيماران تست مناسب براي تشخيص بيماريها درخواست و انجام گردد، نه فقط به منظور كاه است كه
بلكه از نقطه نظر آزمايشگاهي به منظور افزايش كارآيي و كاهش بار كاري پرسنل آزمايشگاهها و جلوگيري از هدر 

در اين مقاله مروري داريم بر تستهاي تشخيصي بيماريهاي خود ايمني روماتيسمي و آلگوريتم . رفتن مواد و كيتها
  .ارزش و كاربرد فناوريهاي جديد آزمايشگاهيتشخيصي آنها بعلاوه بحثي در مورد 

  
  :بيماريهاي سيستميك

 نمودهايدر عين حال كه بسيار پيچيده هستند اما بر اساس رهتظاهرات باليني بيماريهاي خودايمن منتشر   
 ايمن منتشر عبارتند از لوپوس اريتماتوسدشايعترين بيماريهاي خو  .)1،2(پذيرفته شده اي تقسيم بندي شده اند

تظاهرات . بافت همبند تلطمنتشر، سندروم شوگرن، اسكرودرما، آرتريت روماتوئيد، واسكوليت اتوايمون، بيماري مخ
باليني اين بيماريها بشدت متغير بوده ممكن است تشديد شده و در برخي موارد با ساير بيماريهاي خود ايمن 

       استفاده  (Overlap Syndromes)همپوشان  كه در مورد اخير از اصطلاح سندرومهاي تشابهاتي داشته باشد
همانگونه كه انتظار مي رود اين سمپتومها طيف وسيعي را از نظر شدت شامل مي شوند ممكن است ).  3(مي شود 

درحاليكه هيچ مكانيسم واحد پاتولوژيكي براي اين بيماريها وجود . بسيارخفيف تا شديد و يا حتي كشنده باشند
ك جنبه مشترك هستند و آن توليد اتوآنتي باديهايي است بر عليه آنتي ژنهايي كه اختصاص به هيچ ندارد اما از ي
ي هسته ااين اتوآنتي باديها ممكن است بر عليه آنتي ژنهاي تغيير شكل يافته و يا دست نخورده سلوله ،اندامي ندارند

بافتي و  متعاقب تخريبا مولد بيماري هستند و يا اينكه اين اتوآنتي باديه. پروتئينهاي سرم باشندبرعليه دار و يا 
  .  )4،5(هر دو مكانيسم توليد مي شوند كاملا روشن نمي باشد در اثر يا   انتشار عناصر درون سلولي به محيط و
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  Anti Nuclear Antibodiesاتو آنتي بادهاي ضد هسته اي  .1
دهه گذشته  4يسمي منتشر در تاريهاي رومايكي از تستهاي غربالگري اصلي آزمايشگاهي براي تشخيص بيم  
     از سوبستراي سلولي نسبتا كاملي استفاده  ANAاز آنجاييكه در آزمايش ).  1جدول (بوده است  ANAآزمايش 

مي شود بگونه ايكه بيشتر آنتي ژنهاي هسته اي و سيتوپلاسمي را پوشش مي دهد، لذا اين تست مي تواند اطلاعات 
برعليه اجزاء سلولي به پزشك بدهد و اگر تست به روش مال وجود انواع اتوآنتي باديهاي ديگر مفيدي در مورد احت

مي تواند پزشك را در انتخاب ساير تستها و  FANAايمونوفلورسانس انجام شده باشد الگوي گزارش شده در تست 
  .دستور انجام ساير اتوآنتي باديها راهنمايي كند

ماريهاي بافت همبند مثبت است در برخي از بيماريهاي غيرخودايمن نيز ممكن است در اغلب بي ANAعليرغم اينكه 
مثبت شود، بيماريهاي عفوني نظير جزام، اپشتاين بار ويروس و هپاتيت ويروسي و يا بيماريهاي بدخيمي نظير لوسمي، 

صفراوي از اين دست بيماريها  لنفوم، ملانوم و ساير تومورهاي بافتهاي توپر و بيماريهايي نظير سيروز اوليه مجاري
در اين افراد  ANAمثبت هستند، اما تيتر  ANAدر حقيقت تعداد قابل توجهي از افراد سالم نيز داراي تست . هستند

 ANAافراد طبيعي % 5تقريبا در . سالم و نيز در بيماران غير بافت همبند به نسبت بيماران بافت همبند پايين تر است
مصرف داروهايي نظير ايزونيازيد، هيدرالازين، . مي رسد% 20سالگي اين عدد به  70ايش سن به مثبت است كه با افز

، استازولاميد، پني سيلين كاپتوپريل، گريزوفولوين، كربنات ليتيم، پراكتولول كلروپرومازين، سولفوناميدها،
بنابراين وجود يك آزمايش . شوندمي  ANA نو پرپيل تيواوراسيل منجر به مثبت شد بوتازون استرپتومايسين، فنيل

ANA  ضمنا ذكر  .  )7(علائم باليني همخواني داشته باشد ارزش تشخيصي نداشته و بايد با ساير مثبت به تنهايي
مي تواند كمك شاياني به پزشك  ANAداروهايي كه بيمار در حال مصرف آن مي باشد در كنار دستور انجام آزمايش 

  .تست و يافتن منابع خطا باشد آزمايشگاه جهت تسهيل تفسير
 30يا  IU/mL 3و در روش الايزا اعداد بالاي  1/180در روش فلورسانس تيتر بيش از  ANAتست مثبت قوي 

AU/mL طي روند موفق درمان و كاهش فعاليت بيماريهاي روماتيسمي تيتر  .را نشان مي دهدANA   كاهش مي يابد
  .آن تضميني براي عدم عود بيماري و مثبت شدن مجدد نمي باشد و حتي ممكن است منفي شود ولي منفي شدن
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          و فهرست   و غير بافت همبند  در انواع بيماريهاي بافت همبند ANAدرصد احتمال مثبت شدن  :  1جدول 
  آنتي باديهاي يافت شده در هر بيماري

