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STRESZCZENIE

Dziś autoprzeciwciała wykorzystywane są bardzo 
powszechnie w  codziennej praktyce reumatolo-
gicznej. Są pomocne dla postawienia rozpoznania, 
szczególnie we wczesnej fazie choroby, przy skąpej 
manifestacji klinicznej, bądź kiedy chory prezentuje 
nietypowy obraz kliniczny. Niekiedy stosuje się je 
także do monitorowania aktywności procesu choro-
bowego i oceny prognozy. Należy jednak pamiętać, 
że ze względu na ograniczenia metodyczne i  brak 
standaryzacji badań ewaluacyjnych, autoprzeciwcia-
ła winny być traktowane tylko jako narzędzie pomoc-
nicze w procesie diagnostyki chorób reumatycznych, 

a  nie złoty standard diagnostyczny. W  pracy dys-
kutowane są zagadnienia związane z  zaburzeniami 
immunologicznymi leżącymi u podstaw patogenezy 
chorób autoimmunizacyjnych, szczególnymi cecha-
mi diagnostyki serologicznej, znaczeniem klinicznym 
wybranych autoprzeciwciał z uwzględnieniem odręb-
ności diagnostycznych wieku dziecięcego, postępem 
w standaryzacji metod i wyzwaniami na przyszłość, 
których realizacja przyczyni się do optymalizacji dia-
gnostyki autoprzeciwciał w praktyce klinicznej.
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WSTĘP

Choroby autoimmunizacyjne są niezwykle 
heterogenne zarówno w odniesieniu do czę-
stości występowania, objawów klinicznych, jak 
i patogenezy. Ocenia się, że ogółem dotykają 
około 5% światowej populacji, a liczba zacho-
rowań wzrasta. Uwzględniając płeć, problem 
ten dotyczy 3,0% mężczyzn i 7,1% kobiet. 
Zdefiniowano ponad 80 jednostek chorobo-
wych, których prewalencja waha się od 1% 
do < 1/106. Szczyt zachorowań przeważnie 
przypada między 40. a 50. rokiem życia. Choro-
by te zwykle cechują się przewlekłym przebie-
giem z okresami zaostrzeń i remisji, prowadząc, 
w najbardziej dramatycznych przypadkach, do 
trwałego inwalidztwa, a nawet śmierci [1]. 

Autoimmunizacja jest definiowana jako 
odpowiedź immunologiczna przeciw własnemu 
antygenowi lub antygenom. Odpowiedzi auto-

immunizacyjne mogą pojawiać się, nie wywołu-
jąc choroby albo w chorobach wywołanych in-
nymi mechanizmami i zwykle, dzięki zjawisku 
autotolerancji, nie prowadzą do rozwoju cho-
roby autoimmunizacyjnej. Do mechanizmów 
zapewniających tolerancję na własne antygeny 
należą tolerancja centralna, czyli eliminacja 
w procesie apoptozy limfocytów T autoreak-
tywnych podczas ich dojrzewania w grasicy oraz 
tolerancja obwodowa, której zadaniem jest nie-
dopuszczenie do aktywacji autoreaktywnych 
limfocytów T, które pokonały barierę central-
nych narządów limfatycznych [2]. 

Do przełamania tolerancji własnej orga-
nizmu może dojść na skutek różnych mecha-
nizmów:

— molekularnej mimikry, w której anty-
geny patogenu inicjują odpowiedź immunolo-
giczną i dochodzi do krzyżowych reakcji z an-
tygenami gospodarza;
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 — uwolnienia ukrytych antygenów (np. w wy-
niku uszkodzenia), gdy antygeny pierwotnie 
ukryte przed układem immunologicznym, 
mogą inicjować reakcje autoimmunizacyjne;

 — działania autoreaktywnych limfocytów T 
(tzw. T-cell bypass), które z reguły są usu-
wane we wspomnianych wyżej mechani-
zmach tolerancji centralnej i obwodowej, 
jednak pojawienie się zmienionych anty-
genów (infekcje, leki, promieniowanie ul-
trafioletowe) powoduje aktywację nowych 
autoreaktywnych komórek;

 — zaburzenia równowagi cytokinowej (cytoki-
ny stanowią istotne mediatory odpowiedzi 
immunologicznej) skutkujące dysregulacją 
układu immunologicznego [2]. 

Rozpoznanie choroby autoimmuniza-
cyjnej wiąże się ze spełnieniem co najmniej 
dwóch z poniższych kryteriów:

 — swoista nabyta odpowiedź immunologiczna 
skierowana jest przeciw zajętemu narządo-
wi lub tkance;

 — autoreaktywne limfocyty T i/lub autoprze-
ciwciała obecne są w zajętym narządzie 
lub tkance;

 — transfer autoreaktywnych limfocytów T 
i/lub autoprzeciwciał do zdrowego osobni-
ka lub zwierzęcia inicjuje rozwój choroby;

 — wykazanie na modelach zwierzęcych, że 
immunizacja autoantygenem indukuje cho-
robę,

 — eliminacja lub supresja odpowiedzi auto-
immunizacyjnej hamuje progresję choroby 
lub prowadzi do poprawy klinicznej [3].

Jak się obecnie uważa choroby autoim-
munizacyjne są wynikiem wzajemnych inte-
rakcji pomiędzy czynnikami wywołującymi 
(zwłaszcza czynnikami środowiskowymi, w tym 
zakażeniami), dziedziczeniem genów uwrażli-
wiających, autoantygenami, zaburzeniami pro-
cesu tolerancji antygenów własnych i mecha-
nizmów apoptozy. Najczęściej dzieli się je na 
narządowo swoiste (autoprzeciwciała reagują 
z antygenami swoistymi tylko dla określonej 
tkanki) i układowe (autoprzeciwciała reagu-
ją z antygenami powszechnie występującymi 
w organizmie), do których należą układowe 
choroby tkanki łącznej [2].

CO CZYNI DIAGNOSTYKĘ SEROLOGICZNĄ 
UNIKATOWĄ

Diagnostyka serologiczna opierająca się 
na detekcji autoprzeciwciał nie może być po-
równywana z żadną inną dziedziną medycyny 
laboratoryjnej. O jej unikatowości decyduje 

biologiczna heterogenność odpowiedzi im-
munologicznej, szerokie spektrum autoan-
tygenów cechujące jedną chorobę, mnogość 
czynników interferujących w testach laborato-
ryjnych i wpływająca na ekspresję autoprzeciw-
ciał, bardzo istotna odwrotna zależność między 
swoistością a czułością diagnostyczną czy moż-
liwość wykrycia autoprzeciwciał przed manife-
stacją kliniczną choroby [4].

