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Agrip

Sjalfsofnaemissjukddémar hrja 5-8% af félki i heiminum og eru mun algengari hja konum en koérlum.
Margir peirra hafa sterk tengsl vio sjalfsofneemismaétefni sem eru ekki vefjasérteek og beinast pvi gegn
sameindum sem finnast meira og minna i 6llum frumum likamans, par & medal kjarnapattum. Daemi
um pessa sjukdéma eru raudir Glfar, blandadur bandvefsjukdémur, Sjégrens heilkenni og herslismein.
ANA-kjarnamotefnaskimpréf  er  6beint  flarskinspréf sem er notad til ad skima fyrir
sjalfsofneemismotefnum sem beinast gegn kjarnapattum og geta nidurstddur hjalpad til vio
sjukdémsgreiningu. | upphafi voru ANA-kjarnamétefnaskimpréf framkvaemd & nagdyravef. A sidast
lidnum tveim aratugum hefur nagdyravefnum verid skipt Gt a flest 6llum rannséknarstofum i heiminum
fyrir HEp2 og HEp-2000 frumur en & éneemisfraedideild LSH er ennpa notadur nagdyravefur. Synin eru
metin med tilliti til styrks métefna i sermi og mynsturs i flirskinssmésja en mynstur geta gefio
visbendingar um akvedin sjalfsofnaemismatefni. Ef syni eru jakvaed i ANA-kjarnamotefnaskimprofi eru

framkveemdar ENA métefnameelingar til nanari greiningar & kjarnapattum.

Markmid rannsoknarinnar var ad bera saman ANA-kjarnamotefnaskimpréf & nagdyravef og HEp-
2000 frumum, skoda mynstursgreiningu a HEp-2000 frumum midad vid nagdyravef, bera nidurstddur
ANA-kjarnamotefnaskimpréfa saman vid fyrirliggjandi ENA métefnamaelingar og skoda samband
sjalfsofneemismotefna vid akvedna sjalfsofnaemissjukdéma. 195 sjuklingasyni af gigtar- og
Onaemisfraedideildum LSH sem adur hofou verid sett upp a nagdyravef voru sett upp 4 HEp-2000

frumum og nidurstodur bornar saman.

Nidurstodur rannséknarinnar benda til pess ad notkun a nagdyravef sem undirlag i ANA-
kjarnamotefnaskimproéfi er sambeerilegt vid notkun & HEp-2000 frumum. Tengsl eru & milli mynstra i
ANA-kjarnamotefnaskimpréfi  og  akvedinna  sjalfsofneemismoétefna i ENA  motefnamaelingum.
Nidurstodur syna fram a ad ANA-kjarnamotefnaskimprof er mikilveegt skimprof til studnings vid

sjukdémsgreiningu.

Samkveemt nidurstddum pessarar rannsoknar er ekkert pvi til fyrirstou ad halda afram ad

framkveema ANA-kjarnamétefnaskimprof a nagdyravef a onaemisfraedideild LSH.
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Verkefnid var unnid i samstarfi vid 6naemisfraedideild LSH. Eg vil pakka starfsfélki deildarinnar fyrir gott

samstarf, hlylegar mottékur og géda adstddu a deildinni.
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Listi yfir skammstafanir

AMA Anti-mitochondrial antibodies

ANA Anti-nuclear antibodies, kjarnamétefni

CENP-A Centromere protein A

CENP-B Centromere protein B

CENP-C Centromere protein C

CREST Calcinosis, Raynaud's phenomenon, esophageal dysfunction, sclerodactyly,

telangiectasia

dsDNA Double stranded DNA, tvistrengja DNA
ELISA Enzyme- linked immunosorbent assay
ENA Extractable nuclear antigens

FEIA Fluoroenzyme immunoassay, flurskinsadfero
FITC Fluorescein isothiocyanate

GPC Gastric parietal cell

HEp-2 Human epithelial cell line: type 2

kDa Kil6 Dalton

Ku Ku antigen

LSH Landspitali Haskélasjukrahts

O.C.T Optimum cutting temperature

PBS Phosphate buffered saline

PM-Scl Polymyositis-scleroderma

RNA Ribose nucleic acid

RNP Ribonucleoprotein

Scl-70 Scleroderma 70 antigen

SLA/LP Soluble liver antigen/liver-pancreas
Sm Smith antigen

SMA Smooth muscle antibodies, métefni gegn sléttum védva
SSA/Ro Jorgen’s syndrome — antigen A (Ro)
SSB/La Sjogren’s syndrome - antigen B (La)
SSDNA Single stranded DNA, einstrengja DNA
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Inngangur

1.1 Oneemiskerfid

Onaemiskerfid er lifsnaudsynlegt varnarkerfi mannslikamans sem hefur pad hlutverk ad vernda hann
gegn syklum. Onaemiskerfid pekkir sykil og bregst vid honum med 6naemissvari. Onaemissvar er flokin
samvinna a milli préteina, frumna, liffeera og liffeerakerfa (Abbas o.fl., 2009). bessi samvinna hjalpar til
vid ad eyda bakterium, veirum, sveppum, frumdyrum , skemmdum og daudum vefjum asamt illkynja
frumum (Murphy o.fl., 2008).

Onaemiskerfinu er skipt i tvennt, ¢sérhaefdar og sérheefdar varnir. bessir tveir peettir hafa
mismunandi virkni og hlutverk en badir eru naudsynlegir og vinna ad hluta til saman, sja mynd 1
(Abbas o.fl., 2009; Medzhitov o.fl., 2000). Osérhaefdu varnirnar eru einnig kalladar nattGrulegar varnir,
en pad eru fyrstu vidbrogd likamans vid sykli (Dranoff, 2004). Osérhaefdu varnirnar saman standa af
frumum og proéteinum sem eru alltaf til stadar i likamanum og tilbinar ad koma i veg fyrir eda bregdast
vid sykli og reyna ad eyda honum eins flj6tt og haegt er (Abbas o.fl., 2009; Rauw, 2012). beer na ad
vinna & flestu smiti sem mannslikaminn verdur fyrir (Rauw, 2012). Sérheefdu varnirnar fara i gang ef

0sérheaefdu varnirnar né ekki ad vinna & sykli (Abbas o.fl., 2009).

Sykill
r()sérhaeféar varnir ‘ ' Sérhafdar varnir
'Q’ bekjuvefs B eitilfrumur Métefni

T drapsfrumur

| , hindrun
@2 O

Aumur Angafrumur| T eitifrumur

i o -q

Komplement NKfrumur
i Hours 7 N

0 6 12 1

Timi fra sykingu * >

Mynd 1 Osérheefdar og sérheefdar varnir

Osérhaefdar varnir eru fyrstu vidbrogd vid sykli. Ef paer na ekki ad vinna & honum fara sérhaefdu
varnirnar i gang. Mismunandi frumur tilheyra hvorri vérn fyrir sig. Osérhaefdu varnirnar eru samspil
atfrumna, angafrumna, NK frumna og komplementa en sérhafdu varnirnar eru B og T eitilfrumur
(Abbas o.fl., 2009).

1.1.1 Sérheefda 6neemiskerfio
Sérhaefdar varnir eru einnig kalladar aunnar varnir, par sem petta er ekki hluti af nattdrulegum vérnum
likamans en myndar pess i stad éneemisminni. Sérhaefdu varnirnar virkjast af voldum sykla sem gera
innras i vef (Abbas o.fl.,, 2009). Sérhaefdu varnirnar saman standa af eitilfrumum sem kallast B- og T-
frumur (Abbas o.fl., 2009; Medzhitov o.fl., 2000). Sérhaefdu varnirnar skiptast i tvo flokka, frumubundid
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Onaemi og vessadnaemi en adalskilin par & milli eru hvort um innanfrumusykil er ad reeda eda ekki.
Vessadnaemi eru B frumur og métefnin sem paer framleida, og frumubundid 6nsemi eru T-frumur og
atfrumur. Frumubundid énaemi er adallega voérn gegn innanfrumusyklum svo sem veirum (Rauw,
2012). T-frumur virkja pa atfrumur til pess ad éta sykil eda sja um ad drepa veirusyktar frumur (Abbas
o.fl., 2009; Nossal, 2003).

Vessadnaemi verndar likamann fyrir 68rum syklum en innanfrumusyklum. B-frumur virkjast og
framleida motefni, hver B-fruma framleidir adeins eina tegund moétefna en pau eru mjog sérteek og
bindast eingbngu einni gerd motefnavakaeininga. B-fruman framleidir moétefni gegn peirri
motefnavakaeiningu & yfirbordi sykils sem borin eru kennsl 4. Ef métefnavakinn er protein pa eru pad
T-frumur sem bera kennsl & pau og virkja B-frumur. begar sykill kemst inn i vef og B-fruma virkjast
hefst klénal val. Motefnavakaeining & yfirbordi sykils tengist motefni & einni B eitilfrumu ar stérum hopi
sem passar vid hana. petta virkjar B eitilfrumuna og hun fer ad skipta sér og framleida fleiri métefni
gegn pessum tiltekna moétefnavaka (Abbas o.fl., 2009; LeBien o.fl., 2008; Medzhitov o.fl., 2000;
Nossal, 2003). B- og T-frumur mynda éneemisminni svo peer geta brugdist hratt vid ef sami sykill

kemur aftur. A mynd 2 sést ferlia.

rBorin kensl a , ' Eitilfrumu : 'M()tefnavaka‘ i Samdrattur Minni
motefnavaka virkjun eyding (Samvaqgi)
Frumur sem .
framleida X Tdrapsfrumur | Eyding
métemni motefnavaka
| Sérhzfing |
" Vessa-
ona&mi
* Frumubundid Eftirlifandi

minnisfrumur

Synifrumur Kldnal

e

val
T eitilfrumur
B eitilffrumur
| | ’ |
0 7 Dagarfra pekkingu 14
motefnavaka

Mynd 2 Ferli sérheefda 6naemiskerfisins

Hér sést hvernig sérhaefda dneemiskerfid virkar. begar T- og B-frumur virkjast hefst svokallad klonal
val. B-frumur framleida métefni og T-frumur verda ad T-drapsfrumum. betta vinnur ad eydingu
motefnavaka. Eftir pad fara frumurnar i sjalfstyréan frumudauda en eftir lifa minnisfrumur (Abbas o.fl.,
2009).
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1.2 Sjalfsofneemi

Sjalfsofneemi & sér stad pegar sérhaefda Onaemiskerfid raedst a eigin frumur. bad veldur bélgu og
skemmdum & vef og liffeerum og stundum skertri starfsemi liffeeris (Gonzalez-Buitrago, 2006; Salinas
o.fl., 2013). Onaemiskerfi® & undir venjulegum kringumsteedum ad pekkja muninn & milli eigin og
utanadkomandi sameinda. bad sem kemur i veg fyrir ad énaemiskerfid bregdist vid eigin frumum er
svo kallad 6neemispol. B-frumur proskast i beinmerg en T-frumur i tymus. Peer eitilfrumur sem bindast
sjalfssameindum vid proskun er eytt eda Ovirkjadar. Sumar pessara B- og T-frumna pekkja
sjalfssameindir ef binding peirra i beinmerg eda tymus var pad veik ad peim var ekki eytt, en pessar

frumur geta ordid fyrir reesingu seinna meir. (Abbas o.fl., 2009; Goodnow o.fl., 2005)

pau moétefni sem beinast gegn sjalfssameindum kallast sjalfsofnaemismétefni. beim er haegt ad
skipta i tvo flokka eftir pvi hvort pau beinast ad sérstokum frumum, vefjum eda liffaeerum og kallast pa
vefjasértaek maétefni eda hvort pau beinast gegn nanast éllum frumum likamans og kallast pa ekki
vefjasértaek métefni (Hang o.fl.,, 1997). Yfirleitt er pad vessadnaemiskerfid sem bregst i sjalfsofnaemi
en pa eru pad B-frumur sem framleida sjalfsofnaemismoétefni gegn eigin métefnavékum og T-frumur
hjalpa B-frumum ad reesast (Salinas o.fl., 2013; von Muhlen o.fl., 1995; Wiik, 2005).

1.2.1 Sjalfsofneemissjukdémar

Sjalfsofnaemissjukdémar myndast pegar svokallad éneemispol raskast. Enn er margt 6pekkt i tengslum
vid sjélfsofneemissjukdoma en vitad er ad peir eru margir og hrja 5-8% af félki i heiminum. Talid er ad
orsok sjalfsofnaemissjukdéma sé blanda af erfoum og umhverfispattum (Tiniakou o.fl., 2013). Syking,
averki, meidsli dsamt 6drum pattum sem ekki hafa ahrif 4 flesta einstaklinga, geta hrint af stad
sjukdoémi hja einstaklingum med akvedna erfoapeetti (Hang o.fl., 1997). Sjalfsofneemissjukdémar eru
mun algengari i konum en korlum, og i sumum tilfellum eru 70-90% sjiklinga konur (Tiniakou o.fl.,
2013). Talid er ad petta geti tengst hormdénaframleidslu, p6 svo ad pad eitt og sér geti ekki valdid
sjalfsofneemissjukdémi (Hang o.fl., 1997).

Sjalfsofnaemissjukdémar peir sem fjallad verdour um hér a eftir hafa sterk tengsl vid
sjalfsofneemismaotefni sem eru ekki vefjasérteek og beinast gegn sameindum sem finnast meira og
minna i 6llum frumum likamans og ma par nefna métefni gegn hvatberum og ymsum kjarnapattum
(Hang o.fl., 1997).

1.2.1.1 Raudir ulfar (Systemic Lupus Erythematosus)

Raudir ulfar er sjaldgaefur sjukdémur, en greining hans er kliniskt mikilvaeg par sem hann getur verid
banveenn og audvelt er ad rugla honum saman vid adra sjukdoma vegna fjdlbreytta einkenna
(Rahman o.fl., 2008; Sigurdsson o.fl., 1992). Tali® er ad 250 manneskjur & islandi séu med rauda Ulfa.
Sjukdémurinn er mun algengari i konum en koérlum og greinist yfirleitt hja folki & midjum aldri (Grondal,
2002; Kurien o.fl., 2006; Sigurdsson o.fl., 1992). Einkenni raudra Ulfa eru fjélbreytt, eins og adur kom
fram, og sjukdémurinn getur lagst & morg liffeeri og liffeerakerfi (Rahman o.fl., 2008). Helstu einkenni
eru 6pol gegn sdlarljdsi, Utbrot & had, munnsar, truflun & nyrnastarfsemi, einkenni fra taugakerfi,

vodvaverkir, védvabolga og einkenni fra lungum og hjarta. Sjiakdémurinn er langvarandi en pad geta
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komid einkennalaus timabil (Wieslander, 2008). Raudir ulfar einkennast af myndun
sjalfsofneemismétefna, en pad eru adallega métefni gegn dsDNA, Sm, RNP, SSA/Ro og SSB/La
(Cervera, 2008; Wiik, 2005). Sum lyf geta valdio afbrigdi af raudum ulfum sem kallast lyfjatengdir
raudir Glfar. Sjukdémurinn er pa eingdéngu timabundinn (Rahman o.fl., 2008). bPad eru Yfirleitt moétefni

gegn histénum sem valda lyfjatengdum raudum ulfum (Fritzler o.fl., 1978; Wieslander, 2008).

1.2.1.2 Blandadur bandvefssjukdémur (Mixed connective tissue disease,
MCTD)

Blandadur bandvefssjukdomur einkennist af ymsum bléndudum einkennum fra 6drum
sjalfsofneemissjukdémum, svo sem raudum ulfum, herslismeini og iktsyki (Gunnarsson o.fl.,, 2013;
Maddison, 1991). bad virdist p6 vera ad sumir sjuklingar sem greindir eru med blandadan
bandvefssjukdom greinist seinna meir eingbngu med rauda Ulfa eda herslismein. Atla ma ad
sjukdomurinn  og sjukdémseinkennin geti préast i att ad einstokum sjukdémi (Wiik, 2005).
Sjalfsofneemismotefnin sem finnst i sjuklingum med blandadan bandvefssjukdom beinast gegn RNP
(Gunnarsson o.fl., 2013).