درصد مثبت شدن هر 
  آنتي بادي اختصاصي

فت آنتي باديهاي يا
  شده در هر بيماري

درصد احتمال مثبت شدن 
 ANAتست 

  بيماريهاي بافت همبند

60 – 90% 
70 – 95% 
50% 
95% 
30 – 40% 
20 – 40% 
20 – 60% 
10 – 20% 
3% 
10% 
10% 
 
50% 
40 – 60% 

Ds-DNA 
ss-DNA 
RNA 
Histones 
U1-snRNP 
Sm 
SS-A (Ro) 
SS-B (La) 
Cyclin(PCNA) 
Ku 
rRNP- ribosomal 
RNP 
Hsp-90 
Cardiolipin 

 
 

95 – 100% 
80 – 100% 

Systemic Lupus 
Erythmatosis    
      Active 
      Inactive    

95% 
60% 

Anti Histones 
Anti ss-DNA 

100% Medication Induced 
Lupus Erythmatosis 
 

40 – 95% 
40 – 95% 
13% 
70% 
60 – 80% 

SS-A (Ro) 
SS-B (La) 
ss-DNA 
RNA 
RF 

50 – 85% or 70-80%  Sjogren's Syndrome       

10 – 50% 
8% 
3% 
90 – 95% 
75% 
 
60 – 80% 

Histones 
ss-DNA 
U1-snRNP 
RNA 
CCP 
MCV 
RF 

25 – 55% or 20 – 40%  Rheumatoid Arthritis     

  40 – 100% Cryoglobulinemia 

95 – 100% 
20 – 50% 

U1-snRNP 
ss-DNA 

100% Mixed Collagenosis 
(MCTD, Sharp 
Syndrome) or 
Mixed Connective 
Tissue Disease   
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5 – 10% 
50 – 70% 
25 – 75% 
4% 
 
Rare 
Rare 
80 -90% only in 
limited form 

Fibrillarin 
PM-Scl (PM-1) 
Scl-70 
RNA-Polymerasre 
1 
7-2-RNP (To) 
NOR-90 
Centrioles or 
CENP-B

85 – 95% Progressive Systemic 
Sclerosis or 
Scleroderma 

  22% Juvenile Arthritis            
50 – 70% 
25 – 35% 
 
 
10% 
5% 
50% 
40 – 50% 
4% 
 
 
 
3% 

PM-Scl (PM-1) 
Jo-1 (Histidyl-
tRNA 
Synthetase) 
Mi-1 
Mi-2 
Ku 
ss-DNA 
PL-7 (Threonyl-
tRNA 
Synthetase) 
PL-12 (Alanyl-
tRNA 
Synthetase) 

30 – 50% Polymyositis & 
dermatomyositis 

40-90% 
25-60% 

ASMA 
AMA 

30 – 40% Chronically active 
hepatitis 

 pANCA 26% Cholitis ulcerosa 
50-70% Anti PM-Scl or 

(PM-1) 
        Overlap Syndromes  *متغير 

95% in Systemic 
65% in local 
pulmonary 
30%b in Non Active 
50% in local renal 

cANCA 
 
 
pANCA 

  Wegner’s 
Granulomatosis 

 .مثبت شدن تست در سندرومهاي همپوشان بستگي شديد به نوع سندروم همپوشان و نوع بافتهاي گرفتار دارد* 
  

  . ه ايمباشند را ليست كرد ANAفهرستي از انواع شرايط غير روماتولوژيك كه ممكن است همراه با تست  2در جدول 
 
  
  
  
  
  
  
  



6 

 

  باشند ANAشرايط غير روماتولوژيكي كه ممكن است همراه با تست مثبت :  2جدول 
شرايط غير 

  وماتولوژيكر
 انواع

  ------   سن بالا
 bacterial endocarditis, liver disease, tuberculosis, syphilis, viral infections  عفونتها

(especially mumps, rubella and influenza), parasitic diseases
sarcoidosis, interstitial pulmonary fibrosis, silicosis, asbestosis  بيماريهاي ريوي

 primary biliary cirrhosis, malignancy (especially leukemia and colon  بيماريهاي متفرقه
cancer) 

  
 ,DNA, histones( ايي آنها استفاده مي شوددر اسم گذاري اتوآنتي باديها گاه از خواص بيوشيمي

Ribonucleoproteins; RNP (  
 PM-Sclو يا ) SSA, SSB; Sjogren’s syndrome(استفاده مي شود  بيماري همرا با آن اتوآنتي بادي  نام گاه از

   Progressive Systemic Sclerosisو  Polymyositisدر 
 ,Sm, Ro(ي بادي مربوطه را در آنها كشف كرده اند استفاده مي شود تآن نيكه اولين باراگاهي هم حتي از نام بيمار

La.(  
پروتئينهاي خاص هسته را مي توان از بافرهاي فيزيولوژيك از تيموس و طحال و كشتهاي سلولي استخراج نمود اين 

گروه شامل مي نامند اين  Extractable Nuclear Antigensيا  ENAدسته از آنتي ژنهاي قابل استخراج را 
ribonucleoproteins U1-nRNP, Sm, SS-A, SS-B مي باشد. 

ي هم هستند كه در تشخيص بيماريهاي خودايمني كاربرد دارند اما نه فقط در هسته بلكه در ددآنتي زنهاي متع
توان مي   HEp-2علاوه بر آن از سلولهاي . SS-Aريبونوكلئوپروتئين ديده مي شوند نظير نيز سيتوپلاسم سلولها 

براي تشخيص آنتي باديهاي بر عليه آنتي ژنهاي سيتوپلاسميك يا آنتي باديهاي برعليه آنتي ژنهاي خاص هنگام 
  . ميتوز استفاده كرد

       ELISAو  IFAعمدتا به دو روش فلورسانس غير مستقيم  ANAروشهاي آزمايشگاهي موجود براي آزمايش 
. بسته به الگوي ارجاع پزشك يا موسسه پزشكي مربوطه دارد دقرار بگيرمي باشند، اينكه كدام روش مورد استفاده 