HETEROGENNOŚĆ ODPOWIEDZI  
IMMUNOLOGICZNEJ

Odpowiedź autoimmunizacyjna ce-
chuje się zmiennością i u osób, u których 
rozpoznano tę samą chorobę można ob-
serwować różne izotypy autoprzeciwciał, 
różnice mogą także dotyczyć ich powino-
wactwa i awidności (zachłanności, czyli siły 
wiązania antygenu przez przeciwciała) 
czy wewnątrz- i międzykomórkowego roz-
mieszczenia oraz swoistości epitopów [4].  
Sięgając do wybranych przykładów, hetero-
genność przeciwciał przeciw dwuniciowemu 
DNA (anty-dsDNA, anti-double stranded 
DNA antibodies), stanowiących podstawowy 
marker serologiczny tocznia rumieniowate-
go układowego (TRU), przejawia się w zdol-
ności do krzyżowej reaktywności z różnymi 
białkami. Ich krzyżowa reaktywność z a-akty-
niną stanowi jeden z patomechanizmów ne-
fropatii toczniowej [5], a z receptorem NMDA  
(N-methyl-D-aspartate receptor) może induko-
wać zaburzenia neuropsychiatryczne, takie jak 
depresja czy zaburzenia czynności poznawczych 
[6]. Natomiast krzyżowe reakcje między czyn-
nikiem reumatoidalnym (RF, rheumatoid fac-
tor) a antygenem kardiolipinowym prowadzą 
do fałszywie dodatnich wyników uzyskanych 
dla przeciwciał antykardiolipinowych (aCL, 
anticardiolipin antibodies) w klasie IgM [7].  
Heterogenność może także dotyczyć roz-
poznawania przez autoprzeciwciała różnie 
zmodyfikowanych form antygenów. Reakcja 
z apoptotycznie lub oksydatywnie zmodyfiko-
waną formą U1-70 kDa wiąże się z różną ma-
nifestacją kliniczną [8]. Różne rozmieszczenie 
epitopów, wewnątrz- lub międzykomórkowo, 
może mieć swoje konsekwencje diagnostyczne. 
Większość przeciwciał przeciwcentromero-
wych (ACA, anti-centromere antibodies) reagu-
je z centoromerowym białkiem B (CENP-B), 
jednak w niewielkim odsetku stwierdza się 
reaktywność wyłącznie w stosunku do białka 
A (CENP-A). Jeżeli zatem zostaną zastosowa-
ne testy oparte tylko na CENP-B to uzyskuje 
się w tych przypadkach wynik ujemny [4].
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ZMIENNOŚĆ ETNICZNA
Nie od dziś wiadomo, że ekspresja au-

toprzeciwciał podlega także zmienności et-
nicznej. U chorych na twardzinę układową 
(TU) rasy kaukaskiej częściej stwierdza się 
ACA, a u Afroamerykanów — przeciwciała 
reagujące z topoizomerazą czy fibrylaryną 
[9]. Podobnie u Afroamerykanów, Afrokara-
ibów i mieszkańców Afryki Południowej rasy 
czarnej istotnie częściej występują przeciw-
ciała reagujące z antygenem Sm (przeciwcia-
ła ujęte w kryteriach klasyfikacyjnych TRU) 
w porównaniu z rasą kaukaską [10]. Z dru-
giej strony, różnice etniczne mogą zaznaczyć 
się w immunologicznie podobnych grupach. 
Przeciwciała reagujące z antygenem Ku u Ja-
pończyków wiążą się z zespołami nakłada-
nia TU i zapalenia wielomięśniowego (PM, 
polymyositis) lub TU/PM/TRU. Natomiast 
u Afroamerykanów istnieje ścisły związek 
z TRU [4].

CZUŁOŚĆ I SWOISTOŚĆ DIAGNOSTYCZNA 
AUTOPRZECIWCIAŁ

Diagnostykę autoprzeciwciał cechuje ści-
sła odwrotna zależność między czułością i swo-
istością. Dlatego międzynarodowe rekomenda-
cje dotyczące detekcji różnych autoprzeciwciał 
często oparte są na co najmniej dwuetapowej 
strategii diagnostycznej. W przypadku prze-
ciwciał przeciwjądrowych (ANA, anti-nuclear 
antibodies) najpierw stosuje się test przesie-
wowy z użyciem metody immunofluorescencji 
pośredniej i linii komórkowej HEp-2 jako sub-
stratu [11]. Cechą testu przesiewowego winna 
być duża czułość (co istotnie zmniejsza jego 
swoistość, czyli zwiększa się liczba wyników fał-
szywie dodatnich — uzyskuje się wyniki dodat-
nie również u osób bez objawów choroby reu-
matycznej). W drugim etapie przeprowadza 
się test potwierdzenia, który powinna cecho-
wać duża swoistość (potwierdzenie obecności 
autoprzeciwciał ściśle związanych z wybranymi 
układowymi chorobami tkanki łącznej, ale też 
większy odsetek wyników fałszywie ujemnych). 
Zgodnie z ogólną zasadą, że im większe miano 
autoprzeciwciał, tym większa swoistość dia-
gnostyczna, zaleca się, aby miana dzielić na 
przedziały, co ma ułatwić wstępną interpreta-
cję wyniku [4]. W przypadku ANA proponuje 
się następujący podział: 1:40–1:80 — granicz-
ne/słabo dodatnie, 1:160–1:640 — średnio do-
datnie, ≥ 1:1280 — wysoko dodatnie [12]. Za 
miana istotne klinicznie u dorosłych uważa 
się ≥ 1:160, a u dzieci ≥ 1:40 [11].