1.2.1.3 Sjogrens heilkenni (Sjégren’s syndrome)

Sjogrens flokkast i venjulegum skilningi frekar til heilkenna en sjukdéms, en heilkenni er i raun
samansafn sjuklegra einkenna. Konur eru i miklum meirihluta peirra sem hafa sjukdominn en hann
greinist yfirleitt um midjan aldur (Valsson, 1997). Sjogrens heilkennid getur lagst a hvada Kirtil
likamans sem er. Sjukdémurinn getur komid fram einn og sér en peim sem eru med annan
gigtsjukdém, svo sem langvinna iktsyki eda rauda Ulfa, er sérstaklega heett vid sjakddomnum (Valsson,
1997). Einkenni Sjogrens eru oft purrkur i munni, augum, & hid, i leggébngum og i nefi asamt
einkennum fra midtaugakerfi og lidGamotum (Valsson, 1997; Wieslander, 2008). Sjalfsofneemis6tefnin,
sem adallega finnast i sermi sjiklinga med Sjogrens heilkenni, beinast gegn SSA/Ro, SSB/La og RNP
(Peene o.fl., 2001).

1.2.1.4 Herslismein (Scleroderma)

Herslismein er bandvefssjukddomur sem herjar & aedar, hid og innri liffeeri (Geirsson o.fl., 1992).
Sjukdomurinn getur komio fram & fiolbreyttan hatt en fyrstu einkenni eru yfirleitt kuldadpol, par sem
samdrattur verdur i slageedum vid kuldaéreiti, en med timanum koma fram fleiri einkenni, svo sem
breytingar & had, brjostsvidi og kyngingartruflanir. Oft eru sjaklingar i upphafi eingébngu med svokallad
Raynauds-heilkenni i nokkra ménudi, en pa verda fingur og teer mislitar, vegna litils bloofleedis, en
med timanum koma fram fleiri einkenni. Flestir sjaklingar med herslismein hafa métefni gegn ymsum
kjarnapattum, svo sem RNP og PM-Scl, en moétefni gegn Scl-70 eru sérteek fyrir herslismein
(Geirsson o.fl., 1992; Maes o.fl., 2010; von Mihlen o.fl., 1995).

CREST er heilkenni sem fellur undir herslismein en helstu einkennin eru kalsiumautfellingar i
mjukum vef, Raynauds-heilkenni, vanstarfsemi i vélinda, stadbundin pykking & hid a fingrum og tdm
og litil Gtvikkun aeda naleegt yfirbordi eda hid. Métefni gegn pradhafti, centromere métefni, eru

einkennandi fyrir pad, en algengust eru motefni gegn CENP-B (Halachmi o.fl., 2013; Moroi o.fl., 1980).
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1.2.1.5 Iktsyki

Lidagigt er samheiti sjikdoma sem einkennast af bolgu i lidum en iktsyki er algengasta afbrigdi
langvinnar lidagigtar. Iktsyki kemur fram i einstaklingum & 6llum aldri en algengast er ad einstaklingar
& midjum aldrei greinist med sjukdominn. Talid er ad einn af hverjum hundrad islendingum pjaist af
sjukdémnum (Steinsson, 2003). Sjalfsofneemismaétefni gegn RNP, histonum, dsDNA, SSA/Ro og
SSB/La finnast i hluta sjuklinga med iktsyki (Benito-Garcia o.fl., 2004).

1.2.1.6 Adrir sjakdomar

Sjalfsofnaeemismétefni gegn kjarnapattum og umfrymi finnast i morgum ©68rum sjalfsofnaemis
sjukdémum (Bradwell o.fl., 1995) en peim sem hér hafa verid taldir upp og eru peir algengustu. Sem
deemi um adra sjukdoma er haegt ad nefna fjolvédvabodlgu (polymyositis) sem er 6évenjulegur
sjukdémur sem hefur adallega ahrif 4 vodva, en einkenni geta verid fra morgum liffeerum.
Sjalfsofnaemismotefni gegn PM-Scl og Jo-1 eru einkennandi fyrir fidlvodvabdlgu (Wieslander, 2008) en
einnig geta fundist métefni gegn SSA/Ro og SSB/La (Bradwell o.fl.,, 1995), og sjalfsofneemislifrarbdigu
(autoimmune hepatitis), en pad er sjukdomur sem getur haft ahrif & konur og karla & 6llum aldri. 70%
sjuklinga eru med métefni gegn sléttum voova (SMA) og 10% med mébtefni gegn SLA/LP (Wieslander,
2008).

1.3 Kjarnamotefni

Kjarnamétefni  eru fjdlbreyttur hépur  sjalfsofneemismétefna sem beinast gegn  mismunandi
kjarnapattum. Pessi kjarnamotefni eru immundglébilin en kjarnapeettirnir eru til deemis protein,

kjarnsyrur eda bléndur af hvoru tveggja (Cabiedes o.fl., 2010; Pisetsky, 2012).

Pad eru til margar gerdir kjarnamotefna, en pau eru ekki vefjasérteek og geta pvi beinst gegn
flestum frumum likamans (Hang o.fl.,, 1997; Rigon o.fl., 2007). Kjarnamoétefni er haegt ad flokka i prja
flokka. I fyrsta flokknum eru kjarnamétefni sem geta meelst i heilbrigdum einstaklingum i litlu magni.
Pessi kjarnamotefni er heegt ad kalla edlileg kjarnamétefni. | 68rum flokknum eru kjarnamotefni sem
myndast vegna sykingar og eru pau einungis til stadar & medan & sykingu stendur. | pridja flokknum
eru kjarnamotefni sem tengjast sjalfsofnaemissjukdémum. bau endurspegla tap a éneemispoli og er
orsdk og uppruni peirra margpeettur (Cabiedes o.fl., 2010). Sum kjarnamétefni hafa sterk tengsl vid
akvedna sjukdéma og finnast pvi ndnast aldrei i heilbrigdum einstaklingum. bar ma nefna sem deemi
motefni gegn dsDNA i tengslum vid rauda ulfa og motefni gegn Scl-70 i tengslum vid herslismein
(Pisetsky, 2012). Ferlid par sem pessi kjarnamétefni verda ad sjukdomsvoldum er 6skyrt.
Métefnavakarnir sem kjarnamétefnin beinast ad eru mjog vel vardir i frumukjarnanum og aettu pvi ad

vera verndadir fyrir areiti sjalfsofnaeemismotefna (Pisetsky, 2012).

1.3.1 dsDNA moaotefni

Métefni gegn dsDNA beinast ad tvistrengja DNA. Motefni gegn dsDNA eru sérteek fyrir rauda ulfa (von
Mihlen o.fl., 1995) og eru notud til pess ad fylgjast med gangi sjukdémsins og hversu vel medferd

virkar en magn motefnanna getur verid mjog breytileg og talin tengjast pvi hversu virkur sjukdémurinn
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er hverju sinni og nyrnabolgunni sem honum getur fylgt. Talid er ad magn moétefnanna hafi bein tengsl
vid virkni sjukdémsins (Pisetsky, 2012; Wieslander, 2008). Motefni gegn dsDNA greinast i allt ad 70%
sjuklinga med rauda Ulfa en getur farid upp i 95% hja peim sem hafa nyrnabélgu. Einungis 0,5%
heilbrigdra einstaklinga og sjuklinga med adra sjalfsofnaemissjukdéma hafa pessi moétefni (Rahman
o.fl., 2008).

1.3.2 RNP motefni

RNP er RNA-prétein og beinast métefnin gegn RNA-préteinsambandi sem kallast snRNP (Heinlen
o.fl., 2010; Pisetsky, 2012). Moétefni gegn RNP hafa verid teng vio blandadan bandvefssjukdom en
geta einnig fundist i 6drum gigtarsjukddomum (Peene o.fl., 2001). Métefni gegn RNP getur fundist |
einstaklingum med malariu, bl6d6gdusétt og leishmaniasis (Wieslander, 2008). Mdtefni gegn RNP
greinast i 5-50% sjuklinga med rauda Ulfa og finnast i nanast 6llum sjuklingum med blandadan
bandvefssjukdom (Wieslander, 2008).

1.3.3Sm moétefni

Sm er naskylt RNP, en pad er RNA prétein og beinast pvi métefnin gegn RNA préteinsamband sem
kallast snRNP (Heinlen o.fl., 2010; Pisetsky, 2012). Métefni gegn Sm eru mjog sértaek fyrir rauda Glfa
en moétefnin haldast i stédugu magni sem hefur pau ahrif ad erfitt er ad tengja pessi motefni vid klinisk
einkenni sem geta komid og fari® medan sjukdémurinn préast (Pisetsky, 2012). Métefni gegn Sm
greinast i 10-30% sjuklinga med rauda ulfa (Wieslander, 2008) og eru mjog sjaldgeef i heilbrigdum
einstaklingum (Kurien o.fl., 2006).

1.3.4 SSA/Ro og SSA/La motefni

SSA/Ro er RNA protein og polypeptid og er til i tveimur steerdum, 60 kDa og 52 kDa. (Heinlen o.fl.,
2010; Keech o.fl., 1994) en SSB/La er RNA prétein sem virdist virka sem enda pattur fyrir RNA
polymerasa Il umritun en pad er i staerdinni 48 kDa (Heinlen o.fl., 2010; von Mihlen o.fl., 1995).
Métefni gegn SSA/Ro og SSA/La geta fundist i sjuklingum med ymsa sjélfsofnaemissjukdéma, en
algengastir eru Sjogrens heilkenni, raudir Glfar og iktsyki (Blomberg o.fl., 2000; Peene o.fl., 2001,
Pisetsky, 2012). Mikilvaegt getur verid ad greina hvort pungadar konur med rauda Ulfa og/eda Sjogrens
heilkenni hafi métefni gegn SSA/Ro 52 kDA, pvi pessi métefni geta fario yfir fylgju og valdid
hjartablokki i fostri (Wieslander, 2008).

pessi métefni fylgjast oft ad en i raudum Ulfum geta sjuklingar verid med métefni gegn SSA/Ro pé
ekki séu til stadar métefni gegn SSB/La en 40% af sjuklingum eru med métefni gegn SSA/Ro en 5-
30% eru med métefni gegn SSB/La (von Mihlen o.fl.,, 1995; Wieslander, 2008). Hj4 sjuklingum med
Sjogrens heilkenni finnast motefni gegn SSA/Ro i 80% tilfella en motefni gegn SSB/La i 70% tilfella
(Wieslander, 2008).
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1.3.5Scl-70 moétefni

Scl-70 er DNA-tépoisémerasi | svo motefnin beinast gegn DNA-tropimerasa | (von Muhlen o.fl., 1995).
Motefnin  eru sérteek fyrir herslismein og notud til pess ad greina herslismein fra ©6drum
sjalfsofneemissjukdomum (Geirsson o.fl., 1992; Maes o.fl., 2010; Peene o.fl., 2001). Talid er ad
moétefni gegn Scl70 séu i sumum tilfellum til stadar adur en einkenni herslismeins koma fram en pa
hafa sjiklingar eingdngu Raynauds-heilkenni (von Mihlen o.fl., 1995). Métefni gegn Scl-70 greinast i

um 15% sjaklinga med herslismein (Wieslander, 2008).

1.3.6 Centromere maotefni

Centromere, CENP-B er protein eda fjolpeptid tengt pradhafti litninga (Moroi o.fl., 1980). Métefni gegn
centromere eru sértaek fyrir CREST heilkenni sem fellur undir herslismein (Halachmi o.fl., 2013; Moroi
o.fl., 1980). Um 50% sjuklinga med CREST heilkenni eru med moétefni gegn pradhafti (Wieslander,
2008).

1.3.7 Jo-1 mbétefni

Jo-1, eda histidyl-tRNA ligasi, er til stadar i umfrymi fruma. (Kang o.fl., 2004). Métefni gegn Jo-1
finnast adallega i sjuklingum med fjélvodvabdlgu (Bradwell o.fl., 1995; Wiik, 2005) og greinast i um
25% sjuklinga (Wieslander, 2008).

1.4 ANA- kjarnamotefnaskimprof

A sjotta &ratug sidustu aldar var byrjad ad framkveema ANA-kjarnamotefnaskimprof med ébeinu
flarskinsprofi (Kavanaugh o.fl., 2000). Obeint flarskinsprof er 6flugt, neemt og alhlida prof (von Mihlen
o.fl., 1995). ANA-kjarnamétefnaskimpréf eru & medal algengustu métefnapréfa i heiminum og eru
mest framkveemdu métefnapréf & ymsum 6neemisfraedideildum (Bradwell o.fl., 1995). Profin eru notud
til pess ad greina kjarnamotefni i sermi sjuklinga sem getur hjalpad til vio sjakdémsgreiningu, verid
fyrirbodi um sjukdém eda i sumum tilfellum tengst beint sjukdémsgreiningu. bPé préfio sé adallega
notad til pess ad greina kjarnamaotefni, pa sjast einnig svaranir i umfrymi (Pisetsky, 2012; Sack o.fl.,
2009). Profio er gert & sjuklingum sem grunadir eru um ad hafi kjarnamétefni tengd
sjalfsofneemissjukdémum, svo sem raudum Ulfum, Sjégrens heilkenni, herslismeini eda bléndudum
bandvefssjukdémi (Kang o.fl., 2004). begar sagt er ad profid geti verid fyrirbodi um sjukdom, pa er att
vid pad ad kjarnamétefnin greinist i sumum tilfellum adur en einstaklingur préar med sér sjukdém.
Nefna mé& sem deemi einstaklingur med maétefni gegn dsDNA en ekki nein einkenni raudra ulfa, er

liklegur til pess ad fa rauda ulfa seinna meir (Swaak o.fl., 1985; Wieslander, 2008).

I upphafi voru notadir dyravefir sem undirlag, adallega lifur eda nyra Ur rottum eda misum, en &
sidustu 20-25 arum hefur pessu verid skipt Ut & flestdllum rannséknarstofum fyrir HEp2 frumur og
seinna meir einnig HEp-2000 frumur. | ébeinu flarskinsprofi sést i jakvaedum synum mismunandi Gtlit
og mynstur i frumukjérnum (Bradwell o.fl., 1995; Damoiseaux o.fl., 2006; Kavanaugh o.fl., 2000;
Murdjeva o.fl., 2011).
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1.4.1 Mynstur (Pattern)

Mynstur sést i kjarna eda umfrymi pegar jakvaed syni eru skodud i 6beinu flrskinspréfi, sja mynd 3.
Sérstok sjalfsofnaemismatefni sem bindast dkvednum métefnavaka i kjarna mynda sérstakt mynstur,
sja mynd 4 (Rigon o.fl., 2007; von Muhlen o.fl., 1995). bau sex mynstur sem eru algengust kallast
dreift (diffuse/homogeneous) mynstur, kornott (speckled) mynstur, pradhafta (centromere) mynstur,
kjarnahimnu (membrane) mynstur, kjarnakornétt (nucleolar) mynstur og umfrymismynstur (von Mihlen
o.fl., 1995), sja mynd 3.

Dreift mynstur er jafndreifdur flarljomi yfir allan kjarnann i frumum i interfasa, en i mitésu er
flarljminn meiri & litningasvaedinu, umfrymid er neikveett. Dreift mynstur getur gefid visbendingar um
motefni gegn dsDNA, ssDNA og histonum, Ku og Scl-70 moétefni geta litid Gt fyrir ad gefa dreift
mynstur par sem pau eru mjog finkornétt. Dreift mynstur er algengt i sjuklingum med rauda Ulfa,
lyfjatengda rauda Ulfa, iktsyki og i herslismeini par sem mynstrid i herslismein er mjog finkornott
(Bradwell o.fl., 1995; Rigon o.fl., 2007; von Muhlen o.fl., 1995).

Kornott mynstur getur verid misgroft, og getur gefid visbendingar um moétefni gegn mismunandi
motefnavokum (Bradwell o.fl., 1995; von Mihlen o.fl.,, 1995). Métefni gegn Sm og RNP eru talin
mynda gréfkornétt mynstur en SSA/Ro og SSA/La finkorn6étt mynstur (von Mihlen o.fl., 1995). Métefni
gegn RNA-poélymerasa Il og Ill og 6drum kjarnapréteinum geta einnig myndad kornétt mynstur
(Bradwell o.fl., 1995).

prashaftamynstur likist mjog kornéttu mynstri i interfasa. | ©drum fésum sjast mismunandi
frumuskiptingar (Bradwell o.fl., 1995; Moroi o.fl., 1980). betta mynstur sést pegar métefni bindast
préteinum & pradhafti par sem spoélan festist, sem atskyrir mjog einkennandi mynstur. Métefnin pekkja
prja af pessum préteinum, adallega CENP-B en einnig CENP-A og CENP-C og er petta einkennandi i
CREST heilkenni sem er hluti af herslismeini. (Bradwell o.fl., 1995; Moroi o.fl., 1980; von Muhlen o.fl.,
1995)

Himnumynstur sést pegar métefnin bindast proteinum i kjarnahimnunni (von Muahlen o.fl., 1995).