مقرون به  ELISAانجام مي دهند و تعداد موارد مثبت كمي دارند روش      ANAدر موسساتي كه تعداد زيادي 
به مقرون  IFAصرفه تر است و در موسساتي كه درصد موارد مثبت آنها بيشتر است مثلا موسسات روماتولوژي روش 

يي هستند كه اصطلاحا سوبژكتيو بوده و تحت تاثير اگرچه اساسا روشهاي ايمونوفلورسانس روشه صرفه تر مي باشد
تشخيص فرد گزارشگر مي باشند لذا استفاده از تكنولوژيستهاي بسيار ماهر و نيز انواع كنترلهاي مثبت قوي و ضعيف 

اين نقيصه  اثراتقل توسط دو پرسنل متفاوت براي كاستن و منفي در هر سري كاري و گاها گزارش لامها بطور مست
اما روش الايزا اين محدوديتها را ندارد بخصوص اگر با استفاده از دستگاههاي خودكار صورت . ضروري به نظر مي رسد

  . پذيرد
اصله مي گويند و الگوهاي رنگ آميزي ح FANAبه روش ايمونوفلورسانس غير مستقيم انجام شود به آن  ANAاگر 

مي تواند تا حدودي نشان دهد كه كدام اتوآنتي باديها باعث مثبت شدن تست شده اند و  FANAدر تستهاي مثبت 
  . لذا قدم بعدي براي انجام تست هاي تاييدي و تكميلي كدام مي باشد
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اختصاصي بعضي از الگوهاي يافت شده در روش فلورسانس اختصاصي يك يا چند بيماري بوده ولي اغلب آنها غير 

  .هستند
  :رايج ترين الگوهاي يافت شده شامل

 مرتبط با لوپوس و بيماريهاي بافت همبند: هوموژن يا يكنواخت .1
در ارتباط با اسكرودرما، لوپوس، آرتريت روماتوئيد، سندروم شوگرن و بيماريهاي بافت : يا دانه دانه نقطه اي .2

 همبند
 مربوط به لوپوس: الگوي محيطي .3
 ربوط به اسكرودرما و پلي ميوزيتم: الگوي هسته اي .4
aynaud’s phenomenon, Ralcinosis cutis, Cيا  CRESTاختصاصي سندروم : سانترومري .5

elangiectasiasTclerodactyly and Ssophageal dysmotility, E  
 

باشد اما  بهترين روش مي  ELISAبراي تعيين مقدار ساير آنتي باديهاي يافت شده در بيماريهاي روماتيسمي روش 
بهنگام تهيه كيت بايد به حساسيت و ويژگي كيت مورد نظر توجه كرد زيرا كه اگر حساسيت كيت پايين باشد موارد 

كيت پايين باشد موارد مثبت كاذب زياد خواهيم  (Specificity)منفي كاذب زياد گزارش خواهد شد و اگر ويژگي 
در انجام آزمايشها منجر به بدست آوردن  Good Laboratory Practiceيا  GLPهمچنين بكارگيري . داشت

نتايج مطمئن تر در دوره هاي زماني مختلف خواهد شد و البته استفاده از تكنولوژيهاي روز مانند دستگاههاي الايزا 
پروسسور اتوماتيك نيز علاوه بر تسريع انجام آزمايشات بر روي يكنواخت شدن زمان بندي و انكوباسيون و در نهايت 

آزمايشگاهها براي بدست آوردن نتايج مشابه بهتر است براي هر . دست آوردن جوابهاي مطمئن تر كمك خواهد كردب
يك از تستها در نوبتهاي خريد مختلف از كيتهاي يك كمپاني مشخص استفاده كنند تا در صورت تكرار تست يك 

همين جا مشخص مي . پزشكان قابل تفسير باشدبيمار كه تحت درمان قرار گرفته است تغييرات تيترآنتي بادي براي 
شود كه پزشكان نيز بايد متوجه باشند كه اگر تكرار تست يك بيمار مشخص را بخواهند در آزمايشگاه ديگري كه به 
احتمال قوي با متدولوژي و نيز كيت ديگري كار مي كند، انجام دهند تفسير و مقايسه دو تست مزبور بسيار دشوار و 

انواع مختلفي وجود دارد، برخي كيتها براي   ANAمثلا در مورد كيتهاي الايزا براي تست . كن مي شودگاها غيرمم
آنتي ژن،  10و برخي نيز  8آنتي ژن را مورد استفاده قرار داده و برخي ديگر  6در سرم بيماران فقط  ANAتجسس 

لذا . افزايش مي يابد ANAافتن موارد مثبت بديهي است كه هر قدر تعداد آنتي ژن بكار رفته بيشتر باشد احتمال ي
استفاده مي كنند نام آنتي ژنهاي موجود  ANAپيشنهاد مي شود كه آزمايشگاههايي كه از روش الايزا براي تجسس 

هر بيمار قيد كنند تا چنانچه پزشك دنبال يافتن آنتي بادي اختصاصي  ANAدر كيت را در برگه گزارش مربوط به 
  .در ليست مزبور وجود ندارد آن تست را بطور جداگانه درخواست نمايدخاصي مي باشد كه 
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2. RF or Rheumatoid Factor and Anti CCP 
و بيماريهاي مرتبط به آن در نظر مي گيريم، تست  SLEرا بعنوان تست غربالگري اوليه براي  ANAدر حاليكه 

RF گرچه بدليل حساسيت و  )2( يز بعنوان تست غربالگري اوليه براي آرتريت روماتوئيد مي باشديا روماتوئيد فاكتور ن
ويژگي پايين تست، نتيجه منفي آن تشخيص آرتريت روماتوئيد را رد نمي كند البته استفاده از روشهاي كمي 

تي با استفاده از بخصوص روش حساس نفلومتري مي تواند تا حدي بر اين مشكل فائق آيد اما در روشهاي سن
 Antiتست جديدتر . مي باشند RFموارد آرتريت روماتوئيد داراي نتيجه منفي در تست % 30آگلوتيناسيون لاتكس، 

CCP  يا آنتي بادي برعليه پپتيد سيترولينه ماركري با ويژگي و اختصاصيت بالا براي آرتريت روماتوئيد است كه در
بدين ترتيب در تشخيص زودرس بيماري و هنگاميكه هنوز . ساسيت داردح% 75ويژگي و %  96كيتهاي جديد حدود 

RF مثبت نشده است كمك مي كند .RF نتي بادي است كه بر عليه ايمونوگلوبولين آيك اتوIgG  عمل مي كند و
ير را در بيماريهاي ديگري نظ RFالبته . آن نيز يافت شده اند IgAو  IgGاست اما كلاس  IgMخودش عمدتا از گروه 

SLE 12(، سندروم شوگرن، اسكرودرما و پلي ميوزيت يافت نموده اند(   .            