WARTOŚĆ PREDYKCYJNA AUTOPRZECIWCIAŁ
Choroby autoimmunizacyjne cechują 

się złożoną naturą. Zwykle poprzedza je faza 
subkliniczna, kiedy dochodzi do dysregula-
cji układu immunologicznego. Nie obserwuje 
się jeszcze objawów narządowych, ale można 
wykryć obecność wybranych wskaźników sero-
logicznych. Po upływie miesięcy, a częściej lat, 
dochodzi do przełamania tolerancji własnej 
organizmu i przy udziale różnych mechani-
zmów, opisanych wyżej, dochodzi do rozwoju 
manifestacji klinicznych. Na podstawie badań 
przeprowadzonych u amerykańskich żołnie-
rzy, u których po latach rozpoznano TRU, 
pokazano, że już na 10 lat przed pojawieniem 
się pierwszych objawów obecne były ANA 
i autoprzeciwciała reagujące z antygenem Ro 
(anty-Ro) u 78% i 47% odpowiednio. U 55% 
badanych na 2,5 roku przed postawieniem 
rozpoznania można było stwierdzić anty-
-dsDNA, podczas gdy autoprzeciwciała re-
agujące z RNP czy anty-Sm pojawiały się na 
kilka miesięcy przed początkiem choroby. Co 
ciekawe, po postawieniu diagnozy pojawienie 
się nowych autoprzeciwciał odnotowywano 
niezwykle rzadko. U pewnego odsetka osób 
z grupy kontrolnej natomiast stwierdzano je-
dynie obecność ANA i anty-Ro. Zatem do-
datni wynik autoprzeciwciał charakterystycz-
nych dla TRU odznaczał się dużą czułością 
i swoistością dla późniejszego rozpoznania 
choroby [13]. Dodatnia wartość predykcyjna 
autoprzeciwciał staje się coraz istotniejsza 
w obliczu współczesnych, innowacyjnych te-
rapii, możliwości postawienia rozpoznania na 
jak najwcześniejszym etapie choroby, czy przy 
skąpych lub nietypowych objawach klinicz-
nych [4].

JAK ZLECAĆ I INTERPRETOWAĆ WYNIKI 
BADAŃ SEROLOGICZNYCH W REUMATOLOGII 
NA PRZYKŁADZIE PRZECIWCIAŁ 
PRZECIWJĄDROWYCH

Istnieje kilka zasad, którymi należy się 
kierować, planując diagnostykę serologiczną 
układowych chorób tkanki łącznej:

 — obecność autoprzeciwciała może być pato-
gnomoniczna dla danej choroby;

 — miano autoprzeciwciała koreluje z aktyw-
nością choroby;

 — obecność autoprzeciwciała wiąże się 
z określonymi objawami klinicznymi;

 — autoprzeciwciało ma znaczenie rokowni-
cze [14].
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American College of Rheumatology (ACR) 
opublikował szablon zawierający przesłanki, 
które należy uwzględnić analizując przydatność 
kliniczną parametrów laboratoryjnych. Po zde-
finiowaniu i uwzględnieniu aspektów metodo-
logicznych należy przede wszystkim określić do 
jakich celów test ma być stosowany: ustalenie 
rozpoznania, ocena prognozy czy długotermi-
nowe monitorowanie [15]. Formułowanie tego 
typu wytycznych przez gremia opiniodawcze 
ma sprzyjać racjonalizacji diagnostyki serolo-
gicznej i stanowić pomoc dla reumatologów 
we właściwym doborze testów laboratoryjnych, 
zależnie od ich przeznaczenia. 

Pomimo coraz doskonalszych narzędzi 
diagnostyki laboratoryjnej i lepszego poznania 
patogenezy układowych chorób tkanki łącznej, 
autoprzeciwciała nadal winny być uważane 
jedynie za markery choroby i stanowić część 
złożonego panelu diagnostycznego, a nie być 
złotym standardem diagnostycznym (wynik do-
datni nie zawsze potwierdza, a ujemny wyklu-
cza chorobę) [2]. Idąc dalej za rozważaniami 
Sheldon [2] i uwzględniając omówione wcze-
śniej wybrane cechy diagnostyki serologicznej, 
można sformułować kilka praktycznych wska-
zówek:

 — żaden z testów nie jest doskonały wiele 
z nich nie prezentuje zadowalającej czuło-
ści i swoistości diagnostycznej;

 — należy zapoznać się z laboratorium, do 
którego zleca się badania z jednej strony 
by mieć wiedzę, czy podlega wewnętrz-
nym i zewnętrznym sprawdzianom jakości, 
czy przeprowadza procedury oznaczania 
autoprzeciwciał zgodnie z międzynarodo-
wymi rekomendacjami itp., a z drugiej by 
nawiązać współpracę klinicysta–diagnosta 
laboratoryjny, niezbędną dla optymalnego 
procesu diagnostycznego;

 — nie należy spodziewać się, że wyniki będą 
wymienne między laboratoriami, choćby 
ze względu na stosowanie różnych metod, 
co gorsza, nawet jeśli stosowane są te same 
metody, wyniki uzyskane w różnych labora-
toriach mogą być istotnie odmienne;

 — jeżeli wynik badania nie jest zgodny z oceną 
kliniczną, należy zlecić powtórną analizę, 
najlepiej z użyciem innej metody, głównie 
aby wykluczyć/potwierdzić ryzyko interfe-
rencji (m.in. substancje endogenne, leki, 
przeciwciała heterofilowe czy wspomniana 
krzyżowa reaktywność);

 — jeżeli powtórny wynik nadal budzi wątpliwości, 
należy oznaczenie wykonać w świeżo pobranej 
próbce (ze względów omówionych wyżej);

 — należy upewnić się, że zlecając testy labora-
toryjne zadajemy konkretne, celowane py-
tanie i że testy, które zleciliśmy są w stanie 
na to pytanie odpowiedzieć [2].

Ostatni punkt wydaje się być kluczowy 
— badania laboratoryjne, a zwłaszcza ocenę 
autoprzeciwciał, należy zlecać wyłącznie ze 
wskazań klinicznych [16]. Jako przykład posłu-
ży badanie ANA, bodaj najczęściej wykonywa-
ne w praktyce reumatologicznej. Przeciwciała 
przeciwjądrowe często wykrywa się w zdrowej 
populacji, w niskim mianie 1:40 nawet u 31,7%, 
a także w przebiegu ciąży, infekcji, chorób no-
wotworowych, autoimmunizacyjnych chorób 
narządowo swoistych (np. autoimmunologicz-
nego zapalenia tarczycy czy wątroby) [17]. 
Zatem czułość i swoistość ANA jest zdetermi-
nowana przyjętą wartością odcięcia dla miana 
autoprzeciwciał oraz wstępną oceną kliniczną, 
popartą danymi z wywiadu i badaniem fizykal-
nym, sugerującymi układową chorobę tkanki 
łącznej. Jednym z najczęstszych błędów jest 
zlecanie tego badania przy braku lub niewielu 
przesłankach klinicznych [16]. 

Na stronie ACR w zakładce „Wybierając 
mądrze” punkt pierwszy odwołuje się do oceny 
ANA. Jednoznacznie wskazuje się w nim, aby 
odstąpić od poszerzania diagnostyki w kierun-
ku autoprzeciwciał swoistych, jak anty-dsDNA 
czy anty-Sm, jeśli wynik testu przesiewowego 
był ujemny i brak jest klinicznych przesłanek 
sugerujących układową chorobę tkanki łącznej. 
Wyjątek stanowią autoprzeciwciała reagują-
ce z Jo-1 i SS-A, gdyż ekspresja antygenu na 
komórkach HEp-2 często jest niewystarczają-
ca, co może być przyczyną wyników fałszywie 
ujemnych. W uzasadnionych przypadkach oce-
ną kliniczną badania należy przeprowadzić przy 
użyciu innych, bardziej czułych metod [18]. 