Petta mynstur getur verid einkennandi fyrir rauda Glfa og lifrarsjukdéma (Wieslander, 2008).

Kjarnakornott mynstur eru stér korn sem sjast i frumukjarnanum. Yfirleitt eru kornin faerri en sex i
hverri frumu (Bradwell o.fl., 1995; Rigon o.fl., 2007). betta mynstur getur verid einkennandi fyrir
motefni gegn PM-Scl og Scl-70 sem finnast adallega i sjuklingum med herslismein (Bradwell o.fl.,
1995; von Muhlen o.fl., 1995).

Umfrymissvorun getur tjdd mismunandi mynstur i umfrymi en pad er tdkn um ad Olikir
motefnavakar séu til stadar (von Muhlen o.fl.,, 1995). Pad geta til deemis verid moétefni gegn tRNA
ligasa, hvatberum, ribdsémal ribonukleapréteini, actini, vimentino, frymisfléttu eda leysikorni (Tozzoli
o.fl., 2002). Finkornétt mynstur i umfrymi getur bent til pess ad um sé ad raeda métefni gegn Jo-1, en

pau finnast adallega i sjuklingum med fj6lvddvabdlgu (Bradwell o.fl., 1995).

Pad er pé mikilvaegt ad hafa i huga ad mynstrin eru ekki sértaek og ekki haegt ad nota pau ein og

sér til greiningar & sjalfsofnaemismétefnum eda sjalfsofnaemissjukdémum (von Miihlen o.fl., 1995).

21



Mynstrin geta birst nokkur saman en pa eru pau skrad i mismunandi styrk ef vid a. bad er ekki talid
fullneegjandi ad svara jakvaedum ANA synum eingdngu Ut styrk an pess ad gefa einnig upp mynstur
(Sack o.fl., 2009).

' Dreift mynstur

* Kornott mynstur

Mynd 3 Mismunandi flirskinsmynstur i flurskinssmésja

Fjogur helstu mynstrin eru dreift mynstur, kornétt mynstur, himnulaga mynstur og kjarnakornétt
mynstur (Kumar o.fl., 2009)

1.4.2 ANA-kjarnamétefnaskimprof sem forspargildi fyrir

sjalfsofneemissjukdoma

ANA-kjarnamétefnaskimprof er framkveemt med ébeinu flarskinsprofi, eins og adur hefur komid fram
(Kavanaugh o.fl., 2000). Nokkrir peettir sem geta haft ahrif & nakveemni préfsins eru medal annars
gaedi undirlags og litfestis, smasjaskodunin og huglaegar tulkanir a nidurstédum (Hang o.fl., 1997).
betta er baedi erfid og timafrek smasjarskodun og starfsmadur parf pvi ad vera med mikla sérhaefingu

og reynslu til pess ad framkvaema hana.

ANA-kjarnamétefnaskimprofum er svarad Gt sem jakvaedum eda neikvaedum. Jakveedum synum
skal fylgja mat & magni Gt frA pynningu og mynstursgreining (Kavanaugh o.fl., 2000). pad er
mismunandi eftir rannsoknarstofum hvada upphafspynning syna er notud. betta er gert til pess ad
Utiloka sem staerstan hluta af peim synum sem eru jakvaed af voldum edlilegra kjarnamétefna, en talio
er aod pau verdi i flestum kringumstaedum neikvaed vid hda pynningu (Cabiedes o.fl., 2010; Kang o.fl.,
2004; Kavanaugh o.fl, 2000). A o6neemisfraedideild LSH er upphafspynning ANA-
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kjarnamotefnaskimprofs & vef 1:40, og telst synid jakveett ef pad synir svorun i peirri pynningu. Ef
engin svorun sést er synid neikveett. Vaeg jakvaed svorun i pynningu 1:40 er gefin Gt sem (+), og pa
eru ekki gerdar frekari pynningar. Jakveed svorun i pynningu 1:40 er gefin Ut sem + og p& eru gerdar
pynningar 1:100 og 1:300 & syninu til nanari styrkakvérdunar. | pessari rannsokn voru sému pynningar
notadar fyrir synin pegar pau voru sett upp & HEp-2000 frumurnar eins og notadar eru fyrir
ANA_kjarnamatefnaskimpréf & dnaemisfraedideild LSH.

Til eru morg prof til pess ad greina kjarnamétefni med smasjarskodun en i dag nota flestir annad
hvort HEp2 frumur eda HEp-2000 frumur (Murdjeva o.fl., 2011). A 6naemisfreedideild LSH er notadur
rottuvefur sem var upprunalega adferdin. Tali®d er ad HEp2 og HEp-2000 frumur séu neemari en
rottuvefurinn og sértaeknin pvi minni, en pa er talid gagnlegt ad haekka upphafspynningu syna ar 1:40 i
1:80 eda heerra (Kavanaugh o.fl., 2000). Talid er ad med umbétum & undirlagi hafi peim synum
faekkad sem eru neikveed i ANA-kjarnamotefnaskimprofi en jakvaed i ENA-profi. A HEp-2000 frumum

er petta til deemis talid vera eingdngu teeplega 2% syna (Damoiseaux o.fl., 2006).

Mynstur i flurskinssmésja Sjalfsofnaeemismaotefni gegn Mdgulegir sjukdéomar

Dreift mynstur \ Raudir ulfar
dsDNA

Sjogren’s heilkenni

Himnulaga mynstur

Blandadur bandvefssjukdémur

Kjarnakornott mynstur Scl-70

CENP-B
pradhaftar mynstur Jo-1 Iktsyki
PM-Scl \

Umfrymismynstur Fjolvbdvabdlga

Kornétt mynstur

Mynd 4 Mynstur, sjalfsofneemismétefni og mégulegir sjalfsofneemissjukdémar

Mismunandi mynstur myndast af vldum mismunandi sjalfsofneemismétefna og geta pau
bent til mismunandi sjukdéma. Hér er petta sett upp i eina mynd svo haegt sé ad sja

tengslin betur.

Mynstur ar ANA-kjarnamotefnaskimprofi er ekki talid jafn mikilveegt i dag og pad var adur fyrr. Baedi
er pad vegna pess ad mynstur geta verid mismunandi eftir pvi hvada undirlag er notad og einnig
vegna pess ad til eru morg framhaldsprof til pess ad finna nakveemlega Ut hvada métefni eru til stadar
(Kavanaugh o.fl., 2000). Tilgangur ANA-kjarnamotefnaskimpréfa veltur & kliniskum upplysingum. Ef
klinisk einkenni og saga sjuklings passar vid nidurstoour ar ANA-kjarnamotefnaskimprofi styrkir pad

greiningu & sjukdémi (Rigon o.fl.,, 2007). ANA-kjarnamotefnaskimpréf er notad sem 6beint skimpréf a
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Onaemisfraedideild LSH. Ef einstaklingur er jakveedur i ANA-kjarnamétefnaskimprofi eru gerd
framhaldsprof med Varelisa skimproéfi og ef parf Varelisa undirflokkaprof sem meela ENA-motefni og
RIA adferd sem maelir dsDNA motefni. Fylgiskjal | er ANA fleediskema sem synir i raun ferlid sem hefst

pbegar grunur er um sjalfsofnaemissjukdéma.

1.4.3 HEp-2000 frumur

Obeint flarskinsprof med HEp2 frumum er algengasta ANA-kjarnamétefnaskimprofid i dag og hefur
verid pad sidastlidin 20 ar (Bradwell o.fl.,, 1995; Peene o.fl., 2001). HEp2 er pekjuvefsfrumulina ar
barkakrabbameini i ménnum (Sack o.fl., 2009). HEp-2000 frumur er ny Gtgafa af HEp2 frumum. beer
breytingar sem hafa verid gerdar felast i flutningi af sérstakri DNA r6d sem ber upplysingar fyrir
SSA/Ro métefnavaka. Med pessum breytingum eiga 10-20% frumnanna ad YfirtfhA SSA/Ro
motefnavaka svo audveldara er ad greina SSA/Ro motefni i sermi sjuklings (Peene o.fl., 2000). Eftir
pessar breytingar eiga SSA/Ro jdkvaed syni ad vera med korn6tt og kjarnakornétt mynstur a yfirtjaddum
frumum (Peene o.fl., 2001). HEp2 frumur eru hentugar par sem peer eiga ad vera i interfasa og mitosu
(Bradwell o.1l., 1995), pad sama a vid um HEp-2000 frumur.

1.4.4 Nagdyravefur

Notkun & nagdyravef vio framkveemd ANA-kjarnamaétefnaskimproéfsins var algengasta adferdin fram til
arsins 1983, en fra peim tima hefur pvi almennt verid skipt Gt fyrir HEp2 frumur. ba er notud lifur, nyra
og magi nagdyrs (Bradwell o.fl., 1995). A 6naemisfreedideild LSH eru rottur notadar og auk lifrar, nyra

0g maga er vélinda notad.

1.4.5ENA (Extractable nulear antigens)

ENA-skimpréf er notad sem framhaldspréf fyrir pau syni sem koma jakvaed i ANA-
kjarnamotefnaskimprofi (Wieslander, 2008). bad skimar fyrir adalkjarnamétefnunum sem eru métefni
gegn dsDNA, RNP, Sm, SSA/Ro, SSB/La, Scl-70, CENP-B og Jo-1 (Copple o.fl., 2011). ENA-skimprof
er haegt ad framkveema med ELISA-adferd og immunoblotti en pvi er svarad Gt jdkveedu eda
neikveedu (Wieslander, 2008). A 6neemisfreedideildinni er notud ELISA adferd til pess ad greina pessi
motefni og einnig RIA adferd ( Farr taekni) til pess ad greina dsDNA motefni. Ef syni eru jakveed i ENA

skimprofi er gert sértaekt ENA Varelisa undirflokkaprof.
1451 ELISA

ENA skimprof er tiltdlulega einfalt i framkvaemd, er nakveemt og skimar eingdngu fyrir peim métefnum
sem tengd eru vid sjalfsofnamissjukdéma. Varelisa ReCombi ANA screen, ENA Varelisa skimprdf, er
Obeint 6samkeppnisheeft (honcompetitive) ensimdnaemisprof sem er notad til pess ad skima fyrir atta
ENA métefnavokum i sermi eda plasma sjuklings. A 6naemisfraedideild LSH er notast vid petta prof en
pad inniheldur métefnavakana dsDNA, RNP (ULRNP 70; A og C), Sm, SSA/Ro (Ro 52 kDA og 60
kDA), SSB/La, Scl-70, CENP-B og Jo-1.

ELISA plata er hidud med mannaendurrédudum métefnavokum (human recombinant antigen),

tilbanu SmD peptidi og endurrédudu dsDNA plasmidi (Mahler o.fl., 2007). Ef motefni gegn pessum
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métefnavokum er til stadar i sermi eda plasma sjuklings, pa binst pad pessum métefnavékum. | neesta
skrefi er annad motefni (conjugate) sett 4. Pad er ensimmerkt og binst moétefnavaka-motefna-
sambandinu sem er nu pegar til stadar sem leidir til myndunar & ensimmerktu métefna (conjugate)-
motefna-motefnavaka-sambandi. Ensimid umbreytir sidan vidbaettu hvarfefni til pess ad mynda litada
lausn. Liturinn sem myndast (Ut fra efni, chromogen sem getur yfirfaerst i lit) er i réttu hlutfalli vid magn
peirra métefna sem bundin eru og segir til um hversu mikid magn af pessum tilteknu métefnum er i

sermi eda plasma sjuklings (Phadia, 2008).
1452 FEIA

CTD-skimprof, med FEIA-flirskinsadferd er i raun ELISA-adferd i teeki. A 6neemisfraedideild LSH er
notad Phadia® ImmunoCAP 250 teeki. | pessu skimpréfi er skimad fyrir sému motefnum og i ENA
Varelsa skimproéfinu en auk pess fyrir Rib-P, PCNA, fibrillarini, RNA-p6lymerasa 1ll, Mi-2 og PM-Scl
(Parker o.fl., 2011). i CTD-skimpréfum er notad tiloGid SmD;-peptid, hreinsad dsDNA og manna-

endurradad BVS (human recombinant baculovirus) fyrir hina 12 métefnavakana.

1.4.6 Geislabnaemismeeling (Farr immunoprecipitation assay)

Farr immunoprecipitation assay er préf sem byggir & RIA adferd en su adferd er notud til pess ad
greina moétefni eda moétefnavaka par sem annad efnid er geislamerkt. Geislamerkt DNA (Ur E.coli) er
blandad vid sermi sjuklings og motefnafléttur myndast ar métefnum ef pau eru til stadar. Geislamerkt
DNA er fellt Gt i lausninni med ammonium sdlfati. Reiknad er Gt hlutfall bundins DNA samkveemt
jofnunni: (Bundido DNA- DNA i floti / (bundid DNA + DNA i floti) *100, svarad er Ut i prosentutdlu. petta
er ndkveemasta adferdin til pess ad meela moétefni gegn dsDNA og til pess ad fylgjast med virkni
raudra Ulfa, en flestar rannséknarstofur eru heettar ad nota pessa adferd vegna 6kosta sem fylgja

geislamerktum hvarfefnum (Kurien o.fl., 2006). bessi adferd er ennpa notud & éneemisfraedideild LSH.
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Markmid

Bera saman ANA-kjarnamoétefnapréf med HEp-2000 frumum vid fyrirliggjandi rannséknaradferdir a

6naemisfraedideild LSH

1. Samanburdur vid fyrirliggjandi rannséknargdgn a 155 jakveedum ANA-kjarnamaétefnaskimproéfs

synum og 40 neikvaedum ANA-kjarnamétefnaskimpréfs synum
a. HEp-2000 borid saman vid ANA(RO) og ANA ELISA
b. Samanburdur & mynstursgreiningu HEp-2000 vid ANA (RO)

c. Samanburdur ANA-kjarnamotefnaskimprofa vid sjakdémsgreiningu
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2 Efni og adferdir

2.1 Val pydis

Rannsoéknarpydid var valid Ur lifsynasafni pjénusturannsékna 6naemisfreedideildar LSH. bydid hefur
verid notad adur vio rannsékn sem framkveemd var arid 2011 af Dagrinu Ingu borsteinsdéttur. Pydio
kom fra dag- og gongudeildum gigtar og 6neemisfraedi & timabilinu oktéber 2008 til desember 2010.
Alls voru 195 einstaklingar valdir, sem voru yfir 18 ara aldri og h6fou fyrirliggjandi nidurstédur ar ANA
kjarnamotefnaskimproéfi og ENA, Varelisa og CTD métefnameelingum, sja toflu 1. Alls voru 40 syni
med neikveett ANA skimprof valin af handahdfi af 179 slikum synum fré4 155 einstaklingum. Alls voru
23 syni med jakveett ANA-kjarnamoétefnaskimproéf i styrk 1:40 valin af handahofi af 208 slikum synum
fra 194 einstaklingum. Alls voru 18 syni valin af handah6fi med jakveett ANA-kjarnamoétefnaskimprof i
styrk a bilinu 1:40 og 1:100 af 31 slikum synum fra 27 einstaklingum. Alls voru 59 syni valin af
handahdfi ar hépi 134 syna fra 113 einstaklingum med ANA styrk & milli 1:100 og 1:300 ad badum
hlutféllum medtéldum. Alls voru 59 syni valin af handahofi med jakveett ANA-kjarnamotefnaskimprof i
styrk yfir 1:300 Gr hépi 101 syna fra 89 einstaklingum. i 6llum tilvikum var unnid med fyrirliggjandi
litsyni. T 6llum tilfellum lagu fyrir afgangs lifsyni vegna pjonusturannsokna, par sem pjonusturannsékn
var lokid en fimm ara geymslutimabili lifsynisinsvar ekki lokid. Rannséknarpydio voru 195 sjuklingar a

aldrinum 18-88 ara vio synattku og midgildi aldurs var 48 ar, tafla 2.

Tafla 1 Pydid sem er notad i pessari rannsokn*

ANA styrkur Fjoldi einstaklinga
Neikveett ANA 40
ANA jakveett (+) 1:40 23

ANA jakveett >1:40 <1:100 18

ANA jakveett 21:100 =1:300 59

ANA jakveett >1:300 55

*Valio eftir nidurstodur ANA-kjarnamotefnaskimproéfs a

nagdyravef. Heildarpydi n=195.