 
3. Anti dsDNA 

 SLEمثبت باشد براي قطعي كردن تشخيص  ANAبخصوص اگر همرا با تست  Anti dsDNA  مقادير بالاي 
لذا منفي شدن .  )10(هندرا نشان مي د Anti dsDNAتيتر بالايي از  SLEبيمارن % 60اما فقط .اختصاصي مي باشد 

در اغلب موارد مثبت بودن اين تست در بيماران لوپوسي همراه . باشد SLEاين تست نمي تواند گواهي بر رد بيماري 
  . است با نفريت لوپوسي و غلظت آن با شدت فعاليت بيماري همبستگي مستقيم دارد

پيشرفت بيماري بدست مي دهد بگونه اي كه  اطلاعات خوبي را در سير C3همراه با  Anti dsDNAاندازه گيري 
ماهه نشانه پيشرفت لوپوس در فاز حاد  3تا  2طي يك دوره  C3به سطح دو برابر و كاهش  Anti dsDNAافزايش 
  .مي باشد

غير اختصاصي بوده و ارزش تشخيصي بسيار محدودي   Anti ssDNAتك رشته اي يا   DNAآنتي بادي برعليه 
  .دارد

  
4. Anti Histone  

بوده و گفته مي شود كه در  DNAهستند و نقش آنها تثبيت مارپيچ   DNAهيستونها پروتئينهاي همراه   
تشخيص  H1, H2A, H2B, H3, H4نوع مختلف هيستون به نامهاي  5. تنظيم بيان ژن نيز ايفاي نقش مي كنند

آنتي هيستونها براي . ز آنها باشندداده شده اند و آنتي باديهاي ضد هيستونها ممكن است برعليه يك يا چند نوع ا
ارزش اين تست براي مواقعي است كه فرد تست . حساس ولي غيراختصاصي مي باشند يلوپوس ناشي از دارو تست

ANA  مثبت داشته و سابقه مصرف داروهايي را دارد كه مي توانند باعث لوپوس دارويي شوند نظير پروكايناميد و
  .ايزونيازيد

  
5. snRNP-ar Ribonucleoprotein or AntiAnti Small Nucle  

   Anti U3-nRNP/Fibrilarinو Anti-Smو  Anti U1-snRNP  شامل  
اختصاصي   Anti- Smithيا  Anti-Smيافت شده كه از اين بين  sn-RNPچندين اتوآنتي بادي برعليه   

  . ) 11(اين بيماران مثبت مي گردد    %40تا  20مي باشد گرچه فقط در  SLEبراي 
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Anti-U1 snRNP   بيماران % 40تا  30درSLE  و ظهور علائمي مانند ميوزيت، يافت شده و متناسب با شدت بيماري
آنتي بادي را        علاوه بر آن اين.  )  11(ي، اسكلروداكتيلي، فنومن رينود، آرترالژي و آرتريت مي باشد مركمي تحرك 

وشان را نشان مي دهند يافت كرده اند پبيماري هاي خودايمن هم در بيماري مختلط بافت همبند در كسانيكه علائم
تلط و بيماري مخ SLEآنها مثبت بوده ولي بين  ANAرا فقط بايد براي كسانيكه  Anti-U1-snRNPآزمايش . ) 12(

-Antiهستيم انجام دهيم كه اگر اين تست هم مثبت باشد بيماري مختلط بافت همبند و اگر مشكوك بافت همبند 
Sm  مثبت باشدSLE كه  1972تاريخچه كشف اين اتوآنتي بادي ها بر مي گردد به سال   .خواهد بودSharp  و

 Mixed Connective Tissue Diseasesيا  Mixed Collagenosisهمكارانش در بيمارانيكه آنها را تحت عنوان 
ي ژني كه برعليه آن اين آنتي بادي يافت نموده و متوجه شدند كه آنت  يا سندروم شارپ توصيف كردند MCTDيا  

و محل آن در هسته سلول است، بعدها ) RNPريبونوكلئوپروتئين  يا (و پروتئين است  RNAتوليد مي شود حاوي 
نام  Anti-Smجدا شد و از نظر بيوشيمايي با همان آنتي ژنها واكنش مي داد را  SLEآنتي باديهايي كه از بيماران 

گفته و چون  Small Nuclearها كم بوده و در هسته قرار دارند به آنها  RNAن مولكولي اين از آنجاييكه وز. نهادند
تا  9نشان مي دهند و چون وزن مولكولي آنها از  U-RNAحاوي مقداري زيادي باز اوريدين هستند، آنها را بصورت 

 ،وه بر اختلاف در وزن مولكوليعلا. تقسيم نموده اند U6  تا U1دسته  6كيلودالتون متغير بوده تا كنون به  70
ت مي باشد و آنتي باديها اختصاصا بر عليه اپي توپهاي پروتئيني اين مولكولها وپروتئين غشايي اين مولكولها نيز متفا

  .)17(توليد مي شوند
وه آنتي ژنهاي گر  وجود و عملكرد اين آنتي ژنها تنها موقعي كشف شد كه آنتي باديهاي مربوطه را كشف نمودند،

Un-RNP  در واقعpre-mRNA كنندهرا قيچي كرده و توالي هاي غير كد (introns)  باعث را بيرون كشيده و
 RNAقسمت . را بوجود مي آورند mRNAمي شوند كه در نهايت  (Exons) نمايان شدن قسمتهاي كد كننده 