Objawy kliniczne ściśle związane z ukła-
dowymi chorobami tkanki łącznej, które 
przede wszystkim powinny być uwzględniane 
przy zlecaniu badania w kierunku obecności 
ANA, obejmują: objawy ciężkiego zmęczenia 
(disabling fatigue), objaw Raynauda, objawy 
zapalenia stawów, gorączkę o nieznanej etio-
logii oraz stosowanie leków związanych z ry-
zykiem rozwoju tocznia indukowanego lekami 
(DIL, drug induced lupus) [12]. Współzależ-
ność prawdopodobieństwa klinicznego (pre-
-test probability) oraz strategii diagnostycznej 
ANA i prawdopodobieństwa rozpoznania 
TRU (post-test probability, wartość predykcyj-
na) przedstawiono w tabeli 1. Dane wskazują, 
że ujemna wartość predykcyjna (wykluczenie 
choroby) jest większa dla testu przesiewowego 
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Tabela 1. Prawdopodobieństwo kliniczne i strategia diagnostyczna ANA a prawdopodobieństwo rozpoznania TRU wg Mahler 
i wsp. [19]

Prawdopodobieństwo rozpoznania 
(wartość predykcyjna)

Prawdopodobieństwo kliniczne TP (+) TP (—) TMS (+) TMS (—)

Małe — utrata włosów i artralgia 6% 0,08% 19% 0,20%

Średnie — fotowrażliwość, umiarkowana leukopenia 42% 0,80% 72% 3%

Duże ˇ fotowrażliwość, typowe zmiany skórne, objawy zapalenia stawów 87% 7% 96% 21%

TP — test przesiewowy, metoda immunofluorescencji pośredniej; TMS — test monospecyficzny (potwierdzenia), (+) — dodatni wynik testu, (–) — 
ujemny wynik testu

Tabela 2. Znaczenie kliniczne przeciwciał przeciwjądrowych

Stan kliniczny
Częstość występowania 
ANA (%)

Znaczenie kliniczne

Mieszana choroba tkanki łącznej Około 100 Diagnostyczne

Toczeń indukowany lekami Około 100 Diagnostyczne

Toczeń rumieniowaty układowy 95–100 Diagnostyczne

Autoimmunlogiczne zapalenie wątroby 40–100 Diagnostyczne

Twardzina układowa 40–80 Diagnostyczne

Zespół Sjögrena 40–96 Diagnostyczne

Zapalenie wielomięśniowe i skórno-mięśniowe 30–80 Diagnostyczne

Pierwotna marskość żółciowa 50–80 Diagnostyczne

Młodzieńcze idiopatyczne zapalenie stawów 20–50 Prognostyczne

Objaw Raynauda 20–60 Prognostyczne

Reumatoidalne zapalenie stawów 30–50 Brak

Zespół antyfosfolipidowy 40–70 Brak

Fibromyalgia 15–25 Brak

Toczeń skórny 5–25 Brak

Choroby tarczycy 30–50 Brak

Stwardnienie rozsiane Około 25 Brak

Krewni chorych na układowe choroby tkanki łącznej 5–25 Brak

Choroby nowotworowe Różna częstość Brak/znaczenie nieustalone

Choroby infekcyjne Różna częstość Brak

w porównaniu z testem potwierdzenia (prze-
strzeganie dwuetapowej strategii diagnostycz-
nej ANA jest zatem konieczne). Przy skąpych 
i nieswoistych przesłankach klinicznych (małe 
i średnie prawdopodobieństwo kliniczne) nie-
wykrycie ANA zmniejsza szansę na postawie-
nie diagnozy TRU < 1%. Natomiast potwier-
dzenie obecności autoprzeciwciał swoistych 
dla choroby, zwłaszcza przy obecności charak-
terystycznych objawów, zwiększa prawdopodo-
bieństwo rozpoznania TRU do 96% [19]. Zna-
czenie ANA w różnych stanach klinicznych 
podsumowano w tabeli 2.

A jak postępować kiedy stwierdzi się 
obecność ANA u osoby bezobjawowej? Otóż 
możliwe scenariusze kliniczne, determinujące 
ewentualne przeprowadzenie badań dodatko-

wych i dalsze postępowanie kliniczne, ściśle 
wiążą się z mianem ANA (ryc. 1):

 — brak typowych objawów klinicznych i ANA 
w małym mianie. Nie zaleca się powtarza-
nia testu ani badania kontrolnego (ponad 
11-letnie obserwacje wykazały, że jedynie 
ok. 10% osób rozwija chorobę autoimmu-
nizacyjną, a wyniki oznaczeń ANA u więk-
szości nie zmieniają się na przestrzeni lat, 
nie wpływając tym samym na postępowa-
nie kliniczne);

 — brak typowych objawów klinicznych i ANA 
w średnim mianie. Zaleca się powtórzenie 
testu po 6 miesiącach. Jeśli utrzymuje się 
średnie lub małe miano autoprzeciwciał 
i nadal nie stwierdza się objawów klinicz-
nych, nie ma konieczności przeprowadza-
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Rycina 1. Schemat postępowania u osoby bez objawów choroby reumatycznej, u której wykazano obecność przeciwciał prze-
ciwjądrowych

nia dalszych badań. Jeśli natomiast miano 
ANA w kolejnym badaniu zwiększa się 
przy dalszym braku objawów, badanie 
kontrolne powinno powtarzać się np. co 
6 miesięcy (ze względu na dodatnią wartość 
predykcyjną autoprzeciwciał i wspomnianą 
większą swoistość diagnostyczną autoprze-
ciwciał występujących w dużym mianie);

 — obecność typowych objawów i dodatni test 
na obecność ANA wiążą się oczywiście 
z koniecznością przeprowadzenia badań 
dodatkowych i objęcia chorego stałą opie-
ką specjalistyczną [12].

INNE BADANIA SPECJALISTYCZNE

W codziennej praktyce reumatologicznej, 
poza ANA, wykorzystuje się szerszy arsenał 
parametrów immunologicznych. Należą do 
nich między innymi przeciwciała przeciw cy-
toplazmie granulocytów obojętnochłonnych 
(ANCA, anti-neutrophil cytoplasmic antibo-
dies), przeciw cyklicznemu cytrulinowanemu 
peptydowi (anty-CCP, anti-cyclic citrullina-
ted peptide antibodies) i przeciwfosfolipidowe 
(aPL, anti-phospholipid antibodies).