Tafla 2 Aldur og hlutfall pydisins*

ANA jakveett  ANA neikveett  Allt pydid

Fjoldi einstaklinga 155 40 195
Hlutfall kvenna (%) 81,9 90 83,6
Midgildi aldurs (ab.) 49 (18-88) 44 (19-85) 48 (18-88)

*Helstu einkenni Urtaksins. Ab; aldursbil i arum.
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2.2 Framkveemd ANA-kjarnamoétefnaskimprofs

Grundvallaratridin eru pau sému vid besedi HEp-2000
ANA-kjarnamotefnaskimprof og ANA-
kjarnamotefnaskimpréf par sem nagdyravefur er notadur.
Badar aodferdirnar byggja a Obeinu flrskinsprofi.
Métefnavakar Gr HEp-2000 frumum eda nagdyravef eru
bundnir & gler. Sjuklingasyni er sett a glerio. Ef
kjarnamotefni eru til stadar pa myndast stédugur
motefnavaka-métefna bindingur. Sidan er petta pvegio til
pess ad na i burtu peim métefnum sem ekki eru bundin.
Ad lokum er sett & glerid métefni gegn manni tengt vio
flarskin. Ef sjuklingasynid inniheldur kjarnamotefni, pa
myndast stbédugt priggja laga samband par sem motefni

gegn manni med flarskini eru bundin vid sérteek métefni

Flarskin

Métefni
gegn manni

Motefni
(r syni sjuklings)

Métefnavakar eru
a glerinu

Ur syninu sem eru bundin vid moétefnavaka i kjarna og/eda

umfrymi, sja mynd 5. betta ma sidan skoda i UV smasja.

2.2.1 HEp-2000 frumur

Mynd 5 Adferdin sem notud er
vid 6beint
flarskinsprof

Motefni Ur syni sjuklings binst

Notad var HEp-2000® FLUORESCENT ANA-Ro TEST SYSTEM,

(Immuno Concepts, Sacromento, CA, USA)

1. PBS lausn

vio métefnavaka a gleri, motefni
gegn manni tengt flarskini binst
ofna pad og myndast pa stodugt

Einn poki af PBS (10,2g) leystur upp i 1 L af eimudu vatni  priggja laga samband.

2. bynning & sjuklingasynum

Syni fyrir skimun eru pynnt 1:40.

10 pl sjuklingasyni + 390 pl PBS.
Pynningar eru gerdar a jakveedum synum.
Pynning 1:100.

10 pl sjuklingasyni + 990 ul PBS.
Pynningu 1:300.

40 yl af 1:100 pynning + 80 ul PBS.

3. Syni sett & gler (25ul/brunn) (Immuno Concepts, Sacromento, CA, USA)

Brunnar & gleri eru merktir fr4 1-14.

Einn dropi af kontroli, neikveett og jakveett, eda 25 pl af syni, er settur i hvern brunn fyrir sig.

Dropi er synilegur a brunni.

4. Létid liggja a gleri

Glerid er sett i rakabox med loki i 30 minatur (x5 min) vid stofuhita(18-24°C).

5. PBS skolun
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10.

11.

Glerio er pvegid med PBS. Til pess er notud 3 mL plastpipetta.
Ekki ma sprauta beint & brunnana.

Til pess ad fordast smit a milli brunna er best ad sprauta eftir midju glerinu, fyrst ad gleri

namer 1-7 og svo 8-14 svo synin fari hvort i sina att.

PBS pvottur (10 minGtur)

Glerid er pvegio i PBS i 10 minatur i litunarkeri.

Skipt er um PBS eftir fimm mindtur med pvi ad hella pvi ar litunarkerinu og farga, baeta nyju
PBS i kerid i stadinn.

Pad ma framlengja pvottinn um 10-30 minGtur &n pessa ad pad hafi ahrif & loka nidurstédur.
PBS lausnin er geymd i litunarkerinu fram ad naesta pvotti.

EITC

Glerinu er dyft 3-5 sinnum i eimad vatn.

Glerid er purrkad med pvi ad leggja brinina a pappirspurrku til pess ad losna vid umfram vatn.

Glerid er sett strax i rakaboxi® og brunnarnir eru paktir med FITC, einn dropi settur & hvern

brunn.
Endurtekid fyrir hvert gler.
FITC er pynnt mead tilliti til afgangs af eimudu vatn.

Athugasemd: Pad er mikilveegt ad glerid porni ekki a pessum timapunkti, pvi pa geta ordio

skemmdir & synum.

Latid liggja & gleri

Glerid er sett i rakabox med loki i 30 minatur (5 min) vid stofuhita (18-24°C).
Alpappir er sett yfir til pess ad koma i veg fyrir ad glerid fai birtu.

PBS skolun

Glerid er pvegio med PBS. Til pess er notud 3 mL plast pipetta.

Ekki m& sprauta beint & brunnana.

PBS pvottur ( 10 minutur)

Glerid er pvegid i PBS i 10 mindtur i litunarkeri.

Skipt er um PBS eftir fimm mindtur med pvi ad hella pvi ar litunarkerinu og farga, beeta nyju
PBS i kerid i stadinn.

Pad ma framlengja pvottinn um 10-30 minGtur an pessa ad pad hafi ahrif & loka nidurstddur.

Glerin gerd tilbuin

Glerinu er dyft 3-5 sinnum i eimad vatn.
Glerid er purrkad med pvi ad leggja branina a pappirspurrku til pess ad losna vid umfram vatn.
Settir eru 4-5 dropar af semi-permanent mounting medium & mitt glerid.

bekjugler er sett yfir. Fordast skal loftbélur.
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Innsiglad med naglalakki

12. Syni skodud i 50x steekkun i UV smasja (Leitz, Laborlux D)

2.2.2 Nagdyravefur

Undirbuningur : Leggja saman i blokk: lifur, nyra og maga med vélinda. Oll liffeeri eru ar karlrottu
sem fengin er fra Keldum. Liffeerin eru skorin i litla teninga og peir frystir i fliétandi kéfnunarefni og
is6-pentan, geymd i -80°C frystiskap. Liffaerablokkin er steypt i O.C.T og skorin i 3-6 pl sneidar
sem teknar eru upp & smasjargler. Eftir skurd eru paer purrkadar i kéldum blaestri i eina og halfa til
tveer klukkustundir. Glerjunum er radad i geymslukassa med blageli og geymd i -20°C frystiskap.
Glerin eru purrkud i kdéldum blaestri i um pad bil 15 minatur fyrir notkun.

Adferd:

1. bynning & sjuklingasynum

Synin fyrir skimun eru pynnt 1:40.
10 pl sjuklingasermi + 390 ul PBS.
Pynningar eru gerdar & jakveedum synum.
Pynning 1:100.
10 ul sjuklingasyni + 990 ul PBS.
Pynning 1:300.
40 ul af 1:100 pynningu + 80 pl PBS.
2. Syni sett & gler
pad eru tveer sneidar & hverju gleri.
50ul af serumpynningu lagdir & sneidina a glerinu, dreift ir med pipettuoddi.
Athuga ad hylja sneid vel.

3. Latid liggja a gleri

Glerid er sett i rakaboxi med loki i 30 minGtur (x5 min) vid stofuhita (18-24°C).

4. PBS pvottur (30 mintdtur)

Lé&tid renna vel af sneidunum.
Glerid er pvegid i PBS i 30 mindtur i litunarkeri.

Skipt er um PBS eftir 15 minatur med pvi ad hella pvi ar litunarkerinu og farga, baeta nyju PBS

i kerid i stadinn.
PBS lausnin er geymd i litunarkerinu fram ad naesta pvotti.
5. EITC (Dako, Glostrup, Denmark)
Glerid er purrkad med pvi ad tylla braninni & pappirspurrku til pess ad losna vid umfram vokva.
Perra vel & milli sneidanna.

Leggja 50 ul FITC antiserum a hverja sneid.
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Athugasemd: bad er mikilvaegt ad glerid porni ekki & pessum timapunkti, pvi pa geta ordid

skemmdir & synum.

6. Latid liggja a gleri

Glerid er sett i rakabox med loki i 30 minatur (x5 min) vid stofuhita (18-24°C)
7. PBS pvottur

FITC Iatid renna vel af sneidunum

Glerid er pvegio i PBS i 30 minatur i litunarkerinu.

Skift er um PBS eftir 15 minGtur med pvi ad hella pvi dr litunarkerinu og farga, baeta nyju PBS
i keri® i stadinn.

8. Glerin gerd tilbdin

Glerid er purrkad med pvi ad leggja brinina a pappirspurrku til pess ad losna vid umfram vatn.
Perra vel & milli sneidanna.
Einn dropi af Glycerol buffer settur & hverja sneid.
20g DABCO + 1L Glycerol leyst upp vid 56°C, sidan pynnt 1:2 i PBS
bekjugler lagt a. Fordast skal loftbolur.
Innsiglad med naglalakki.

9. Syni skodud i 50x steekkun i UV sméasija (Leitz, Laborlux D)

2.2.3 Tolfreedi

Vid tolfreediarvinnslu var notast vid Microsoft Excel og 6. Utgafu GraphPad prism. Gréf voru unnin i
Microsoft Excel og GraphPad prism 6 og toflur i Microsoft Word. Notud var lysandi télfraedi asamt ki

kvadrat-profi eda Fisher's exact-proéfi. Markteeki midast vié p<0,05.

2.2.4VSN/PV

Rannsoéknin var framkveemd med leyfi Visindasidarnefndar, leyfisnr. VSNb2010110028/03.15 og
Persénuverndar leyfisnr. 2010/472
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Nidurstoour
2.3 Samanburdur profa

2.3.1 Neikveett ANA-kjarnamatefnaskimprof

Fjortiu syni voru valin sem voru neikvaed i ANA-kjarnamoétefnaskimprofi & nagdyravef, en pad er
20,5% (40/195) af heildarpydinu. A Hep-2000 frumum Gr sama pydi voru 17 syni neikveed eda 8,7%
(17/195) af heildarpydinu, sja toéflu 3. Pad er marktaekur munur a fjélda peirra syna sem eru neikvaed i

ANA-kjarnamotefnaskimproéfi fa nagdyravef annars vegar og Hep-2000 frumum hins vegar (p=0,0014).

Af peim synum sem voru neikvaed a nagdyravef voru fimm med jakveett Varelisa skimprof og eitt
af peim med jdkveett undirflokkapréf, med maétefni gegn RNP. Fjogur syni voru med jakveett CTD
skimprof og prja af peim med jakveett undirflokkapréf, tvd med métefni gegn dsDNA og eitt med
motefni gegn SSA/Ro og Ro52 en pad syni var med métefni gegn RNP i Varelisa undirflokkapréfinu.
Eitt syni sem var med jadargildi i CTD skimprofi og var med jakveaett undirflokkaprof, med moétefni gegn
SSA/Ro og Ro060. Samtals voru pvi fijogur af peim synum sem voru neikvaed i ANA-
kjarnamotefnaskimprofi & nagdyravef med jakveett ENA undirflokkapréf en pad samsvarar 10% (4/40)

af neikvaedu synunum.

Engin af peim synum sem voru ANA neikveed a Hep-2000 frumum voru jakveed i Varelisa eda
CTD skimpréfum. Pad er hvorki markteekur munur a fjolda jakveedra Varelisa skimprofa a milli
nagdyravefs og Hep-2000 fruma (p=0,3080) né jakveedra CTD skimprdéfa & milli nagdyravefs og HEp-
2000 fruma (p=0,3062).

Tafla 3 ANA neikveaed syni a nagdyravef og HEp-2000 frumum *

Nagdyravefur HEp-2000
Fjoldi syna 40 (20,5%) 17 (8,7%)
Varelisa skimprof jakvaett 5 (12,5%) 0

Undirflokka jakveett 1(20%) Undirflokka jakveett 0O

Varelisa skimprof neikvaett 35 (87,5%) 17 (100%)
Undirflokka jakveett 0 Undirflokka jakveett 0
CTD skimprof jakveett 4 (10%) 0

Undirflokka jakveett 3 (75%) Undirflokka jakveett 0

CTD skimprof neikveett/jadargildi 36 (90%) 0

Undirflokka jakveett 1 (2,8%)  Undirflokka jakveett 0

*Neikveed syni a nagdyravef og HEp-2000 frumum eru borin saman, baedi fjdldi syna og nidurstédur ar
Varelisa skimprofi, Varelisa undirflokkapréf, CTD skimprofi og CTD undirflokkapréfi. Présentutélur
fjélda syna eru midadar vid heildarfjdlda pydis. Prosentutdlur Varelisa og CTD skimpréfa eru midadar

vid fidlda neikveedra syna. Prosentutdlur undirflokkapréfa eru midadar vio fidlda syna i skimprofi.
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Skodad var hvernig pau syni sem voru neikvaed & nagdyravef koma Ut, pegar pau eru sett upp a
Hep-2000 frumur, sja mynd 6. Af pessum 40 neikveedu synum voru 11 syni neikveed og 29 jakveed a
Hep-2000 frumum. Sautjan syni voru jakveed med styrk 1:40 a Hep-2000 frumum, af peim var eitt syni
jakveett i Varelisa skimprofi en neikveett i undirflokkaprofi, 11 syni voru jakvaed med styrk 1:100 til
1:300, af peim voru fjégur syni jakveed i Varelisa skimprofi og eitt af peim jakveett i undirflokkaprofi,
med moétefni gegn RNP. Fjogur syni voru jakveed i CTD skimprofi og prju peirra voru jakveed i CTD
undirflokkapréfi, tvd med motefni gegn dsDNA og eitt med motefni gegn SSA/Ro og Ro52 en pad syni
var einnig med jakveett Varelisa undirflokkapr6f med motefni gegn RNP. Eitt syni sem var & jadargildi i
CTD skimprdfi var jakveett i CTD undirflokkaprofi med métefni gegn SSA/Ro og Ro60, asteedan fyrir
pvi ad undirflokkaprof var framkveemt a pessu syni var si ad pad var med jadargildi i CTD skimprdfi.
Eitt syni var jakveett & Hep-2000 frumum med styrk yfir 1:300, en pad var neikveett i Varelisa og CTD
skimpréfum. [ 27,5% (11/40) tilfella komu synin eins Gt & nagdyravef og HEp-2000 frumum.

Einnig var skodad hvernig pau 17 syni sem voru neikveed 4 Hep-2000 frumum komu Ut pegar pau
eru sett upp a nagdyravef, sja mynd 7. Ellefu syni voru neikveed og sex jakveed a nagdyravef. Tvo syni
med styrk 1:40, tvd syni med styrk a milli 1:40 og 1:100, eitt syni med styrk fra 1:100 til 1:300 og eitt
syni med styrk yfir 1:300. | 64,7% (11/17) tilfella komu synin eins Gt & nagdyravef og Hep-2000

frumum.
Dreifing a neikvaeedum synum a Dreifing a neikvadum synum a
nagdyravef a HEp-2000 frumum HEp-2000 frumum a nagdyravef
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Mynd 6 Mynd 7
Fjoldi syna sést a Y-4s og ANA styrkur Fjoldi syna sést a Y-4s og ANA styrkur
peirra & X-as. Af peim 40 synum sem voru peirra & X-a4s. Af peim 17 synum sem
neikveed & nagdyravef voru 11 syni voru neikveed & HEp-2000 frumum voru
neikveed og 29 syni jadkveed, med 11 syni neikveed og 6 jakveed med
mismunandi styrk & HEp-2000 frumum. mismunandi styrk. 64,7% synanna komu
27,5% synanna komu eins (t a nagdyravef eins Ut & HEp-2000 frumum og
og HEp-2000 frumum. nagdyravef.
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2.3.2 ANA-kjarnamotefnaskimprof jakveett med styrk 1:40

Tuttugu og prju syni voru valin sem voru jakveed & nagdyravef i styrk 1:40, en pad er 11,8% (23/195)
af heildarpydinu. | sama pydi voru 44 syni jakveed i styrk 1:40 & Hep-2000 frumum sem er 22,6%
(44/195) af heildarpydinu, sja toflu 4. Pad er markteekur munur a fjdlda jakvaedra syna i styrk 1:40 &
nagdyravef og Hep-2000 frumum (p=0,0069).

Fjogur syni sem voru jakveed med styrk 1:40 & nagdyravef voru jakveed i Varelisa skimprofi og tvo
af peim eru jakveed i Varelisa undirflokkaprofi, eitt med métefni gegn RNP og Sm og annad med
motefni gegn SSA/Ro. Eitt syni var jakveett i CTD skimproéfi og jakveett i CTD undirflokkapréfi med
motefni gegn SSA/Ro og Ro52 en pad syni var einnig med motefni gegn SSA/Ro i Varelisa
undirflokkaprofi. Samtals voru pvi tvo af peim synum sem voru jakveed i ANA-kjarnamétefnaskimprofi
a nagdyravef med styrk 1:40 med jakvaed ENA undirflokkapréf en pad samsvarar 8,7% (2/23) af

synunum.