 ،جفت شدن بازهاي اين دورا شناسايي كرده و بوسيله  pre-mRNAاحتمالا توالي اختصاصي  sn-RNPمولكول 
  . )17(واكنش قيچي شدن كاتاليز مي گردد

است كه در ساختار رشته اي هستك قرار دارد كه همراه با پنج  34kDaفيبريلارين پروتئين كوچكي به وزن   
       .است rRNAبه  pre-rRNAكمپلكسي را تشكيل مي دهند كه كارش تبديل  U3-nRNAپروتئين ديگر و 

افراد مبتلا به اسكروز منتشر پيشرونده يا همان اسكرودرما يافت   %10تا  5ر عليه اين كمپلكس را در آنتي بادي ب
 .)17(نموده اند

 
6. B (La)-A (Ro) & Anti SS-SS-Anti 

ال كردن عدر ف SS-Aنقش . مي باشند (ENA)ن فوق از گروه آنتي ژنهاي قابل استخراج هسته اي ژهر دو آنتي 
mRNA درحاليكه نقش . ه مي باشدجهت روند ترجمSS-B  بعنوان پروتئين كمكي براي آنزيمRNA polymerase 

III  ،شناخته شده است، در حين فرآيند رونويسيSS-B  بهRNA حاصل چسبيده و بعد از اتمام فرآيند جدا         
  . مي گردد

اخذ كرده اند   (Sjogren Syndrome)نام اين دو آنتي ژن را از بيماري مربوطه به آن يعني سندروم شوگرن 
را نيز از نام اولين بيمارانيكه اين دو آنتي ژن ابتدا  Laو  Roسندروم شوگرن و حروف  Bو  Aتحت عنوان آنتي ژنهاي 

  . در آنها يافت شده گرفته اند
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Anti SS-A  موارد   %60تا  20موراد سندروم شوگرن و % 95تا  40را درSLE  راوي موارد سيروز اوليه صف% 20و
وجود اين اتوآنتي بادي همراه است با علائم باليني  SLEدر موارد . و همچنين در هپاتيت مزمن فعال يافت كرده اند

  .) 13(نظير راشهاي پوستي حساس به نور، بيماري ريوي و لنفوپني در اين بيماران 
SS-B  Anti 95تا  40(را عمدتا در زنان مبتلا به سندروم شوگرن (% وSLE )10  بگونه     يافت مي كنيم %) 20تا

  .)16(مي باشد 1به  29ايكه نسبت يافت شدن اين آنتي بادي در زنان به مردان 
    تخريب پيشرونده غدد اشكي و بزاقي است كه منجر به خشكي مخاط و ملتحمه چشم  ،از علائم سندروم شوگرن

يا ساير بيماري هاي خودايمن ديده شود  SLEهمرا با مي شود و اگر به تنهايي ديده شود سندروم شوگرن اوليه و اگر 
  .سندروم شوگرن ثانويه نام دارد كه البته حالت دوم شايع تر است

 
7. Anti Ribosome 

 
. ماري بسيار اختصاصي استمثبت مي شود اما براي اين بي SLEموارد % 20تا  10اگرچه اين آنتي بادي فقط در 

  . ) 15(وجود اين اتوآنتي بادي همراه است با پسيكوز لوپوسي 
 
 

8.   or Kinetochores B-or CENP Anti Centromer 
شبيه به هم است كه كروماتيد ناميده مي شوند كه از درست قبل از تقسيم سلول هر كروموزم شامل دو نيمه 

است كه آن را به رشته دوكي كه در  kinetochoreهر سانترومر داراي يك  .ناحيه سانترومر به هم متصل مي باشند
جريان ميتوز تشكيل شده  متصل نگاه مي دارد و در نهايت هر كروماتيد را به طرف سانتريول مربوط به خودش در 

نامهاي  آنتي ژن هدف آنتي باديهاي ضد سانترومر سه دسته هستند كه به. سلولهاي جديد در حال تشكيل مي كشد
Centromer Protein A,B,C  نام گذاري مي شوند كه از همه مهمترCENP-B  است كه با تمام سرمهاي بيماراني

  . )17(است واكنش مي دهد  Anti Centromerكه حاوي 
 

است وجود آن همراه .  ) 11(يافت كرده اند) نوع محدود(بيماران مبتلا به اسكرودرما % 95تا  80اين آنتي بادي را در 
همچنين در برخي موارد سيروز . )8(و درگيريهاي محدود پوستي  CRESTبا علائمي نظير فنومن رينود،  سندروم 

 Progressive Systemicيا  Systemic Sclerodermaبيماري  .اوليه صفراوي نيز اين آنتي بادي را يافت كرده اند
Sclerosis در فرم محدود ابتدا انتهاها  .ديگر نيستند تظاهر مي كندبه دو فرم كه اغلب به درستي قابل تمايز از يك

، كلسينوزيس كوتيس،  CRESTت گرفتار مي شوند، كه شامل سندروم درگير شده و بعد اندامهاي داخلي بشد
در فرم منتشر بيماري ابتدا در دست ها، ساق هاي . بيماري رينود، سختي مري، اسكروداكتيلي و تلانژيكتازي مي شود

بعد اندام هاي داخلي بشدت گرفتار شده و بيماري به سرعت پيشرفت مي كند بگونه ايكه . ه بروز مي كندپا و تن
   .)16(پروگنوز بيماري ضعيف است

 
 

9. 70-Scl-or Anti Anti Topoisomerase 1 
اين آنزيم در مراحل . در نوكلئوپلاسم و در غلظت بالاتر در هستك ديده مي شود 1- آنزيم توپوايزومراز

را قطع ميكند و خودش به  DNAبگونه اي كه زنجير  ،نقش بازي مي كند DNAانندسازي و رونويسي مارپيچ هم
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كه قرار است همانندسازي يا رونويسي شود را چرخانده و به محض  DNAانتهاي آزاد آن مي چسبد و آن قسمتي از 
  .)17(جدا شده و دو رشته به هم متصل مي شوند DNAاتمام كار از 

 Progressive Systemicبيماران مبتلا به اسكرودرمي يا % 75تا  25ادي بر عليه اين آنزيم را در حدود آنتي ب
Sclerosis هرچه تيتر اين آنتي بادي بيشتر باشد پروگنوز بيمار ضعيف تر است گرچه منفي بودن . يافت كرده اند