PRZECIWCIAŁA PRZECIW CYTOPLAZMIE  
GRANULOCYTÓW OBOJĘTNOCHŁONNYCH

Przeciwciała ANCA są markerem sero-
logicznym układowych zapaleń naczyń. Do 
zapaleń naczyń związanych z ANCA zalicza 
się ziarniniakowatość z zapaleniem naczyń, 
mikroskopowe zapalenie naczyń oraz eozyno-
filową ziarniniakowatość z zapaleniem naczyń. 

Ponadto, w nowej klasyfikacji zapaleń naczyń 
opublikowanej w 2013 roku [20] zaznacza się, 
że przeciwciała te mogą być również wykorzy-
stane do różnicowania guzkowego zapalenia 
tętnic (PAN, polyarteritis nodosa) z zapalenia-
mi naczyń związanymi z ANCA. W przebiegu 
PAN nie stwierdza się obecności ANCA. Jest 
to ważna cecha różnicująca, gdyż w przypad-
ku zajęcia małych i średnich tętnic, przebieg 
kliniczny obu wymienionych typów martwi-
czych zapaleń naczyń może być bardzo po-
dobny [20]. 

W przypadku ANCA również stosuje się 
dwuetapową strategię diagnostyczną opartą 
na teście przesiewowym z użyciem granulo-
cytów utrwalonych etanolem oraz formaliną 
i monoswoisty test potwierdzenia. W badaniu 
przesiewowym można wyróżnić 4 typy świe-
cenia: cytoplazmatyczny (C-ANCA), okołoją-
drowy (P-ANCA), cytoplazmatyczny atypowy  
(C-ANCA atypowe) i atypowy (A-ANCA) 
[21]. Najważniejszymi antygenami docelowy-
mi są dla C-ANCA — proteinaza 3 (PR3), dla 
P-ANCA — mieloperoksydaza (MPO). Swo-
istość testów dla zapaleń naczyń wynosi dla  
C-ANCA 95%, P-ANCA 80%, anty-PR3 90% 
i anty-MPO 90%. 

Pamiętać należy, że przeciwciała te, 
zwłaszcza P-ANCA, z różną częstością mogą 
występować u bezobjawowych osób (szczegól-
nie w starszym wieku), w przebiegu zapalnych 
chorób jelit, autoimmunologicznych chorób 
wątroby, innych układowych chorób tkan-
ki łącznej, infekcji, chorób nowotworowych, 
u osób uzależnionych od kokainy, w mukowi-
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scydozie i celiakii, a także po zastosowaniu wy-
branych leków (propylotiouracyl, hydralazyna, 
interferon czy minocyklina) [22].

PRZECIWCIAŁA PRZECIW CYKLICZNEMU 
CYTRULINOWANEMU PEPTYDOWI

Opublikowane w 2010 roku przez 
ACR/European League Against Rheumatism 
(EULAR) kryteria klasyfikacyjne reumato-
idalnego zapalenia stawów (RZS) zawierają 
dwa kryteria serologiczne: obecność RF i prze-
ciwciał przeciw białkom cytrulinowanym. Speł-
nienie co najmniej jednego z nich jest koniecz-
ne dla ustalenia rozpoznania [23]. 

W praktyce klinicznej powszechnie wyko-
rzystuje się anty-CCP. Obecnie stosowane testy 
ELISA (enzyme linked immunosorbent assay) 
II generacji umożliwiające detekcję anty-CCP 
(z wykorzystaniem wysoko oczyszczonych syn-
tetycznych peptydów zawierających cytrulinę), 
cechują się dużą czułością (75–82%) i swoisto-
ścią (90–98%) diagnostyczną RZS. Wykazuje 
się ich obecność już we wczesnej fazie choro-
by (czułość 61%) i jak potwierdzono, istotnie 
wiążą się z występowaniem formy nadżerkowej 
i postępującą destrukcją stawów. Niektóre ba-
dania wykazały, że mogą być obecne w suro-
wicy już na kilkanaście lat przed manifestacją 
pierwszych objawów choroby. Wartość pre-
dykcyjna anty-CCP jest większa niż RF. Szansa 
rozwoju RZS w ciągu 5 lat u osób z obecnością 
anty-CCP wynosi 69% [24].

Duża swoistość dla RZS pozwala wyko-
rzystać anty-CCP w różnicowaniu RZS z TRU, 
wirusowym zapaleniem wątroby typu C i poli-
mialgią reumatyczną.

Należy wspomnieć, że przez wiele lat RF 
był jedynym kryterium serologicznym RZS. 
Czynnik reumatoidalny, najczęściej klasy IgM, 
stwierdza się u 80–85% chorych, ale we wcze-
snej fazie choroby tylko u około 30%. Nie 
jest to swoisty marker RZS. Wykrywa się go 
w przebiegu innych zapalnych chorób reuma-
tycznych, krioglobulinemii, chorób infekcyj-
nych i nowotworów. Obecny może być także 
u zdrowych osób i częstość jego występowania 

wzrasta z wiekiem. Z praktycznego punktu wi-
dzenia warto jest, obok RF IgM, oznaczać RF 
w klasie IgA. Wyniki dodatnie dla obu izoty-
pów są bardziej swoiste dla RZS i rzadko spo-
tyka się taką kombinację w innych chorobach 
reumatycznych [24].

PRZECIWCIAŁA PRZECIWFOSFOLIPIDOWE
W praktyce reumatologicznej rutynowo 

oznacza się trzy rodzaje aPL włączone do kry-
teriów klasyfikacyjnych zespołu antyfosfoli-
pidowego (APS, antiphospholipid syndrome): 
aCL, przeciwciała przeciw b2-glikoproteinie 
I (anty-b2-GPI) i antykoagulant tocznia (LA, 
lupus anticoagulant) (tab. 3) [25].

Na przestrzeni lat podejście do diagnosty-
ki APS, a zwłaszcza interpretacji testów serolo-
gicznych, zmieniło się. W zależności od obec-
ności wybranych manifestacji można określić 
małe, średnie i duże ryzyko wystąpienia APS, 
co w różnym stopniu uzasadnia zlecenie bada-
nia aPL:

 — małe ryzyko APS — żylna lub tętnicza za-
krzepica u starszych chorych;

 — średnie — wydłużony czas częściowej trom-
boplastyny po aktywacji (APTT, activated 
partial thromboplastin time) u osób bezob-
jawowych, nawracające samoistne poronie-
nia, sprowokowana żylna zakrzepica u mło-
dych chorych (< 50 rż.);

 — duże — niesprowokowana zakrzepica żyl-
na i tętnicza u młodych chorych, lokalizacja 
zmian zakrzepowych w nietypowych miej-
scach, późne utraty ciąży, jakikolwiek epi-
zod zakrzepowy lub powikłania położnicze 
u chorych na choroby autoimmunizacyjne 
(zwłaszcza TRU, RZS, małopłytkowość 
autoimmunologiczną, niedokrwistość au-
toimmunohemolityczną) [26].