Fjogur syni sem voru jakveed med styrk 1:40 & Hep-2000 frumum voru jakveed i Varelisa
skimpréfi, og eitt med jakveett undirflokkapr6f med motefni gegn RNP. Engin syni voru jakveed i CTD

skimprdfi. Eitt syni var pvi med jakveett undirflokkapréf en pad er 2,3% (1/44) af synunum.

Pad er hvorki markteekur munur a fjolda jdkvaedra Varelisa skimprofa a milli nagdyravefs og Hep-
2000 frumna ( p= 0,4313) né CTD skimpréfa (p= 0,3433)

Tafla 4 ANA jakvaed syni med styrk 1:40 *

Nagdyravefur HEp-2000
Fjoldi syna 23 (11,8%) 44 (22,5%)
Varelisa skimprof jakvaett 4 (17,4%) 4 (10%)
Undirflokka jakveett 2 (50%) Undirflokka jakveett 1(25%)
Varelisa skimprof neikvaett 19 (82,6%) 40 (20,5%)
Undirflokka jakveett 0 Undirflokka jakveett 0
CTD skimprof jakveett 1(4.3%) 0
Undirflokka jakveett 1 (100%) Undirflokka jakveett 0
CTD skimprof 22 (95,7%) 44 (100%)
neikveett/jadargildi Undirflokka jakveett 0 Undirflokkajakvaett 0

*Syni med styrk 1:40 & nagdyravef og HEp-2000 frumum eru borin saman, baedi fjéldi syna og
nidurstodur ar Varelisa skimprofi, Varelisa undirflokkapréfi, CTD skimpréfi og CTD undirflokkaprofi.
Présentutdlur fjélda syna eru midadar vid heildafjidlda pydis. Présentutélur Varelisa og CTD skimprofa
eru midadar vio fidlda syna med styrk 1:40. Présentutdlur undirflokkaprofa eru midadar vid fidlda syna

i skimprofi.

Skodad var hvernig pau syni sem voru jakvaed med styrk 1:40 & nagdyravef komu Ut pegar pau voru
sett upp & HEp-2000 frumur, sja mynd 9. Af pessum 23 synum voru tvé syni neikveed & HEp-2000
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frumum og 21 syni jakvaed. Niu syni voru jakvaed med styrk 1:40, eitt syni med styrk & milli 1:40 og
1:100, sjo syni med styrk fra 1:100 til 1:300 og fjogur med styrk yfir 1:300. | 39,1% (9/23) tilfella komu
synin eins Gt & nagdyravef og HEp-2000 frumum. Einnig var skodad hvernig pau syni sem voru
jakvaed med styrk 1:40 & HEp-2000 komu Gt pegar pau voru sett upp a nagdyravef, sja mynd 8.
Sautjan syni voru neikveed og 27 jakveed. Niu syni voru jakvaed med styrk 1:40, fjogur syni med styrk &
milli 1:40 og 1:100, 12 syni med styrk fra 1:100 upp i 1:300 og tvé syni med styrk yfir 1:300. | 20,5%
(9/44) tilfella komu synin eins Ut & HEp-2000 frumum og nagdyravef.

Dreifing a synum meo styrk 1:40 a Dreifing @ synum meo styrk 1:40 a
nagdyravef a HEp-2000 frumum HEp-2000 frumum a nagdyravef
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Fjoldi syna sést & Y-as og ANA styrkur peirra a Fjoldi syna sést & Y-a&s og ANA styrkur peirra a
X-as. Af peim 23 synum sem voru jakvaed med X-&s. Af peim 44 synum sem voru jakveed med
styrk 1:40 & nagdyravef voru 2 syni neikveed og ~ Styrk 1:40 a HEp-2000 frumum voru 17 syni
21 syni jakvaed, med mismunandi styrki & HEp- ~ Neikveed og 27 syni jakveed, med mismunandi
2000 frumum. 39,1% synanna koma eins Gt & styrk, & nagdyravef. 20,5% synanna koma eins

2.3.3 ANA-kjarnamotefnaskimprof jakveett med styrk a milli 1:40 og 1:100

Atjan syni voru valin sem voru jakvaed & nagdyravef med styrk & milli 1:40 og 1:100, en pad eru 9,2%
(18/195) af heildarpydinu. | sama pydi var eitt syni jakveett med styrk & milli 1:40 og 1:100 & HEp-2000
frumum, sem samsvarar 0,5% (1/195) af heildarpydinu, sja téflu 5. Pad er marktaekur munur a fjdlda
jakveedra syna med styrk & milli 1:40 og 1:100 & nagdyravef og HEp-2000 frumum (p=<0,0001). brju
syni sem voru jakveed med styrk & milli 1:40 og 1:100 & nagdyravef voru jakveed i Varelisa skimprofi
og Varelisa undirflokkaprofi, tvd syni med métefni gegn dsDNA og eitt syni med métefni gegn RNP.
Tvo syni voru jakveed i CTD skimprofi og CTD undirflokkaproéfi, baedi synin voru med motefni gegn
dsDNA, annad peirra var einnig jakveett i Varelisa undirflokkapréfi med maétefni gegn dsDNA. Af peim
16 synum sem voru neikveed eda med jadargildi i CTD skimprofi var eitt jakveett i CTD

undirflokkaprofi, med métefni gegn dsDNA. Astaedan fyrir pvi ad pad var framkvaemt undirflokkaprof a
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pessu tiltekna syni var st ad pad var & jadargildi i CTD skimprdéfi. Samtals voru pvi fimm af peim
synum sem voru jakvaed i ANA-kjarnamotefnaskimpréfi med styrk & milli 1:40 og 1:100 med jakveett
ENA undirflokkapréf en pad samsvarar 27,8% (5/23) af synunum. Eina synid sem var jakveett & HEp-
2000 frumum var neikveett i Varelisa og CTD skimpr6fum. bad er hvorki markteekur munur & fjélda

jakveedra syna i Varelisa skimpréfi ( p=1,0) né CTD skimpréfi (p=1,0).

Tafla 5 ANA jakvaed syni med styrk a milli 1:40 og 1:100*

Nagdyravefur HEp-2000
Fjoldi syna 18 (9,2%) 1 (0,5%)
Varelisa skimprof jakveett 3 (16,7%) 0

Undirflokka jakvaett 3 (100%)

Undirflokka jakveett 0

Varelisa skimprof neikveett

15 (83,3%)

1 (100%)

Undirflokka jakvaett 0

Undirflokka jakveett 0

CTD skimprof jakveett

2 (11,1%)

0

Undirflokka jakveett 2 (100%) Undirflokka jakveett 0
CTD skimprof 16 (8,2%) 1 (100%)
neikveett/jadargildi Undirflokka jakveett 1 (6,25%) Undirflokkajakvaett O

*Syni med styrk milli 1:40 og 1:100 a nagdyravef og HEp-2000 frumum eru borin saman, baedi fjdlda
CTD skimpréfi og CTD

undirflokkaproéfi. Présentutdlur fidlda syna eru midadar vid heildar fidlda pydis. Présentutdlur Varelisa

syna og nidurstédur i Varelisa skimpréfi Varelisa undirflokkaprofi,

og CTD skimprofa eru midadar vio fjdlda neikveedra syna. Prosentutdlur undirflokkapréfa eru midadar
vid filda syna i skimprofi.

Dreifing a synum med styrk a milli 1:40 og 1:100

Skodad var hvernig pau syni sem voru jakvaed a nagdyravef a HEp-2000 frumum

i styrk & milli 1:40 og 1:100 & nagdyravef komu .
Ut pegar pau voru sett upp & HEp-2000
frumum, sja mynd 10. Af pessum 18 synum

voru tvd syni neikvaed og 16 jakvaed. Fjogur

HEp=2000 frumur

syni i styrk 1:40, atta syni i styrk fra 1:100 upp
i 1:300 og fjégur syni i styrk yfir 1:300. | 5,6%
(1/18) tilfella komu synin eins Gt & nagdyravef & &S

og HEp-2000 frumum. Einnig var skodad
hvernig petta eina syni sem var jékveett i
styrk milli 1:40 og 1:100 & HEp-2000 frumum
kom Gt a nagdyravef og reyndist pad vera i
styrk 1:40.

Mynd 10

Fjoldi syna sést & Y-as og ANA styrkur peirra & X-as.
Af peim 18 synum sem voru med styrk & milli 1:40 og
1:100 & nagdyravef voru tvo syni neikveed og 16 syni
jakveed, med mismunandi styrk, & HEp-2000 frumum.
5,6% synanna komu eins Gt & nagdyravef og HEp-
2000 frumum.
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2.3.4 ANA-kjarnamotefnaskimprof jakveett med styrk a milli 1:100 og 1:300 ad
badum hlutféllum medtoldum

Fimmtiu og niu syni voru valin sem voru jakvaed a nagdyravef med styrk fra 1:100 til 1:300, en pad er
30,3% (59/195) af heildarpydinu. | sama pydi voru 67 syni jakvaed med styrk fra 1:100 til 1:300 & HEp-
2000 frumum, en pad er 34,4% (67/195) af heildarpydinu, sja toflu 6. Pad er ekki er marktaekur munur
4 fjblda jakvaedra syna & nagdyravef og HEp-2000 frumum (p= 0,4485).

Af peim synum sem voru jakvaed a nagdyravef voru 12 jakveed i Varelisa skimproéfi og atta i
Varelisa undirflokkaprofi, tvd syni med motefni gegn dsDNA, eitt syni med motefni gegn CENP-B, tvo
syni med motefni gegn RNP og CENP-B, tvd syni gegn SSA/Ro og SSB/La og eitt syni gegn SSA/Ro.
Fjortan syni voru jakveed i CTD skimprofi og 13 af peim voru jdkveed i CTD undirflokkaprofi, par af sjo
sem einnig voru jdkveed i Varelisa undirflokkaprofi. Sex af peim synum voru med moétefni gegn sama
motefnavaka og i Varelisa undirflokkaprofinu, eitt syni med moétefni gegn dsDNA, eitt gegn RNP og
CENP-B, eitt gegn SSA/Ro, SSB/La, Ro60 og Ro52, tvd gegn SSA/Ro, Ro52 og Ro60 og eitt gegn
CENP-B. Eitt syni var med moétefni gegn CENP-B og RNP i Varelisa undirflokkaproéfi en eingdngu med
motefni gegn CENP-B i CTD undirflokkapréfi. Pau fimm syni sem voru jakveed i CTD undirflokkaprofi
en neikvaed i Varelisa undirflokkaprofi voru 61l med motefni gegn dsDNA. Af peim 45 synum sem voru
neikveed eda jadargildi i CTD skimpréfi var eitt med jakveett undirflokkaprof, med matefni gegn
dsDNA. Astzedan fyrir pvi ad framkvaemt var undirflokkaprof & pvi syni var st ad CTD skimprof var
med jadargildi. Samtals voru pvi 15 af peim synum sem voru jdkvaed i ANA-kjarnamoétefnaskimproéfi &
nagdyravef med styrk milli 1:100 og 1:300 ad badum hlutféllum medtdldum mep jakveed ENA

undirflokkaprof en pad samsvarar 25,4% (15/49) af synunum.

Af peim synum sem voru jakveed med styrk a milli 1:100 og 1:300 ad badum hlutféllum medtdldum
a HEp-2000 frumum voru 12 syni med jakveett Varelisa skimpréf og sex peirra med jakveett Varelisa
undirflokkaprof, eitt syni med métefni gegn dsDNA, tvd gegn RNP, eitt gegn RNP og Sm, eitt gegn
CENP-B og eitt gegn SSA/Ro. Fjortan syni voru jakvaeo i CTD skimpréfi og 13 peirra voru jakveed i
CTD undirflokkapréfi. Fimm pessara syna héféu einnig verid jakvaed i Varelisa undirflokkaprofi, prja
voru med moétefni gegn sama moétefnavaka og i Varelisa undirflokkaprofi, eitt syni med métefni gegn
dsDNA, eitt gegn CENP-B og eitt gegn SSA/Ro og Ro52. Eitt syni var med motefni gegn SSA/Ro og
Ro52 i CTD undirflokkaprofi en med motefni gegn RNP i Varelisa undirflokkapréfi og annad syni var
med moétefni gegn dsDNA i CTD undirflokkapréfi en med motefni gegn RNP & Varelisa
undirflokkaproéfi. bau atta syni sem voru neikveed i Varelisa undirflokkaprofi en jakveed i CTD
undirflokkaproéfi voru med métefni gegn dsDNA. Af peim synum sem voru neikveed eda med jadargildi
i CTD skimpréfi voru tvd jakveed i undirflokkaprofi, eitt med motefni gegn dsDNA og annad gegn
SSA/Ro 0og SSA/R060. Astzedan fyrir pvi ad framkvaemt var undirflokkaprof & pessum synum var su
ad pau voru & jadargildi i CTD skimprofi. Samtals voru pvi 16 af peim synum sem voru jakveed i ANA-
kjarnamotefnaskimpréfi & HEp-2000 frumum med styrk milli 1:100 og 1:300 ad badum hlutféllum

medtoldum med jadkvaed ENA undirflokkaprof en pad samsvarar 23,9% (16/67) af synunum.
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Pad er hvorki markteekur munur & fjélda jakveedra Varelisa skimprofa a milli nagdyravefs og HEp-
2000 fruma (p=0,8214) né undirflokkaprofa (p=0,6802). bPad er ekki markteekur munur & fjdlda
jakvaedra CTD skimpréfa (p=0,8304) né undirflokkapréfa ( p=1,0).

Tafla 6 ANA jakvaed syni med styrk & milli 1:100 og 1:300 ad badum hlutféllum medtdldum*

Nagdyravefur HEp-2000
Fjoldi syna 59 (30,3%) 67 (34,4%)
Varelisa skimprof jakveett 12 (20,3%) 12 (17,9%)

Undirflokka jakveett 8 (66,7%)  Undirflokka jakveett 6 (50%)

Varelisa skimproéf neikveett 47 (79,7%) 55 (82,1%)
Undirflokka jakveett 0 Undirflokka jakveett 0
CTD skimprof jakveett 14 (23,7%) 14 (20,9%)

Undirflokka jakveett 13 (92,9%) Undirflokka jakveett  13(92,9%)

CTD skimprof 45 (76,3%) 53 (79,1%)

neikveett/jadargildi Undirflokka jakveett 1 (2,2%)  Undirflokkajakveett 2 (3,8%)

*Syni med styrk a milli 1:100 og 1:300, ad badum hlutféllum medtdldum, & nagdyravef og HEp-2000
frumum eru borin saman, baedi fj6ldi syna og nidurstodur i Varelisa skimprofi, Varelisa undirflokkaprofi,
CTD skimprofi og CTD undirflokkaprofi. Présentutélur fidlda syna eru midadar vid heildarfjdlda pyadis.
Présentutdlur Varelisa og CTD skimprofa eru midadar vid fidlda syna med styrk fra 1:100 til 1:300.

Présentutdlur undirflokkaprofa eru midadar vid fidlda syna i skimprofi.

Skodad var hvernig pau syni sem voru jakveed med styrk frd 1:100 til 1:300 & nagdyravef koma ut,
pbegar pau voru sett upp & HEp-2000 frumur, sja mynd 12. Af pessum 59 synum var eitt syni neikvaett
0g 58 jakveed. TOlf syni voru jakvaed meod styrk 1:40, 28 syni voru jakvaed med styrk fra 1:100 til 1:300
og 17 syni jakveed i styrk yfir 1:300. | 47,6% (28/59) tilfella komu synin eins Ut & nagdyravef og HEp-
2000 frumum.