  .)16(تست تشخيص اين بيماري را رد نمي كند
  

10. 1-Anti RNA Polymerase 
در داخل  45Sريبوزومي  RNAيك كمپلكس آنزيمي داخل هستك است كه نقش آن رونويسي ژنهاي كد كننده 

  .)17(بيماران اسكرودرمي يافت كرده اند% 4آنتي بادي ضد آن را فقط در  .هستك مي باشد
 

11. 1)-Scl (PM-Anti PM 
. قش آن دقيقا روشن نشده استپلي پپتيد كه عمدتا در هستك قرار گرفته و ن 16كمپلكسي است مشتمل بر 

مي توان يافت كه تركيبي است  (Overlap Syndrome)آنتي بادي ضد آن را در بيماران مبتلا به سندروم همپوشان 
  . )10( (Scl)و اسكرودرمي  (dermatomyositis)، درماتوميوزيت (Polymyositis or PM)از علائم پلي ميوزيت 

 
12. ating Cells’ Nuclear Ag.or Prolifer Anti Cyclin (PCNA) 

غلظت . پلي مراز دلتاست و نقش كليدي در سيكل سلولي بازي مي كند DNAسيكلين يك پروتئين كمكي براي 
غلظت . شروع مي گردد DNAافزايش يافته و به محض اينكه از يك حد مشخص بيشتر شود، سنتز  G1آن در فاز 

يافت  SLEموارد مبتلا به % 3بادي بر عليه اين پروتئين را فقط در  آنتي. به حد اوليه بر مي گردد G2كلين در فاز يس
 .)17و10(مي كنيم

 
13. tRNA synthetase-or Anti histisdyl 1-Anti Jo 

فيبروز ريوي و وجود آن همراه است با .  )11(موارد پلي ميوزيت يا درماتوميوزيت يافت مي كنيم % 30فقط در 
  . )17و10(فنومن رينود

 
14. (MPO) & pANCA 3)-(PR ophil Cytoplasmic Ab (ANCA) & cANCAAnti Neutr 

بر عليه چندين آنتي ژن در سيتوپلاسم نوتروفيلها  ANCAگروه آنتي بادي هاي ضد سيتوپلاسم نوتروفيلها يا 
 pANCA (MPO)سيتوپلاسمي  و  ANCAيعني  cANCA (PR-3)در حال حاضر دو گروه مهم . توليد مي شوند

به معني وجود آنتي بادي  cANCAمثبت شدن تست  .وجود دارد (perinuclear)ف هسته اي اطرا ANCAيعني 
حساسيت و ويژگي بالايي براي تشخيص بيماري گرانولوماتوز  cANCAتست . )3(است  3-بر عليه آنزيم پروتئيناز 

يست درخواست اين تست ، اما از آنجاييكه شيوع اين بيماري زياد ن) 16(دارد (Wegner’s granulomatosis)وگنر 
نيز بندرت انجام مي شود و فقط بايستي براي بيمارانيكه بشدت مشكوك به اين بيماري هستيم درخواست 

  .)12و10(نماييم
به معني وجود آنتي بادي بر ضد ميلوپراكسيداز است، كه در پلي آنژيت  pANCAمثبت شدن تست 

اما . ) 16(پديد مي آيد %) 50(كليوي ) محدود(توز وگنر لوكال و گرانولوما ميكروسكوپي و گلومرولونفريت نكروزان 
را در برخي بيماريهاي  pANCAالبته . حساسيت تست براي نيل به تشخيص اين بيماريها بسيار كم است
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ولي در هيچكدام از حساسيت و  مانند كلانژيت اسكروزان و كوليت اولسراتيوروماتولوژيك ديگر نيز يافت كرده اند
يادآوري مي شود كه تشخيص قطعي گرانولوماتوز وگنر از طريق . افي بعنوان تست تشخيصي برخوردار نيستويژگي ك

جهت كمك بيشتر به  ANCAصورت مي پذيرد و تست ) كليه، ريه يا مجاري تنفسي فوقاني (بيوپسي بافت گرفتار 
   .)10(تشخيص و يا بررسي سير درمان و يا كشف سريع عود بيماري انجام مي گيرد

 
15. HLA B27 

معمولا همراه است با اسپونديليت آرتريت بخصوص اسپونديليت انكيلوزان  B-27وجود آلل آنتي ژن لكوسيتي 
(Ankylosing Spondylitis)  . و براي سندروم رايتر % 95مثبت شدن اين تست براي اين بيماري حساسيتي معادل

(Reiter’s Syndrome)  و براي اسپونديليت همراه بيماريهاي % 70سورياتيك و براي اسپونديليت پ% 80حساسيت
شيوع اين آنتي ژن در نژاد سفيد فقط ، اما از آنجاييكه ) 5( دارد% 50روده و دستگاه گوارش حساسيتي معادل التهابي 

   . است لذا كارآيي تست بسيار محدود است% 10تا  6
 

16. (M2) Ab AMA MitochondrialAnti  
سيروز % 95 تا 60 را مي توان در M2ليپوپروتئينهاي غشاء ميتوكندري بخصوص از نوع توليد آنتي بادي برعليه 

اين بيماري يك بيماري خود ايمن در ميان زنان جوان يا ميانسال است كه سير كند ولي . اوليه صفراوي پيدا كرد
گرچه . AMAشدن و مثبت  GGTو  Alk-Pپيشرونده اي داشته و همراه است با افزايش آنزيمهاي كبدي خصوصا 

  .)17و16و10(تشخيص نهايي از طريق بيوپسي كبد صورت مي پذيرد
AMA   افراد سالم نيز مي توان يافت% 1سيروز ايديوپاتيك و كمتر از % 30تا  25هپاتيت مزمن فعال، % 50تا  20را در .