W przypadku chorych z objawami na-
czyniowymi i położniczymi uzyskane wyniki 
oznaczeń aPL mają znaczenie w ocenie ryzyka, 
czy u podłoża tych zmian leży APS. Za pew-
nym rozpoznaniem przemawia wynik dodatni 
dla wszystkich aPL ujętych w kryteriach. Jeśli 
obecne są tylko aCL i anty-b2-GPI, zwłaszcza 

Tabela 3. Zmodyfikowane laboratoryjne kryteria kwalifikacyjne zespołu antyfosfolipidowego (Sydney 2004) [25]

Kryteria laboratoryjne

Antykoagulant tocznia obecny w osoczu, wykryty ≥ 2-krotnie w odstępach ≥ 12 tygodni metodami ustalonymi przez 
Międzynarodowe Towarzystwo Zakrzepicy i Hemostazy
Przeciwciała antykardiolipinowe w klasie IgG (GPL) i/lub IgM (MPL) obecne w surowicy lub osoczu w średnim lub dużym 
stężeniu (> 40 GPL lub MPL albo > 99 percentyla) stwierdzone minimum 2-krotnie w odstępie ≥ 12 tygodni, pomiar 
z użyciem standaryzowanego testu ELISA
Obecność przeciwciał przeciw b2-glikoproteinie I w klasie IgG i/lub IgM w surowicy lub osoczu w stężeniu > 99 percen-
tyla, stwierdzona minimum 2-krotnie w odstępie ≥ 12 tygodni, pomiar z użyciem standaryzowanego testu ELISA
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Tabela 4. Czynniki interferujące w testach laboratoryjnych do oceny przeciwciał przeciwfosfolipidowych

— Zbyt krótki czas (< 3–6 miesięcy) od epizodu zakrzepowego
— Leczenie antykoagulacyjne, heparyny i doustne antykoagulanty, interferują z testami koagulologicznymi stosowanymi 

w diagnostyce LA (aCL, anty-b2-GPI — brak interferencji)
— Domieszka płytek krwi w osoczu (fałszywie ujemne wyniki LA)
— Zwiększone stężenie białka C-reaktywnego może powodować wydłużenie czasów krzepnięcia (proporcjonalne do 

stężenia białka) stosowanych w diagnostyce LA
— Bardzo duże stężenia substancji endogennych (hemoglobina, bilirubina, lipidy)
— Duże stężenie immunoglobulin poli- i monoklonalnych (wyniki fałszywie dodatnie)
— Reakcje krzyżowe — infekcje, RF
— Brak klasycznych aPL — obecne inne izotypy lub inne aPL
— Zespół nerczycowy — utrata aPL IgG z moczem, zmniejszona synteza i/lub zwiększony katabolizm
— Glukokortykosteroidy i leki immunosupresyjne (zmniejszenie miana aPL)

LA — antykoagulant tocznia, aCL — przeciwciała antykardiolipinowe, anty-b2-GPI — przeciwciała przeciw b2-glikoproteinie I, RF — czynnik reumatoidal-
ny, aPL — przeciwciała przeciwfosfolipidowe, IgG — immunoglobulina klasy G

izotyp IgG, mówi się o wysoce prawdopodob-
nym APS. Obecny jeden rodzaj aPL, czyni dia-
gnozę APS mało prawdopodobną lub rozpo-
znaje się tak zwany położniczy APS [26].

Przeciwciała przeciwfosfolipidowe są też 
znakomitym przykładem jak wiele zmiennych 
może wpływać na wynik badań immunologicz-
nych i tym samym, jak wiele zmiennych należy 
wziąć pod uwagę, aby uczynić tę diagnostykę 
optymalną i wiarygodną. Wybrane czynniki 
przedstawiono w tabeli 4. 

Zatem, ujmując wszystkie aspekty związa-
ne z diagnostyką APS, właściwa strategia win-
na obejmować następujące etapy:

 — jeśli u chorego obecne są typowe objawy 
kliniczne, należy oznaczyć wszystkie aPL 
ujęte w kryteriach klasyfikacyjnych zespo-
łu. W przypadku uzyskania wyników dodat-
nich należy rozpoznać APS;

 — w przypadku gdy charakterystycznym obja-
wom klinicznym APS nie towarzyszy obec-
ność klasycznych aPL, należy ocenić możli-
we inne tło zakrzepicy, wykluczyć kliniczne 
i laboratoryjne przyczyny wyników ujem-
nych, ocenić inne, nieujęte w kryteriach, 
aPL i w przypadku wyników dodatnich 
rozpoznać APS, gdy wyniki badań dodat-
kowych także są ujemne należy rozpoznać 
seronegatywny APS [27].

CZY POWTARZAĆ TESTY SEROLOGICZNE 
U CHORYCH NA CHOROBY REUMATYCZNE

W praktyce lekarza reumatologa często 
pojawia się pytanie „Czy i jak często należy 
powtarzać ocenę autoprzeciwciał?”. Ogólna 
zasada brzmi, że badania serologiczne są naj-
bardziej przydatne w fazie diagnostyki i poza 
kilkoma wyjątkami, nie mają wartości jako 
markery aktywności procesu chorobowego 
i ich regularne powtarzanie nie wnosi istot-

nych klinicznie informacji. Sytuacja zmienia 
się, gdy pojawią się nowe objawy, które mogą 
wpłynąć na diagnozę lub zmianę terapii. Wte-
dy powtórne wykonanie badań laboratoryjnych 
jest wskazana.

Opierając się na konkretnych przykła-
dach, wskazuje się, że ogólny test ANA dość 
słabo koresponduje z aktywnością choroby 
i możliwością oceny skuteczności leczenia. 
Jego powtarzanie jest najbardziej uzasadnione 
w przypadku zmiany obrazu klinicznego, czy 
podejrzenia chorób współistniejących (ryc. 2). 
Podobnie stężenia autoprzeciwciał swoistych 
mogą zmieniać się w czasie i przeciwciała te 
wykrywa się zarówno w aktywnej fazie choro-
by, jak i w okresie remisji (ale np. stale utrzy-
mujące się duże stężenie anty-U1RNP jest 
wysoce swoiste dla mieszanej choroby tkanki 
łącznej). Wyjątek stanowią anty-dsDNA, któ-
re ściśle wiążą się z zajęciem nerek w przebie-
gu TRU oraz z ogólną aktywnością choroby 
(wzrost stężenia może na kilka miesięcy wy-
przedzać zaostrzenie procesu chorobowego). 
Zatem jak często powtarzać test w tej grupie 
chorych? Specjaliści są zdania, że u chorych 
w okresie wyciszenia objawów kontrolne ba-
danie powinno się wykonać co 6–12 miesięcy, 
a u chorych z zajęciem nerek częściej, nawet co 
2–4 miesiące, zależnie od ogólnej aktywności 
choroby (ryc. 3) [28].