Einnig var skodad hvernig pau syni sem voru jakveed med styrk fra 1:100 til 1:300 & HEp-2000
frumum komu Ut, pegar pau voru sett upp a nagdyravef, sjA mynd 11. Ellefu syni voru neikveed og 56
jakveed a nagdyravef. Af neikveedu synunum var eitt syni med jakveett Varelisa skimpréf og Varelisa
undirflokkapréf med métefni gegn RNP og prjd syni med jakveett CTD skimprof og eitt syni med
jadargildi i CTD skimprofi sem voru med jakveett CTD undirflokkaprof, eitt syni med motefni gegn
SSA/Ro og Ro60, eitt gegn SSA/Ro og Ro52 sem var einnig med jakveett Varelisa undirflokkaprof og
tvd med motefni gegn dsDNA. Samtals prji syni voru med jakveett undirflokkaprof. Sj6 syni voru
jakveed i styrk 1:40, atta syni jdkveed med styrk a milli 1:40 og 1:100, 29 syni jAkveed med styrk fra
1:100 til 1:300 og 12 syni jakveed med styrk yfir 1:300. | 43,3% tilfella komu synin eins Ut & nagdyravef
og HEp-2000 frumum.
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Dreifing 4 synum med styrk fra 1:100til 1:300 Dreifing a synum med styrk fra 1:100 til 1:300
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Fjoldi syna sést a Y-as og ANA styrkur peirra @  Fjoldi syna sést & Y-as og ANA styrkur X-
X-&s.Af peim 59 synum sem voru med styrk &  as. Af peim 67 synum sem voru med styrk
milli  1:100 og 1:300 ad badum hlutféllum & milli 1:100 og 1:300 ad badum hlutféllum
medtdldum & a nagdyravef var eitt syni medtdldum & HEp-2000 frumum voru 11
neikveett og 58 syni jakveed, med mismunandi  syni neikvaed og 56 syni jakveed, med
styrk, & HEp-2000 frumum. 47,6% syna koma  mismunandi styrk, a HEp-2000 frumum.
eins Ut a nagdyravef og HEp-2000 frumum 43,3% syna koma eins ut a HEp-2000
frumum og nagdyravef

2.3.5 ANA-kjarnamétefnaskimprof jakveett med styrk yfir 1:300

Fimmtiu og fimm syni voru valin sem voru jakveed a nagdyravef med styrk yfir 1:300 en pad er 28,2%
(55/195) af heildarpydinu. | sama pydi voru 66 syni jakveed med styrk yfir 1:300 & HEp-2000 frumum
en pad samsvarar 33,8% (66/195) af heildarpydinu, sja toflu 7. bad er ekki marktaekur munur a fjélda

jakveedra syna & nagdyravef og HEp-2000 frumum (p=0,2737).

Af peim synum sem voru jakvaed med styrk yfir 1:300 a nagdyravef voru 31 jakvaed i Varelisa
skimprofi og 26 peirra jakveed i Varelisa undirflokkaprofi. brja syni voru med moétefni gegn dsDNA, sex
gegn RNP, prji gegn SSA/Ro, tvd gegn CENP-B, tvd gegn RNP og SSA/Ro, eitt gegn dsDNA og
SSA/ROo, fjogur gegn SSA/Ro og SSB/La, tvd gegn RNP,SSA/Ro og SSB/La, eitt gegn dsDNA,RNP og
SSA/Ro og eitt gegn dsDNA, SSA/Ro og SSB/La.

Tuttugu og sjo syni voru jakveed i CTD skimprofi og jakveed i CTD undirflokkapréfi. Af peim hofou
25 syni verid jakveed i Varelisa undirflokkaprdfi, par af 19 syni med moétefni gegn sému moétefnavokum
og i Varelisa undirflokkapréfi, prjd syni med motefni gegn RNP, prjd gegn dsDNA, fijbgur gegn
SSA/Ro, SSB/La, Ro60 og Ro52, eitt gegn SSA/Ro og Ro52, eitt gegn RNP, SSA/Ro, SSB/La, Ro60
0og Ro52, eitt gegn RNP, SSA/Ro, Ro60 og Ro52, tvd gegn SSA/Ro og Ro60, eitt gegn RNP, SSA/Ro
0og Ro60, tvd gegn CENP-B og eitt gegn RNP, Sm, SSA/Ro, Ro60 og Ro52. Af peim atta synum sem
voru ekki med motefni gegn somu métefnavokum eda eingéngu jakveed i CTD undirflokkaprofi var eitt

syni med métefni gegn dsDNA sem var med motefni gegn RNP i Varelisa undirflokkaprofi, eitt gegn
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SSA/Ro, SSB/La, Ro60 og Ro52 sem var med moétefni gegn dsdNA, SSA/Ro og SSB/La a Varelisa
undirflokkapréfi, eitt gegn dsDNA, SSA/Ro, SSB/La, Ro60 og Ro52 sem var med métefni gegn RNP
0og SSA/Ro & Varelisa undirflokkaprofi, eitt gegn RNP, Sm, SSA/Ro og Ro52 sem var med motefni
gegn dsDNA, RNP og SSA/Ro i Varelisa undirflokkapréfi, eitt gegn dsDNA og RNP sem var med
motefni gegn RNP i Varelisa undirflokkapréfi, eitt gegn dsDNA, RNP, SSA/Ro og Ro52 sem var med
motefni gegn SSA/Ro og RNP i Varelisa undirflokkaprofi og eitt gegn SSA/Ro og eitt gegn dsDNA,
SSA/Ro og Ro52. Eitt syni sem var neikveett i CTD skimproéfi var jakveett i undirflokkapréfi, med
métefni gegn RNP og hafdi einnig verid med motefni gegn RNP i Varelisa undirflokkapréfi. Astaedan
fyrir pvi ad undirflokkapréf var gert & syninu var st ad pad var & jadargildi i CTD skimprofi. bad voru
pvi 28 syni med jakveett ENA undirflokkapréf sem voru med ANA-kjarnamétefnaskimprof med styrk
yfir 1:300 en pad er 50,1% (28/55) af synunum.

Af jdkveedu synunum & HEp-2000 frumum med styrk yfir 1:300 voru 38 syni jakveed i Varelisa
skimprofi og 33 i Varelisa undirflokkaproéfi, sex syni voru med métefni gegn dsDNA, fimm gegn RNP,
fimm gegn SSA/Ro, prji gegn CENP-B, fimm gegn SSA/Ro og SSB/La, prji gegn RNP og SSA/Ro,
eitt gegn dsDNA og SSA/Ro, eitt gegn RNP og CENP-B, eitt gegn RNP, SSA/Ro og SSB/La, eitt gegn
dsDNA, SSA/Ro og SSB/La, eitt gegn dsDNA RNP og SSA/Ro og eitt gegn RNP, Sm og SSA/Ro.

bridtiu og fjégur syni voru jakveed i CTD skimprofi og 33 peirra einnig jdkveed i CTD
undirflokkaprofi. Tuttugu og niu peirra héféu einnig verid jakveed i Varelisa undirflokkaprofi, par af 24
med moétefni gegn s6mu moétefnavdokum og i Varelisa undirflokkapréfinu, prjd syni med motefni gegn
RNP, fiogur gegn dsDNA, tvd gegn CENP-B, eitt gegn RNP og CENP-B, fimm gegn SSA/Ro, SSB/La,
Ro060 og Ro052, eitt gegn RNP, SSA/Ro, SSB/La, Ro60 og R052, eitt gegn SSA/Ro og Ro52, tvd gegn
SSA/Ro og Ro60, tvé gegn SSA/Ro, Ro60 og Ro52, eitt gegn RNP, SSA/Ro, Ro60 og Ro52, eitt gegn
RNP, SSA/Ro og Ro60 og eitt gegn RNP, Sm, SSA/Ro, Ro60 og Ro52. Niu syni sem voru jdkvaed i
CTD undirflokkapréfi voru annad hvort med neikveett Varelisa skimprof eda motefni gegn 6drum
motefnavaka. Eitt syni var med moétefni gegn dsDNA, SSA/Ro, SSB/La, Ro60 og Ro52 en var med
motefni gegn dsDNA og SSA/Ro i Varelisa undirflokkaprofi, eitt gegn SSA/Ro, SSB/La, Ro60 og Ro52
en i Varelisa undirflokkapréfi med maétefni gegn dsDNA, SSA/Ro og SSB/La, eitt gegn RNP, Sm,
SSA/Ro og Ro52 en i Varelisa undirflokkapréfi med motefni gegn dsDNA, RNP og SSA/Ro, eitt med
motefni gegn dsDNA og RNP en i Varelisa undirflokkapréfi med motefni gegn RNP, eitt gegn CENP-B
en i Varelisa undirflokkapréfi med métefni gegn RNP og CENP-B, eitt gegn dsDNA, RNP, SSA/Ro og
Ro52 en i Varelisa undirflokkapréfi gegn RNP og SSA/Ro, eitt gegn SSA/Ro og Ro052, eitt gegn
dsDNA, SSA/Ro og Ro52 og eitt gegn dsDNA.

Af peim 32 synum sem voru neikveed eda med jadargildi i CTD skimpréfi voru tvo jakveed i CTD
undirflokkaprdfi, eitt med motefni gegn dsDNA og annad gegn RNP, baedi synin voru jdkvaed i Varelisa
undirflokkapréfi med métefni gegn sému motefnavokum. Asteedan fyrir pvi ad gert var undirflokkaprof
var sl ad synin voru med jadargildi i CTD skimprofi. Pad voru pvi 37 syni med jakveett ENA
undirflokkapréf sem voru med ANA-kjarnamotefnaskimpréf med styrk yfir 1:300 en pad samsvarar
56,1% (37/66) af synunum.
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Pad er ekki markteekur munur a fjélda jakveedra syna i Varelisa skimprofi (p=0,8537) né
undirflokkapréfi (p=1,0). Ekki var marktaekur munur a fjélda jakveeda syna i CTD skimprofi (p=0,8559)
né undirflokkaproéfi (p=1,0)

Tafla 7 ANA jakveaed syni med styrk yfir 1:300*

Nagdyravefur HEp-2000
Fjoldi syna 55 (28,2%) 66 (33,8%)
arelisa skimprof jakveett 31 (56,4%) 39 (59,1%)

Undirflokka jakveett 26 (83,9%)  Undirflokka jdkveett 33

(86,8%)
Varelisa skimpréf neikveett 24 (43,6%) 27 (40,9%)
Undirflokka jakveett 0 Undirflokka jakveett 0
CTD skimprof jakveett 27 (49,1%) 34 (51,5%)

Undirflokka jakveett 27 (100%) Undirflokka jakveett 33
(97,1%)

CTD skimprof 28 (50,1%) 32 (48,5%)

neikveett/jadargildi Undirflokka jakveett 1 (3,6%) Undirflokkajakveett 2 (6,3%)

*Syni med styrk yfir 1:300 & nagdyravef og HEp-2000 frumum eru borin saman, baedi fjéldi syna og
nidurstodur i Varelisa skimpréfi, Varelisa undirflokkapréfi, CTD skimpréfi og CTD undirflokkaprofi.
Présentutdlur fjdlda syna eru midadar vio heildarfjdlda pydis. Prosentutdlur Varelisa og CTD skimpréfa
eru midadar vid fidlda syna med styrk yfir 1:300. Présentutdlur undirflokkapréfa eru midadar vid fjdlda
syna i skimprofi.

Skodad var hvernig pau syni sem voru med styrk yfir 1:300 & nagdyravef komu 0t, pegar pau voru sett
upp & HEp-2000 frumur, mynd 13. Af peim 55 synum sem voru jakvaed a nagdyravef med styrk yfir
1:300 var eitt syni neikveett & HEp-200 frumum og 54 jakveed. Tvd syni voru jakvaed med styrk 1:40,
12 syni jakvaed med styrk fra 1:100 til 1:300 og 40 syni jakvaed med styrk yfir 1:300. | 72,7% (40/55)
tilfella komu synin eins Ut a nagdyravef og HEp-2000 frumum, sja mynd 13. Einnig var skodad hvernig
pau syni 66 sem voru jakvaed med styrk yfir 1:300 & Hep-2000 frumum voru ad koma Gt, pegar pau
voru sett upp & nagdyravef, mynd 14. Eitt syni var neikveett og 65 jakvaed. Fjogur syni voru jakveed
med styrk 1:40, fjégur syni jakvaed med styrk & milli 1:40 og 1:100, 17 syni jakvaed med styrk fra 1:100
til 1:300 og 40 syni jakveed med styrk yfir 1:300. | 60,1% (40/66) tilfella komu synin eins Gt & HEp-2000

frumum og nagdyravef.
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Dreifing a synum med styrk yfir 1:300
a nagdyravef a HEp-2000 frumum

Dreifing @ synum med styrk yfir 1:300
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Fjoldi syna sést a Y-as og ANA styrkur
peirra a X-as. Af peim 55 synum sem voru
jakvaed med styrk yfir 1:300 & nagdyravef
var 1 syni neikveett og 53 syni jakveed, med
mismunandi & HEp-2000 frumum. 72,5%

syna koma eins ut & HEp-2000 frumum og

Fjoldi syna sést a Y-as og ANA styrkur
peirra & X-as. Af peim 66 synum sem voru
jakvaed meod styrk yfir 1:300 & HEp-2000
frumum var 1 sy ni neikveett og 65 syni

jAkveed, med mismunandi  styrk, &

nagdyravef. 60,1% syna koma eins 0t a

nagdyravef. nagdyravef og HEp-2000 frumum.

2.3.6 Samanburdur & mynstursgreiningu HEp-2000 fruma og nagdyravefs

Mynstrin, sem komu fram vid smasjarskodun & jakveedum ANA synum a nagdyravef og Hep-2000
frumum, voru borin saman. Alls komu 12 mismunandi mynstur eda mynstursbléndur fram a
nagdyravefnum og HEp-2000 frumunum. Fjogur helstu mynstrin voru dreift mynstur, kornétt mynstur,
himnulaga mynstur og kjarnakorno6tt. Sex dtgafur voru af tvéféldu mynstri, himnulaga/dreift mynstur,
kjarnakornétt/dreift mynstur, kjarnakornott/korn6tt mynstur, dreift/korn6ott mynstur, himnulaga/kornétt
mynstur og kjarnakornott/himnulaga mynstur. pPa voru tveer utgéfur af prefdldu mynstri en pad voru
dreift/kjarnakornott/himnulaga mynstur og dreift/kornétt/kjarnakornétt mynstur. Mynstur voru borin
saman til pess ad sja hversu mikil samsvorun veeri & milli peirra. 31,1% mynstra voru eins a
nagdyravef og HEp-2000 frumum, sj& t6flu 7. Mesti munurinn var a synum sem greindust med kornétt

mynstur & nagdyravef en kjarnakornétt/kornétt mynstur & HEp-2000 frumum en pad voru 11 syni.
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Tafla 8 Samanburdur & mynstrum*
Nagdyravefur
Dr Kr HI Kk HI/Dr | Kk/Dr Kk/Kr | Dr/Kr | HI/Kr | HI/Kk | NK | St
n=26 n=70 | n=3 n=16 | n=2 n=2 n=12 n=13 n=6 n=1
Dr 20 21 2 3 1 1 5 6 2 16 77
n=78
Kr 1 28 1 1 2 2 1 5 41
n=41
HI n=3 1 2 3
Kk 3 1 2 1 2 9
n=9
5| HI/Dr | 2 2 2 1 1 1 1 10
g n=10
8| Kk/D |1 2 3 1 2 9
&
& I n=9
't
Kk/Kr 11 2 1 1 1 16
n=16
Dr/Kr | 1 2 2 1 6
n=6
HI/Kr 1 1 2
n=2
HI/Kk 1 1
n=1
NK 1 3 2 6
N=6
St 26 70 3 16 2 2 11 13 6 1 30 180

*Samanburdur allra mynstra.Mynstur & HEp-2000 frumum eru |6drétt en mynstur nagdyravefs larétt.

Dr= Dreift mynstur, Kr= kornétt mynstur, HI= himnulaga mynstur, Kk= kjarnakornétt mynstur,

NK=neikveett, st=samtals

Samraemi mynstra er 31,1% (56/180) a milli nagdyravefs og HEp-2000 fruma, merkt med raudu.

prefold mynstur eru ekki tekin med i Utreikningum, en pad voru tvoé syni med prefalt mynstur, eitt a

nagduravef og eitt a HEp-2000 frumum.