خودايمن  تنظير هپاتياين آنتي بادي جهت تشخيص سيروز اوليه صفراوي اختصاصي نبوده و در بيماريهاي ديگري 
بطور  ASMAو  AMAمعمولا از . و اسكرودرما و انسداد خارج كبدي و كلستاز القايي مي توان يافت ناشي از لوپوس

در . همزمان جهت تشخيص افتراقي هپاتيت مزمن فعال خودايمن از سيروز اوليه صفراوي استفاده          مي شود
اما در هپاتيت مزمن فعال خود ايمن . نفي يا با تيتر پايين استم ASMAمثبت و  AMAسيروز اوليه صفراي 

ASMA  مثبت وAMA منفي يا با تيتر پايين ديده مي شود .AMA   12(در سيروز كبدي و الكلي نمي توان يافترا(.  
  .)17(آن پركاربردتر است M2ولي نوع  M9تا   M1نوع مي باشد از  9داراي  AMAگرچه 

 
 

17. Ab  MyocardialAnti  
اين آنتي بادي را در برخي بيماريهاي خودايمني همراه با آسيب ميوكارد قلب يافت مي كنيم، مانند بيماري 

  .)12(روماتيسمي قلب، سندروم پس از جراحي توراكس و پس از جراحي قلب
  
 
 

18. Anti Smooth Muscle Ab ASMA 
 30هپاتيتهاي مزمن فعال و % 90تا  40ر كه دهمانگونه كه از نامش پيداست آنتي بادي است بر عليه عضلات صاف، 

. هپاتيتهاي ويروسي مثبت مي گردد% 80پاتيك و بيش از وسيروز ايدي% 30تا  20سيروز اوليه صفراوي و % 70تا 
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هپاتيت مزمن فعال اتوايميون مي توان يافت گرچه به ندرت در % 95را در بيش از  ASMAتيترهاي بسيار بالاي 
  .)12(وز عفوني نيز يافت مي شودهپاتيت حاد و مونونوكلئ

 
19. Anti Phospholipid Ab. 

اين آنتي بادي در بيماريهاي دسته ترومبوفيلي شامل اختلالات سيستم وريدي يا شرياني، ترومبوزها، سقط هاي 
مثبت شدن اين آنتي بادي در بيماري لوپوس از آنجاييكه همراه . و در كلاژنوز مثبت مي شود SLEسه ماهه اول ، 

به اين آنتي بادي شده  Lupus Anti Coagulantبا مهار فعاليت انعقادي وابسته به پلاكت باعث انتصاب نام  است
  Anti Cardiolipinنوع خاصي از آنتي فسفوليپيد با اتصال به كارديوليپين در داخل گردش خون به نام . است

  . )12(مبند يافت مي كنيمو بيماريهاي بافت ه SLEآنتي كارديوليپين را در . ناميده مي شود
 
 

 ساير آنتي بادي ها  .20
گرچه آنتي باديهاي مهم يافت شده در بيماريهاي روماتولوژيك در بالا مرور گرديد ولي آنتي باديهاي ديگري نيز 

 1تا كنون كشف شده اند اما از آنجاييكه ارزش تشخيصي چنداني ندارند فقط به ذكر نام آنها اكتفا مي شود در جدول 
 Anti Ku, Antiاين آنتي باديها شامل . درصد مثبت شدن بعضي از آنها را در بيماريهاي مختلف ذكر كرده ايمنيز 

Golgi apparatus, Anti lysosomes, Anti PL-7, Anti PL-12, Anti EJ, Anti OJ, Anti RANA, 
Anti SRP و چند آنتي بادي ديگر مي شوند.  

  
  :پيشنهاد آخر  

ويژگي متفاوت و گاه اندك اين تستها در بيماريهاي روماتولوژيك مختلف، درخواست  با توجه به حساسيت و
انجام اين آزمايشات بايد با هشياري لازم و با در نظر گرفتن شرايط و سوابق باليني بيماران انجام پذيرد تا از به بيراهه 

  . كشاندن پزشكان جلوگيري گردد
هر  (NPV)و ارزش پيش بيني كننده تست منفي  (PPV)ده تست مثبت اگر پزشكان با مفاهيم ارزش پيش بيني كنن

تست آشنايي كافي داشته و با نحوه تفسير آزمايشات روماتولوژيك به خوبي مسلط شوند، مي توانند به خوبي از اين 
  .تستها  جهت تاييد تشخيص باليني و يا پيش بيني پروگنوز بيماري استفاده نمايند

توصيه مي شود كه موقع خريد كيتها به ميزان حساسيت و ويژگي كيت دقت نموده و در  مجددا به آزمايشگاهها
توصيه        ANAدفعات مختلف خريد تا حد امكان از يك مارك و سازنده خريد نمايند، در هنگام گزارش آزمايش 

اب قيد نمايند تا پزشكان مي شود كه آزمايشگاهها نام تك تك آنتي ژنهاي بكار رفته در ساختار كيت را در برگه جو
  .بتوانند بهنگام رويت جواب مثبت يا منفي بتوانند تصميم صحيح تري براي درخواست تست بعدي بنمايند

... ، آناليز مايع مفصل و  CBC  ،ESRعلاوه بر اين تستهاي تخصصي، آزمايشات روتيني مانند آزمايش كامل ادرار، 
  .وماتولوژيك كاربرد فراوان داردنيز در تشخيص و پيگيري درمان بيماران ر
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 ANA  انواع اتوآنتي آنتي ژنها و ارگانل مربوطه و نيز الگوي فلورسانس ايجاد شده در تست مثبت: 3جدول 
  گروه بندي  Autoantibody/Antigens الگوي فلورسانس

 آنتي ژنهاي موجود در هسته سلول
Homogenous 
Homogenous 
Partly Nucleolar 

Double-Stranded DNA 
Single-Stranded DNA 
RNA

Polynucleotides 

Homogenous 
 

H1, H2A, H2B, H3, H4, 
H2A-H2B complex 

Histones 

Coarse-granular, Nucleoli Negative 
Coarse-granular, Nucleoli Negative 
Granular 
Granular 

U1-nRNP 
Sm (Smith) 
SS-A (Ro) 
SS-B (La)

Ribonucleoproteins of the 
Nucleoplasm (ENA) 