Wyniki badań nad możliwością wykorzy-
stania anty-CCP do monitorowania leczenia 
nie są jednoznaczne. Analiza chorych podda-
nych konwencjonalnemu leczeniu, głównie 
metotreksatem (MTX) wskazuje na zależność 
zmiany stężenia anty-CCP w czasie terapii od 
czasu trwania choroby. Natomiast wyniki ba-
dań dotyczących stosowania terapii łączonej 
(MTX i inhibitory czynnika martwicy nowo-
tworów alfa [TNF-a, tumor necrosis factor 
alpha]) są sprzeczne. Podobnie wskazuje się 
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Rycina 2. Jak często powtarzać test na obecność przeciwciał przeciwjądrowych

Rycina 3. Jak często powtarzać oznaczanie przeciwciał przeciw dwuniciowemu DNA u chorych na toczeń rumieniowaty układowy

na słabą korelację miana RF z aktywnością 
choroby. Jednak u chorych z dużym mianem 
częściej obserwuje się manifestacje pozasta-
wowe oraz szybką progresję destrukcji stawów. 
Choć ocenia się, że RF ma ograniczone zna-
czenie w monitorowaniu leczenia, to podkre-
śla się użyteczność RF IgM w monitorowaniu 
terapii z zastosowaniem klasycznego leczenia 
(DMARDs, disease-modifying antirheumatic 
drugs) i inhibitorów TNF-a — przy dobrej od-
powiedzi na zastosowaną terapię jego miano 
zmniejsza się [24]. 

W przypadku aPL po ustaleniu rozpozna-
nia APS powtarzanie badań nie jest konieczne 
o ile nie wystąpiły jakiekolwiek zmiany w ob-
razie klinicznym. Jak dotąd badania nie dają 
jednoznacznej odpowiedzi na pytanie, czy 
u chorych na APS „zanik” aPL w kolejnych 
badaniach jest równoznaczny z poprawą kli-
niczną [29].

Choć liczne obserwacje potwierdziły 
związek miana ANCA z aktywnością procesu 
chorobowego, należy podkreślić, że większość 

z nich opierała się na retrospektywnej anali-
zie danych. Ponadto, w badaniach tych różnie 
definiowano nawrót i zaostrzenie objawów 
chorobowych, różnice dotyczyły także odstępu 
czasu między kolejnymi wizytami kontrolny-
mi, czy stosowanych technik laboratoryjnych. 
Ogólnie, uważa się że zaostrzenie choroby jest 
bardziej prawdopodobne przy zwiększeniu 
miana ANCA, niż przy jego niskich warto-
ściach. Jednak wyniki zawsze należy interpre-
tować indywidualnie dla każdego chorego. Nie 
ma bowiem arbitralnie ustalonej wartości mia-
na ANCA, którą można by określić jako wy-
soką i jednoznacznie wiązać z dużym ryzykiem 
zaostrzenia. Decyzja o zmianie lub intensyfika-
cji leczenia powinna opierać się na wynikach 
analizy klinicznej i badania histologicznego, 
a nie tylko na ocenie autoprzeciwciał. Należy 
również pamiętać, że miana ANCA oceniane 
przy użyciu technik IIF i ELISA często ze sobą 
nie korelują i eksperci wciąż debatują, który 
z testów uznać za wskaźnik aktywności choro-
by [30].
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ODRĘBNOŚCI DIAGNOSTYCZNE  
WIEKU DZIECIĘCEGO

U chorych na młodzieńcze idiopatyczne 
zapalenie stawów (MIZS [JIA, juvenile idio-
pathic arthritis) obecność anty-CCP stwierdza 
się z niewielką częstością. Około 25% dzieci 
z wielostawową postacią choroby jest także do-
datnia dla RF [31].

Przeciwciała przeciwjądrowe z kolei mają 
największe znaczenie praktyczne w diagno-
styce młodzieńczego TRU (MTRU). Mia-
na ≥ 1:1280 stanowią silny predyktor choroby. 
Natomiast miana niskie ≤ 1:320 (zwłaszcza 
u dzieci < 13 rż.) pozwalają na wykluczenie 
choroby. Jeśli w przebiegu MTRU dominują 
ANA w klasie IgM wskazują na łagodniejszy 
przebieg choroby i lepsze rokowanie (mniejsze 
ryzyko zajęcia nerek i innych narządów) [31]. 

Nie potwierdzono znaczenia ANA w dia-
gnozowaniu MIZS (decydują objawy kliniczne) 
i różnicowaniu go z młodzieńczym zapaleniem 
skórno-mięśniowym, czy innymi zespołami bó-
lowymi w układzie mięśniowo-szkieletowym. 
Przeciwciała przeciwjądrowe są natomiast 
przydatne w rozpoznaniu skąpostawowej po-
staci MIZS (głównie u dziewczynek z niesy-
metrycznym zapaleniem stawów), w przebiegu 
której stwierdza się objawy zapalenia błony 
naczyniowej oka (częstość występowania ANA 
do 60%). Najrzadziej ANA obecne są u cho-
rych z układowym początkiem choroby [31]. 

U zdrowych dzieci ANA stwierdza się 
z częstością 2–16%. U dzieci z objawami mię-
śniowo-szkieletowymi (m.in. zespół hipermo-
bilności stawów, zespół Osgood-Schlattera, ze-
spół rzepkowo-udowy) częstość występowania 
ANA ocenia się na 4–31%. Podkreśla się, że 
obecność ANA (zwłaszcza w małym mianie) 
u dzieci bez objawów choroby reumatycznej 
nie jest predyktorem rozwoju choroby autoim-
munizacyjnej w przyszłości [31].

STANDARYZACJA METOD OZNACZANIA 
AUTOPRZECIWCIAŁ W REUMATOLOGII  
— CZY JEST MOŻLIWA?