A HEp-2000 frumum var dreift mynstur algengasta mynstrid en & nagdyravef var pad kornott
mynstur. A HEp-2000 frumum eru 43,8% (78/178) af jakveedu synunum med dreift mynstur, en
eingdngu 16,8% (26/155) & nagdyravef. A nagdyravef eru 45,2% (70/155) jakvaedra syna med kornott
mynstur en 23% (41/178) & HEp-2000 frumum. | ANA jakvaedum synum med lagan styrk sést mikill
munur & fjélda syna med dreift mynstur og kornétt mynstur en eftir pvi sem styrkurinn eykst pvi meiri

verdur samsvérunin. | synum med styrk 1:40 er 0% (0/30) samsvérun & dreifdu mynstri & nagdyravef
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og HEp-2000 frumum en i synum med styrk yfir 1:300 er samsvérunin 65% (13/20). A kornéttu mynstri
med styrk 1:40 er 39% (7/18) samsvorun a nagdyravef og HEp-2000 frumum, en med styrk yfir 1:300
er 77% (17/22) samsvérun. Mynd 15 og tafla 8.
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Mynd 15 Mynstur & HEp-2000 frumum og nagdyravef eftir styrk

A Y-as er fjoldi syna og & X-as ANA styrkur dsamt undirlagi, annad hvort nagdyravefur eda HEp-
2000 frumur. Mynstrin eru ordin fleiri og meiri samsvoérun er & nagdyravef og HEp-2000 frumum med

haekkandi styrk.
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2.4 Samanburdur vio ENA moétefni

Hja einstaklingum med jakveett Varelisa skimpréf og jakveett Varelisa undirflokkapréf reyndist

Spearsman’s fylgnistudull a milli nagdyravefs og HEp-2000 fruma vera r=0,4090 (p=0,0108), mynd 17.

Hja einstaklingum med jakveett CTD skimprof og jakveett CTD undirflokkapréf reyndist Spearsman’s

fylgnistudull & milli nagdyravefs og HEp-2000 fruma i 6llum styrk vera r= 0,6020 (p=<0,0001), mynd

16. | badum tilfellum er marktaek fylgni. Lina bestunar hefur verid dregin i samraemi vid nidurstodur.

Fylgni jakvee 6a Varelisa undirflokkaproéfa
eftir styrkleika
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Mynd 17 Fylgni jdkveedra Varelisa
undirflokkapréfa vid ANA styrk

A Y-as er fj6ldi jakveedra syna i Varelisa
skimprofi sem einnig voru jakveed i Varelisa
undirflokkapréfi eftir peim styrk sem pau voru
greind med i ANA-kjarnamétefnaskimprofi &
HEp-2000 frumum. A X-as er fjoldi jakveedra
syna i Varelisa skimprofi sem einnig voru
jakvaed i Varlesa undirflokkaprofi eftir peim
styrk sem pau voru greind med i ANA-

kjarnamotefnaskimpréfi & nagdyravef.

Fylgni jakvada CTD undirflokkaprofa

eftir styrkleika
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Mynd 16 Fylgni jakveedra CTD
undirflokkapréfa vio ANA styrk

A Y-as eru fjoldi jakveedra syna i CTD skimprofi
sem einnig voru jdkveed i CTD undirflokkaprofi
eftir peim styrk sem pau voru greind med i
HEp-2000
frumum. A X-as er fjoldi jakveaedra syna i CTD
CTD

undirflokkaprofi eftir styrk sem pau voru greindu

ANA-kjarnamétefnaskimprofi &

skimpréfi sem einnig voru jakveed i

meod i ANA-kjarnamoétefnaskimprofi a

nagdyravef

2.4.1 Samaburdur mynstra vid ENA motefni

Sérstok ahersla var 16gd & ad skoda mynstur i tengslum vid pau métefni sem voru jakveed i Varelisa

undirflokkaproéfi annarsvegar og CTD undirflokkaprofi hins vegar, baedi a nagdyravef og a HEp-2000

frumum. Helstu mynstrin voru sett uppi toflu, dreift mynstur, kornétt mynstur, kjarnakornoétt mynstur,

himnulaga mynstur og tvofalt mynstur par sem kornétt mynstur er annad peirra, t6flur 9 og 10.
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Tafla 9 Mynstur hja einstaklingum med jakveaett Varelisa undirflokkaprof*

Motefni Nagdyravefur HEp-2000 frumur
Varelisa Dreift Kornétt  Kjarna- Himnulaga Kornétt + annad | Dreift Kornott Kjarna- Himnulaga Kornétt
kométt mynstur kométt + annad mynstur
n=4 n=23 n=1 n=0 n=10 n=8  n=13 n=0 n=1 n=12
dsDNA 3 3 5 2 2
RNP 1 12 3 3 11 2
Sm 2 1 1
SSA/Ro 12 1 6 5 1 11
SSBi/La 5 2 7
Scl-70
CENP-B 1 3 1 1 3
Jo-1

*Mynstur midad vid sérteek moétefni koma adeins 6druvisi 4t & HEp-2000 frumum heldur en
nagdyravef. Mesti munurinn er vegna pess ad kornétt mynstur er einkennandi fyrir motefni gegn
SSA/Ro a nagdyravef en kornétt/kjarnakornott mynstur & HEp-2000 frumum sem fellur par af leidandi
hvort i sinn flokkinn i téflunni.

Tafla 10 Mynstur hja einstaklingum med jakveett CTD undirflokkapréf*

Motefni Nagdyravefur HEp-2000 frumur
CTD Dreift Kornétt Kjarna- Himnulaga Kornétt + annad Dreift Kornétt Kjarna- Himnulaga Kornétt
Kornétt mynstur kométt + annad mynstur
n=6 n=25 n=4 n=1 n=10 n=11  n=14 n=0 n=1 n=19
dsDNA 5 5 2 1 5 10 4 4
RNP 1 9 2 1 10 1
Sm 1 1 2
SSA/Ro 1 12 2 6 1 5 1 13
SSB/La 5 3 7
Scl-70
CENP-B 1 3 1 1 3
Jo-1
Ro52 1 10 2 5 1 4 1 10
Ro60 11 4 3 12

*Mynstur midud vid sérteek métefni koma adeins 6druvisi Ut & HEp-2000 frumum heldur en
nagdyravef. Mesti munurinn er vegna pess ad kornétt mynstur er einkennandi fyrir métefni gegn
SSA/Ro a nagdyravef en kornétt/kjarnakorn6tt mynstur & HEp-2000 frumum sem fellur par af leidandi
hvort i sinn flokkinn i toflunni.
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Pau motefni sem eru oftast til stadar i Varelisa undirflokkapréfi pegar dreift mynstur a i hlut, eru
gegn dsDNA & nagdyravef og HEp-2000 frumum en einni RNP & HEp-2000 frumum, mynd 18. Hja
kornéttu mynstri eru métefni gegn RNP og SSA/Ro oftast til stadar. SSA/Ro er mun oftar med kornoétt
mynstur & nagdyravef en & HEp-2000 frumum, mynd 19. Aftur a moéti eru moétefni gegn SSA/Ro oftar
med tvofalt mynstur par sem kornétt mynstur er annad af mynstrunum & HEp-2000 frumum, mynd 20.
I CTD undirflokkaprofi eru métefni gegn dsDNA og RNP algengust pegar dreift mynstur & i hlut, mynd
21. Kornétt mynstur er oftast til stadar pegar moétefni gegn SSA/Ro, Ro60 og Ro52 finnst a nagdyravef
en RNP & HEp-2000 frumum, mynd 22. Tvéfalt mynstur par sem korn6tt mynstur er annad af
mynstrunum kemur oftast fram i tengslum vid motefni gegn SSA/Ro, Ro60 og Ro52 &4 HE-p2000

frumum, mynd 23.

Varelisa jakveett undirflokkaprof

B -
e Dreift mynstur Magdyravefur
4 4  Dreift mynstur HEp2000 frumur
4
=
= o} A
L
24
o A A
0 T T L4 L
dsDNA RNP Sm CENP-B
Motefavakar

Mynd 18 Dreift mynsturs og motefni i Varelisa undirflokkaprofi

Fjoldi syna er & Y-as og motefni & X-as. Dreift mynstur kemur oftast fram i tengslum

vid motefni gegn dsDNA.

Varelisa jakvaett undirflokkaproéf

15 4
o Komdtt mynstur Nagdyravef
® Py A Komdttmynstur HEp2000 frumur
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Wotefmavakar

Mynd 19 Kornétts mynstur vid moétefni i Varelisa undirflokkaprofi

Fjoldi syna er & Y-as og métefni & X-as.Kornétt mynstur kemur oftast fram i tengslum
vido métefni gegn RNP og SSA/Ro baedi & HEp-2000 frumum og nagdyravef
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Varelisa jakveett undirflokkaprof

15 - Kormottmynstur + annad

Magdyravefur
R N Komdttmynstur + annad
104 HEp2000 frumur
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Motefnavakar

Mynd 20 Tvofalt mynstur par sem kornétt mynstur er annad af peim og moétefni i

Varelisa undirflokkaprofi

Fjoldi syna er & Y-as og motefni & X-as. Tvofalt mynstur par sem kornétt mynstur er annad

af peim, kemur oftast fram i tengslum vid moétefni gegn SSA/Ro og SSB/La a HEp-2000
frumum en SSA/Ro, dsDNA og RNP & nagdyravef

CTD jakvaett undirflokkaprof

15 1 .
e Dreift mynstur Nagdyravefur
A Dreift mynstur Hep2000 frumur
104 a
5
o
L
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Moétefnavakar

Mynd 21 Dreift mynsturs og motefni i CTD undirflokkaprofi

Fjoldi syna er & Y-4s og moétefni a X-as. Dreift mynstur kemur oftast fram i tengslum vid
métefni gegn dsDNA en er algengara hja HEp-2000 frumum. Nagdyravefur og HEp-

2000 frumur voru ad 6dru leyti alveg sambeerilegir.
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Fioldi

Fioldi

CTD jakveaett undirflokkaprof
e Komott mynstur Nagdyravef
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Mynd 22 Kornétts mynsturs og motefni i CTD undirflokkaprofi

Fjoldi syna er & Y-4s og motefni a X-as. Kornétt mynstur kemur oftast fram i tengslum
vid motefni gegn RNP, SSA/Ro, Ro52 og Ro60 a nagdyravef en a HEp-200 frumum er

pad oftast i tengslum vid RNP.

CTD jakvaett undirflokkaprof
e Komndtt mynstur + annad Nagdyravefur

15 -
A = A Kornétt mynstur + annad HEp2000 frumur
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Mynd 23 Tvofalds mynsturs og métefni i CTD undirflokkaproéfi

Fjoldi syna er & Y-4s og motefni a X-as. Tvofalt mynstur par sem kornétt mynstur er
annad af peim er algengara & HEp-2000 frumum en nagdyravef. A HEp-2000 frumum
kemur pad oftast fram i tengslum vid motefni gegn SSA/Ro, SSB/La, Ro52, Ro60. A
nagdyravef er pad oftast i tengslum vid métefni gegn dsDNA, SSA/Ro, Ro52 og Ro60,

en ekki er mikill munur & milli hina ymsu moétefna.
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2.5 Fylgni milli styrks a nagdyravef og HEp-2000 frumum

Spearsmans fylgnistudull & milli ANA styrks & nagdyravef og HEp-2000 frumum er r=0,5991 (p=

<0,0001). Reiknad var Ut fra sex flokkum, neikveed syni, syni med styrk 1:40, syni med styrk & milli
1:40 og 1:100, syni med styrk 1:100, syni med styrk & milli 1:100 og 1:300, syni i styrk 1:300 og syni
med styrk yfir 1:300. Lina bestunar hefur verid dregin i samraemi vid nidurstddur, sja mynd 24.

£ @

[~

Styrkur HEp 2000

Fylgni styrkleika syna

r=0,5991
p=<0,0001
e o e o o @ 0= Neikvad
e o o . 1=1:40
2==1:40=1:100
¢ o o b 3=1:100
° e e e o 4=>1:100<1:300
- 5=1:300
6==>1:300
e o o e o

Styrkur Nagdyravef

Mynd 24 Fylgni milli mismunandi ANA styrks syna 4 HEp-2000

frumum og nagdyravef

A Y-as er synunum & HEp-2000 frumum radad upp eftir styrk, & X-as er

synunum & nagdyravef rada upp eftir styrk. bad er mikil dreifing & 6llum

195 synunum, en fylgnin er g8 og markteek.

2.6 Fylgni mynstra & nagdyravef og HEp-2000 frumum

Spearmans fylgnistudull a
milli mynstra a nagdyravef og
HEp-2000 frumum var
0,2699 (p=0,0001). Mynstrin

voru 12 talsins, fjégur helstu

r=

einfoldu mynstrin, sex
Utfeerslur af tvofoldu mynstri
og tveer atgéfur af prefdldu
mynstri, og voru pau 6ll tekin
med i Ollum styrkleikum i
Gtreikningana. Lina
bestunar hefur verid dregin i
samreemi vid nidurstodur,

sja mynd 25.

Fylgni mynstur syna

r=0,2699

15 p=0,0001

10

Wynstur HEp2000

0= neikveatt

1= Dreift mynstur

2= Kornétt mynstur
3=Himnulaga mynstur

4= Kjarnakorndtt mynstur
5=Himnulaga/dreift mynstur
6=Kjarnakornatt/dreift mynstur
T=Kjarnakornatt/kornétt mynstur
8= Dreift’/korndtt mynstur
9=Himnulaga/kornétt mynstur
10=Kjarnakornétt/himnulaga
11=Dreift/kjarnakornétt/himnulaga
12=Dreift’/kornétt/kjarnakornatt
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Mynd 25 Fylgni milli mismunandi ANA mynstra & HEp-2000 frumum

og nagdyravef

A Y-as eru hin mismunandi mynstur & HEp-

hin mismunandi mynstur a nagdyravef.
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2.7 Samraemi ANA-kjarnamoétefnaskimproéfa vid sjakdomsgreiningu

Af heildarpydinu voru 29 einstaklingar greindir med rauda Ulfa en pad er 15% (29/195) af
heildarpydinu. Fleiri voru greindir med rauda Ulfa d&samt 6drum sjukdémum, en eingdngu voru skodadir
peir sem hafa eina greiningu. Nitjan einstaklingar med rauda Ulfa voru med neikveett Varelisa
undirflokkapréf og neikvaett CTD undirflokkaprof en pad jafngildir 65,5% (19/29). Skodadur var styrkur
syna i ANA-kjarnamétefnaskimprofi, tvd syni voru neikvaed, sjo syni jakveed med styrk 1:40, fimm syni
med styrk fra 1:100 til 1:300 og 15 jakveed med styrk yfir 1:300. Atta syni voru jakvaed i Varelisa
undirflokkaprof og tiu syni jakveed i CTD undirflokkaprof, 6ll syni med jakvaett Varelisa undirflokkaprof
voru einnig med jakveett i CTD undirflokkaprofi. Oll synin tiu sem greindust med métefni i ENA
undirflokkapréfum voru med styrk yfir 1:300. A nagdyravef voru 96,6% (28/29) einstaklinga sem voru
greindir med rauda Ulfa jakveedir i ANA-kjarnamoétefnaskimpréfi. A HEp-2000 frumum voru 93,1%
(27/29) einstaklinga sem voru greindir med rauda Ulfa med jakveett ANA-kjarnamotefnaskimprof. Einn
einstaklingur var neikveedur i ANA-kjarnamotefnaskimprafi & nagdyravef en tveir & HEp-2000 frumum .
A nagdyravef voru helstu mynstur syna med jakveett ANA-kjarnamoétefnaskimprof en neikvaett ENA
skimprof med kjarnakornottmynstur og kjarnakornétt/kornétt mynstur. A Hep-2000 frumum voru helstu
mynstur syna med jakveett ANA-kjarnamaétefnaskimprof en neikveett ENA skimpréf med dreift mynstur
og kjarnakornétt mynstur. Syni med moétefni gegn RNP i CTD undirflokkapréfi og/eda Varelisa
undirflokkaproéfi voru oftast med kornott mynstur & nagdyravef eda i 10,3% (3/29) tilfella og & HEp-

2000 frumum i 17,2% (5/29) tilfella, sj& myndir 26 og 27.