Nucleoli granular 
Nucleoli granular 
Nucleoli homogenous 
Nucleoli homogenous 
Nucleoli homogenous 
Nucleoli 1-2dots 

U3-nRNP/Fibrillarin 
RNA-Polymerase 1 
PM-Scl (PM-1) 
7-2-RNP (To) 
4-6-S-RNA 
Nucleolus Organiser

Antigens of the Nucleolus 

Typical granular Kinetochore proteinsCentromeres 
Almost homogenous,nucleoli enhanced 
 
Granular, 50% 10times brighter 
Nuclear dots 
Reticular 
Fine granular 
Fine granular 
Nuclear membrane 

Scl-70 
Cyclin (PCNA) 
Nuclear Granula 
Ku 
Mi-1 
Mi-2 
Lamins 

Other Proteins 

 آنتي ژنهاي غيراختصاصي سيتوپلاسم
Granular, compact 
Fine granular, compact 
Paranuclear, latticed granular 
Fine to coarse droplet-like 
 

Mitocondria 
Ribosomes 
Golgi apparatus 
Lysosomes 

Cell organells 

Fiber bundle 
Fine fiber construction 
Filaments  

Actin 
Vimentin 
Cytokeratin 

Cytosckeletal 

Granular, compact 
Fine granular, almost homogenous 
 
Fine granular, almost homogenous 

Jo-1 
PL-7 
PL-12 

Other Proteins 

  آنتي ژنهاي خاص دوران ميتوز
1-2 dots: directed towards 
poles 
Fibers on centriole 
Florescence in median level 
Perichromosomal  

Centriols 
Spindle fibers 
Separation zone 
Chromosome-associated 
antigens (MSA-3) 

Mitosis Structure 
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  اتوآنتی باديهای يافت شده در بيماريهای بافت همبند و درصد احتمال مثبت شدن هريک از آنهاکارآيی : ۴جدول 
Autoantibody Disease (frequency of autoantibody) Comments 
RF Rheumatoid arthritis (80%), other 

connective tissue diseases 
Sensitive but not specific for rheumatoid 
arthritis; correlates with prognosis of 
disease severity (not disease activity) 

ANA Systemic lupus erythematosus (99%), 
drug-induced lupus (100%), other 
connective tissue diseases 

Sensitive but not specific for connective 
tissue diseases; correlates poorly with 
disease activity 

Anti-dsDNA Systemic lupus erythematosus (60 -
٩٠%) 

Specific but not sensitive for systemic 
lupus erythematosus; correlates with lupus 
nephritis and disease activity 

Anti-ssDNA Infrequent Nonspecific and of little clinical utility 
Anti-histone Drug-induced lupus (90%), systemic 

lupus erythematosus (50%) 
Sensitive but not specific for drug-induced 
lupus 

Anti-Sm Systemic lupus erythematosus (20 to 
40%) 

Specific but not sensitive for systemic 
lupus erythematosus 

Anti-U1 snRNP Systemic lupus erythematosus (30 to 
40%), mixed connective tissue disease 
(95-100%) 
RA & Overlap Syndrome (3%) 

Associated with disease activity in 
systemic lupus erythematosus 

Anti-Ro (anti-SS-A) Sjogren's syndrome (40-95%), systemic 

lupus erythematosus (20-60%), 
Neonatal Lupus Syndrome (100%) 

Associated with photosensitive skin rash, 
pulmonary disease and lymphopenia in 
systemic lupus erythematosus 

Anti-La (anti-SS-B) Sjogren's syndrome (40-95%), systemic 

lupus erythematosus (10 to 20%) 

Associated with late-onset systemic lupus 

erythematosus, secondary Sjogren's 

syndrome and neonatal lupus syndrome 
Anti-ribosome Systemic lupus erythematosus (10 to 

20%) 
Highly specific but not sensitive for 
systemic lupus erythematosus; associated 
with lupus psychosis 

Anti-centromere or 
CENP-B 

Scleroderma (22 to 36%) 
Limited Form of PSS (80-95%) 

Associated with CREST syndrome and 
Raynaud's phenomenon 

Anti-topoisomerase 
I (anti-Scl-70) 

Scleroderma (25 to 75%) Highly specific but not sensitive for 
scleroderma 

Anti-Jo1 Polymyositis and dermatomyositis 
(30%) 

Associated with pulmonary fibrosis and 
Raynaud's phenomenon 

c-ANCA (PR-3) Wegener's granulomatosis (>90%) Highly specific and sensitive for Wegener's 
granulomatosis; correlates with disease 
activity 

p-ANCA (MPO) Wegener's granulomatosis (10%), 
microscopic polyangiitis, glomerulonephritis 

Sensitivity and specificity quite low in 
Wegener's granulomatosis 
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ଖی پارਔه پزشழیک   آزما঺وما৔࡬ور ৳مام ا०گاه الا୍ا پرو Aণزی  د ک૟ൎه  ඘ീ়ھای زઍব  ୌورت  روزاൈग़Chorus     ଡࣇ඼ය ا॥ت ଘ اণࣇࡗضار ୀسا৯د ଒  با راه ا৯دا
کاری با ජ໑ا൏ख़ ච໊ت࢕ف علਖی و  پژو਌঒ی    ୀای    . از ৶ࢤوඵව ଡری  ঱༚ل ච໋ارش  ऒواগد রود ساࠥت  پس ٨و ફ  భورت  ذඟ໊  کلૡه  اورژاিس  ઄ی   िی ھਛآماد චජ໊໑  نଌنا اേઽ

  .ৎࡁ৒ජف    و اඟ໔ای कජໍھای ূ਼࡛ࣣقاਦی و ඵ෕ز   චୀ໋اری  سඇൕنار୓ی  آड़وز਍ی  భ اଌن ز૞ඇඖه را دارد

 

  
  .৳ماس حاલل ৶ما௚  ජ໑۴ – ۴۴٢٨٧۵۶٣اૐࣻه ड़඼່وده و یا با ت࢕ඛൈھای   गWWW.ParsehLab.comࢨت ইࡣب اطلاعات ଘ ச ساশࢌ 
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