Na przestrzeni lat podejmowano wiele 
międzynarodowych inicjatyw mających na celu 
standaryzację oceny autoprzeciwciał. W latach 
80. ubiegłego stulecia powołano Autoantibody 
Standardization Committee pod przewodnic-
twem prof. Eng M. Tana. Głównym celem or-
ganizacji jest gromadzenie próbek surowic od 
chorych na układowe choroby tkanki łącznej 
z autoprzeciwciałami monospecyficznymi dla 

danego antygenu, które mają służyć jako ma-
teriał referencyjny do oceny wiarygodności te-
stów laboratoryjnych. W 2002 roku utworzono 
European Autoimmune Standardization Initia-
tive (EASI). Krajowe komitety pod auspicjami 
EASI istnieją we Francji, Belgii, Szwecji, Ho-
landii, Szwajcarii, Niemczech, Hiszpanii, Au-
strii, Włoszech, Norwegii, Portugalii, Finlan-
dii, Izraelu i na Ukrainie (od 2012). Głównym 
celem tej organizacji jest praca nad harmo-
nizacją technicznych aspektów dotyczących 
testów do diagnostyki autoprzeciwciał, współ-
praca z klinicystami i naukowcami w zakresie 
raportowania, rozpowszechniania i interpre-
tacji wyników. Jedna z najnowszych inicjatyw 
została powołana w 2009 roku — Working 
Group on Harmonization of Autoantibody Te-
sts (WG-HAT) przy International Federation 
of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine, 
której głównym celem jest przygotowanie ma-
teriałów referencyjnych, zgodnie z rekomen-
dacjami dla innych analitów, we współpracy 
z The Institute for Reference Materials and Me-
asurements of the Joint Research Centre of Eu-
ropean Commission [32].

Pomimo tak wielu programów standaryza-
cyjnych i licznych rekomendacji, ankieta EASI 
dotycząca oceny ANA rozesłana do uczestni-
czących w inicjatywie krajów, odsłoniła ogrom-
ne rozbieżności w sposobie przeprowadzania 
badania i formułowania wyników. Okazuje 
się, że ponad 50% laboratoriów w Holandii, 
Portugalii i Norwegii nie wykonuje przesiewo-
wego testu immunofluorescencji pośredniej. 
W ponad 35% analizowanych jednostek oce-
ny preparatów dokonuje tylko jeden badacz 
(a rekomenduje się 2 osoby oceniające przy 
manualnym wykonaniu testu), a miano prze-
siewowe 1:40 stosuje się powszechnie w 15% 
laboratoriów, głównie w Norwegii i Portugalii. 
Rozbieżności dotyczą również metod służą-
cych potwierdzeniu obecności anty-dsDNA, 
czy podjęcia oceny przeciwciał monoswoistych 
przy dodatnim wyniku testu przesiewowego 
(taką strategię potwierdziło tylko 64% ocenia-
nych podmiotów). Wyniki są przedstawiane 
ilościowo w większości laboratoriów, ale na 
przykład tylko półilościowo w ponad 70% jed-
nostek w Szwecji, a tylko jakościowo w około 
30% w Belgii, Holandii i Portugalii [33]. Je-
śli nie będą przestrzegane rekomendowane 
schematy postępowania i nie przeprowadzi się 
ostatecznej standaryzacji metod, trudno o za-
pewnienie powszechnej wysokiej jakości ba-
dań, harmonizację i porównywalność wyników 
między laboratoriami.
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PODSUMOWANIE ORAZ WSKAZÓWKI 
I WYZWANIA NA PRZYSZŁOŚĆ

Niewątpliwie diagnostyka serologiczna 
ma coraz większe znaczenie, zwłaszcza we 
wczesnej diagnostyce chorób reumatycznych. 
Na pewno istnieje potrzeba opracowania 
nowych testów wieloparametrowych, które 
usprawniłyby diagnostykę i wpisały się, wraz 
z innymi biomarkerami, w nurt medycyny per-
sonalizowanej, odpowiadającej dzisiejszemu 
spojrzeniu na proces opieki nad chorym. 

Osiągnięcie tych założeń będzie możliwe 
przy ścisłej współpracy producentów testów, 
laboratoriów, lekarzy i gremiów eksperckich. 
Konieczne są dalsze wysiłki zmierzające do 
opracowywania rekomendacji (i ich respekto-
wania) oraz standaryzacji metod. Zwłaszcza 
to ostatnie zadanie jest niezwykle trudne ze 
względu na złożoną naturę diagnostyki auto-
przeciwciał. W procesie standaryzacji należy 
bowiem uwzględniać wszystkie czynniki: 

 — przedanalityczne (identyfikacja pacjenta, 
pozyskiwanie, przechowywanie i postę-
powanie z materiałem do badań, warunki 

transportu, czynniki związane z pacjentem 
— czynniki fizjologiczne, stany patologicz-
ne, leki);

 — analityczne (zmienność testów, charakte-
rystyka antygenu, immobilizacja antygenu, 
systemy kalibracji i standaryzacji, meto-
dy detekcji);

 — poanalityczne (opracowanie wyniku, jed-
nostki pomiarowe, ustalenie wartości od-
cięcia: analiza dystrybucji wśród zdrowych 
osób dobranych pod względem wieku 
i płci oraz wśród osób kontrolnych z in-
nymi schorzeniami — w tym z infekcjami, 
z obecnością paraprotein i hipergamma-
globulinemią, interpretacja i kategoryza-
cja — wyniki ujemne, graniczne, dodatnie, 
wysoko dodatnie, interpretacja nowych 
testów w odniesieniu do starszych metod, 
ocena zakresu czułości).

W opinii autorów naczelna zasada, aby zle-
cenie testów serologicznych poprzedzała wnikli-
wa ocena kliniczna uzasadniająca celowość dia-
gnostyki jest i pozostanie aktualna, gdyż tylko 
takie podejście gwarantuje racjonalne i obiek-
tywne wykorzystanie danych laboratoryjnych.

ABSTRACT

Nowadays autoantibodies are commonly used in ev-
eryday rheumatology practice. They are helpful in di-
agnosis, especially at early stages of the disease with 
oligosymptomatic manifestations or when the patient 
presents an atypical clinical picture. Sometimes they 
might be applicable to monitor the activity of the dis-
ease or to assess the prognosis. However, it should 
be noted that because of methodological limitations 
and the lack of standardization of evaluation studies, 
autoantibodies should not be considered the diag-
nostic golden standard but only the additional tool in 

diagnosis of rheumatologic diseases. In the current 
paper are discussed issues with regard to immu-
nological disorders underlying the pathogenesis of 
autoimmune diseases, special features of serological 
diagnostics, clinical significance of selected autoanti-
bodies taking into account diagnostic distinctiveness 
in childhood, developments in standardization of 
methods and future challenges to optimize autoan-
tibodies diagnostics in clinical practice.
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