Raudir ulfar- Nagdyravefur Raudir ulfar- HEp2000 frumur
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A Y-4s sést fioldi syna og & X-a4s eru A Y-a4s sést fipldi syna og & X-a4s eru
mynstur. Samband métefna og mynstra hja mynstur. Samband métefna og mynstra hja
einstaklingum med rauda Ulfa. Blair punktar einstaklingum med rauda Ulfa. Blair punktar
takna  jakveed moétefni i Varelisa takna jakveedmotefni i Varelisa
undirflokkapréfi og raudir punktar jakveed undirflokkapréfi og raudir punktar jakveed
métefni i CTD undirflokkaprofi métefni i CTD undirflokkaprofi
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Af heildarpydinu voru sex einstaklingar greindir med Sjogrens heilkenni, sem samsvarar 3,1% (6/195).
Fleiri einstaklingar voru greindir med Sjogrens heilkenni dsamt 6drum sjukdomum en eingdngu voru
skodadir peir sem voru med eina greiningu. Skodadur var styrkur syna & ANA-kjarnamotefnaskimprofi,
a HEp-2000 frumum voru fimm syni med styrk yfir 1:300 og voru pau 6ll med hid einkennandi SSA/Ro
mynstur, eitt syni var med styrk & milli 1:100 og 1:300. A nagdyravef voru fibgur syni med styrk yfir
1:300 og tvé med styrk & milli 1:100 og 1:300. Eitt syni var med neikveett Varelisa og CTD skimprof en
pad er 16,7% (1/6) af heildarfjélda syna. Fimm syni voru med jakveett Varelisa og CTD undirflokkaprof.
Algengast var ad hafa moétefni gegn SSA/Ro, RO52 og Ro60 en 83,3% (5/6) einstaklinga voru
jakveedir i undirflokkaproéfi fyrir peim motefnum, 80% (4/5) af synunum sem voru med moétefni gegn
SSA/Ro voru einnig med motefni gegn SSB/La. A nagdyravef var algengast mynstrid kornétt mynstur
en a HEp-2000 frumum var pad kjarnakornoétt/kornétt mynstur, myndir 28 og 29. Allir sex einstaklingar
med Sjogrens heilkenni voru jakveedir i ANA-kjarnamotefnaskimprofi beedi & nagdyravef og HEp-2000

frumum.

Sjogren's heilkenni- Nagdyravefur Sjogren's heilkenni- HEp2000 frumur
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A Y-&s er fjoldi syna og & X-a4s eru mynstur.

Samband métefna og mynstra hja
einstaklingum med Sjogrens heilkenni. Blair
punktar takna jadkveed motefni i Varelisa
undirflokkaprofi og raudir punktar jakveed

métefni i CTD undirflokkaprofi.

A Y-as er fjoldi syna og & X-as eru mynstur.

09
einstaklingum med Sjogrens heilkenni. Blair

Samband  motefna mynstra  hja

punktar takna jakveed motefni i Varelisa

undirflokkapréfi og raudir punktar jakveed

métefni i CTD undirflokkaprofi.
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3 Umraeda

3.1 Samantekt

Markteek jakveed fylgni er a ANA styrk syna & nagdyravef og HEp-2000 frumum (p=<0,0001), .
Markteek jakveed fylgni er einnig a milli jakveedra Varelisa (p=0,0108) og CTD (p=<0,0001)
undirflokkaprofa eftir styrkleika & nagdyravef og HEp-2000 frumum.

Mynstrin voru 12 talsins en fylgni peirra var markteek a milli nagdyravefs og HEp-2000 fruma
(p=0,0001). Algengasta mynstrid a nagdyravef var korn6tt mynstur en & HEp-2000 frumum var pad
dreift mynstur. Mynstur voru eins i 31,1% tilfella. ANA-kjarnamotefnaskimprof gefur gdédar
visbendingar um sjalfsofneemissjukdém, en pad var jakveett i 96,6% einstaklingum med rauda llfa &
nagdyravef og 93,1% einstaklingum & HEp-2000 frumum, en eingéngu 37,9% sjuklinga voru med
jakveett Varelisa og/eda CTD undirflokkaprof. 100% einstaklinga med Sjogrens heilkenni voru med
jakveett ANA-kjarnamotefnaskimprof baedi & nagdyravef og HEp-2000 frumum en 83,3% med jakvaed
Varelisa og/eda CTD undirflokkaprof.

3.2 Samanburdur HEp-2000 fruma vid nagdyravef

Fylgni styrks & nagdyravef og HEp-2000 frumum var markteekur eins og sambeerilegar rannséknir hafa
einnig synt fram & (Kern o.fl., 2000). Fylgni var reiknud ut fr4 sex flokkum, neikveed syni, syni med
styrk 1:40, syni med styrk a milli 1:40 og 1:100, syni med styrk 1:100, syni med styrk & milli 1:100 og
1:300, syni med styrk 1:300 og syni med styrk yfir 1:300, en i peim styrkum meeldust synin. | 68rum
samanburdum voru jdkvaedu ANA synin flokkud i fjéra flokka eftir styrk, syni med styrk 1:40, syni med
styrk & milli 1:40 og 1:100, med styrk frd 1:100 til 1:300 ad badum hlutféllum medtdldum og med styrk
yfir 1:300. bvi haerri ANA styrkur pvi meiri samsvorun milli HEp-2000 fruma og nagdyravefs. pad var
marktsekur munur & fjlda syna med styrk 1:40 og med styrk milli 1:40 og 1:100, i badum tilfellum fleiri
syni & nagdyravef.

Baedi ANA-kjarnamotefnaskimprof & nagdyravef og HEp-2000 frumum hafa kosti og galla. Notkun &
nagdyravef sem undirlag er ddyrari kostur i innkaupum en timafrekur, baedi parf ad kryfja nagdyr og
Utbda gler med vefjasneidum asamt pvi ad PBS pvottur syna er lengri. Adeins eru tvd syni & hverju
gleri & nagdyravef en 14 syni & hverju gleri a HEp-2000 frumum og pess vegna er smasjaskodunin
einnig timafrekari & nagdyravefnum. HEp-2000 frumur eru hentugri i notkun par sem glerin eru keypt
tilbdin i setti og audveldari ad skoda par sem a peim eru eingéngu frumur med stéra kjarna en ekkert
eda mjog litid af umfrymi. Kosturinn vid nagdyravefinn er ad a peim sneidum er moguleiki & ad sja
ymsar jakveedar umfrymissvaranir auk jakveedra kjarnamotefnasvarana par sem undirlag er nyra,
magi, vélinda og lifur Gr nagdyri. Pad er medal annars haegt ad greina métefni gegn sléttum vodva,
motefni gegn parietalfrumum (GPC) getur sést i maga og motefni gegn hvatberum (AMA) sést betur a
nagdyravef (Azizah o.fl., 1995; Whitehouse o.fl., 1971). bessa hluti getur verid erfitt eda 6mogulegt ad
greina & HEp-2000 frumum.
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3.3 Samanburdur vio ENA motefnameelingar

Fylgni ENA métefnameelinga beedi i Varelisa undirflokkaprofi (p=0,0108) og CTD undirflokkaprofi
(p=<0,0001) eftir styrk er marktaek & milli nagdyravefs og HEp-2000 fruma. En synum var skipt i fjora
flokka eftir styrk & ANA-kjarnamétefnaskimprofi. Neikvaed syni, syni med styrk 1:40, syni med styrk &
milli 1:40 og 1:100, syni med styrk fra 1:100 til 1:300 og syni med styrk yfir 1:300. Med heerri ANA styrk
var meiri likur & ad syni var jakveett i ENA métefnameelingum baedi & nagdyravef og HEp-2000 frumum

en pad samreemist nidurstodum fyrri rannsoékna (Peene o.fl., 2001).

ANA-kjarnamotefnaskimpréf a nagdyravef annars vegar og HEp-2000 frumum hins vegar geta talist
jafn heef til pess ad greina einstaklinga med jakveed Varelisa undirflokkaprof og/eda CTD
undirflokkaprof. brjia syni voru med neikveett ANA-kjarnamotefnaskimpréofi & nagdyravef en med
jakveett Varelisa eda CTD undirflokkapréf, medan 4 HEp-2000 frumum voru 6ll syni sem voru med
jakveett Varelisa eda CTD undirflokkapréf med jakveett ANA-kjarnamotefnapréof, en petta var ekki
naegur fjoldi syna til pess ad pad teldist markteekur munur. En nidurstédur syna ad HEp-2000 frumur
greinar fleiri syni jakvaed i ANA-kjarnamétefnaskimprofi. Talad hefur verido um ad heekka upphafs
pynningu & HEp-2000 frumum vegna pess hvad paer eru neemar. | pessari rannsokn voru 44 syni med
jakveett ANA-kjarnamétefnaskimpréf med styrk 1:40 & HEp-2000 frumum, eitt af peim var med jdkvaett
Varelisa undirflokkapréf og 43 syni med neikveett Varelisa og CTD undirflokkapréf en flest allir pessir
43 einstaklingar voru greindir med sjalfsofnaemissjikdém og er pvi erfitt ad segja ad jakveedu ANA-

kjarnamotefnaprofin med styrk 1:40 & HEp2000 frumum hafi enga merkingu.

3.4 Mynstur

Markteek jakveed fylgni var & mynstrum a nagdyravef og HEp-2000 frumum (p=0,0001). Alls komu 12
mismunandi mynstur eda mynstursbléondur fram & nagdyravefnum og HEp-2000 frumum. Fjogur helstu
mynstrin voru dreift mynstur, kornétt mynstur, himnulaga mynstur og kjarnakornétt mynstur. Sex
Utgafur voru af tvoféldu mynstri, himnulaga/dreift mynstur, kjarnakornoétt/dreift  mynstur,
kjarnakornoétt/kornétt  mynstur,  dreift’/korn6étt  mynstur,  himnulaga/kornétt  mynstur  og
kjarnakornoétt/himnulaga mynstur. Einnig voru tveer utgafur af preféldu mynstri en pad voru
dreift/kjarnakornétt/himnulaga mynstur og dreift/kornétt/kjarnakornétt mynstur. Sama mynstur kom upp
i 31,1% tilfella & nagdyravef og HEp-2000 frumum, pad er adeins minni samsvérun en rannsoknir a
nagdyravef og HEp2 frumum hafa synt fram & (Kern o.fl., 2000). pad er liklegast vegna peirra
breytinga sem gerdar hafa verid & HEp-2000 frumum. A nagdyravef er kornétt mynstur algengast en &
HEp-2000 frumum er dreift mynstur algengast en pad samraemist fyrri rannséknum (Kern o.fl., 2000).
Mynstrin eru ordin fleiri og meiri samsvorun er & nagdyravef og HEp-2000 frumum med haekkandi

styrk. Algengara er ad sja tvofalt ANA mynstur med haekkandi ANA styrk.

3.4.1 Samband mynsturs og moétefna

Sérstakt mynstur sem kemur fram & yfirtjadum HEp-2000 frumum pegar métefni gegn SSA/Ro er til
stadar hafdi ahrif a samanburd a mynstrum midad vid motefni. Motefni gegn SSA/Ro koma oftast fram

sem kornétt mynstur & nagdyravef, en sem tvofalt mynstur, kornétt og kjarnakornétt & HEp-2000
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frumum. Ahugavert er p6 ad nefna ad HEp-2000 frumurnar syndu ekki petta einkennandi SSA/Ro
mynstur & 6llum peim synum sem voru jakveed med motefni gegn SSA/Ro i Varelisa og/eda CTD
undirflokkapréfum. Af peim nitjan synum sem eru jakveed med motefni gegn SSA/Ro & Varelisa
undirflokkaprofi greindist SSA/Ro mynstur & tiu synum sem jafngildir 52,6% (10/19) af peim sem eru
med motefni gegn SSA/Ro. Af peim 23 synum sem eru jdkveed i CTD undirflokkapréfi med métefni
gegn SSA/Ro, sast adeins SSA/Ro mynstur & tiu synum sem jafngildir 43,5% (10/23) af peim sem eru
med motefni gegn SSA/Ro. Ekki er pvi heegt ad treysta ad HEp-2000 frumurnar syni SSA/Ro mynstur.

Dreift mynstur kom oftast upp i tengslum vid moétefni gegn dsDNA, baedi a nagdyravef og HEp-
2000 frumum,sem er sambeerilegt vid fyrri rannséknir (Kang o.fl., 2004; Kern o.fl., 2000). Kornétt
mynstur kom oftast upp i tengslum vid moétefni gegn RNP & baedi nagdyravef og HEp-2000 frumum
sem er sambeerilegt vid fyrri rannséknir (Peene o.fl., 2001), en einnig i tengslum vid motefni gegn
SSA/Ro & nagdyravef sem er einnig sambeerilegt og i fyrri rannséknum (Peene o.fl., 2001). Tvofalt
mynstur par sem kornott mynstur er annad peirra, var oftast i tengslum vid SSA/Ro & HEp-2000

frumum og nagdyravef.

3.5 ANA-kjarnamotefnaskimprof og sjalfsofneemissjukdéomar

Mikilveegi ANA-kjarnamotefnaskimpréfa med Gbeinu flarskinsprofi hefur verid umdeild og jafnvel talid
ad notkun & ENA métefnaskimpréfum, med 6drum adferdum veeri hentugri til skimunar i stad pess ad
nota pau eingdngu sem framhaldspréf og geeti par med komid i stad ANA kjarnamotefnaskimprofa
med O6beinu flarskinsprofi eda nota ANA-kjarnamoétefnaskimpréf sem framhaldsprof & jakveedu

synunum i ENA moétefnaskimprofi til ad fa mynstur og styrk (Kern o.fl., 2000).

pessi rannsokn leiddi i ljos ad ANA-kjarnamotefnaskimpréof eru mjog mikilvaegur pattur i skimun
fyrir sjalfsofneemismotefnum. Adeins 34,5%(10/29) sjuklinga med rauda Ulfa voru med jdkveett Varelisa
undirflokkapréf og/eda CTD undirflokkapréf. A nagdyravef voru 96,6% (28/29) sjuklinga med jakvaett
ANA-kjarnamétefnaskimprof og & HEp-2000 frumum voru 93,1% (27/29) med jakveett ANA-
kjarnamotefnaskimprof. Ef eingdngu hefdu verid framkveemd ENA motefnaskimpréf hefou 65,5%
(19/29) sjuklinganna verid sagoir neikvaedir fyrir kjarnamoétefnum en raunin er ad peir eru med
kjarnamotefni, sem annad hvort beinast ad algengustu motefnavokunum sem ENA métefnaskimpréfin
na ekki ad meela eda gegn 6drum kjarnapattum. ANA-kjarnamatefnaskimprof var jakveett hja 6llum
einstaklingum med Sjogrens heilkenni en 83,3% (5/6) voru jakvaed i Varelisa og CTD undirflokkaprof.
Ef ekki hefdi verid framkveemt ANA-kjarnamotefnaskimpréof heldur eingdngu ENA skimpréf heféu
16,7% (1/6) peirra einstaklinga sem eru med Sjogrens heilkenni verid sagdir neikvaedir en eru i raun
med jadkvaed kjarnamotefni. betta synir mikilveegi pess ad framkvaema ANA-kjarnamaétefnaskimprof
med smasjarskodun undir dllum kringumsteedum pegar grunur er um sjalfsofnaemissjukdémur af
voldum kjarnamaotefna, sem er i raun andstaedan vid pad sem adrar rannsoknir hafa haldid fram (Kern
o.fl., 2000; Peene o.fl., 2001)
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3.6 Styrkleikar og veikleikar rannsdknarinnar

Styrkleikar rannsoknarinnar eru peir ad vel pjalfad starfsfolk sa um smasjaskodunina a baedi HEp-
2000 frumum og nagdyravef og adferdirnar eru mjog svipadar i framkveemd, svo litil skekkja vard i
framkveemd rannsoknarinnar. Rannsoknarpydid kom af almennum gongudeildum lyflaekna- og
dagdeilda og gongudeildum gigtsjikdéma. Pad Gtskyrir hatt hlutfall peirra sem voru greindir med
sjélfsofneemissjukdéma, en um spitalapydi var ad reeda. Hvorki var haegt ad reikna neemi né sértaeki &
HEp-2000 frumum né & fyrirliggjandi rannsdknaradferd a dnaemisfreedideild LSH, par sem pydid er
valid midad vid styrk & ANA-kjarnamoétefnaskimpréfi & nagdyravef. Hafa parf i huga ao flestir

sjuklinganna voru i lyflamedferd sem gaeti haft ahrif & nidurstdédur sjalfsofnaemismoétefnameelinganna.

3.7 Naestu skref

Neesta skref i pessari rannsokn veeru ad gera samanburd & ANA-kjarnamotefnaskimpréfum a
nagdyravef og HEp-2000 frumum med handahéfskenndu pydi, pa veeri heegt ad reikna Ut naemi og
sérteeki asamt jakveedu og neikveedu forspargildi. Einnig veeri dhugavert ad hafa steerra Urtak af
einstaklingum fyrir hvern sjalfsofnaemissjukdém og gera pa nanari rannsokn a fylgni kjarnamoétefna og
sérstakra sjélfsofneemissjukdoma, jafnframt pvi ad kanna pydingu pess ad hafa jakveett ANA-

kjarnamotefnaskimprof en neikveett ENA skimprof.
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4  Alyktanir

Nuverandi rannsoknaradferd & 6naemisfreedideild sem felst i notkun & nagdyravef sem undirlag i ANA-
kjarnamotefnaskimprofi hefur haa fylgni vid ANA-kjarnamotefnaskimpréf & HEp-2000 frumum. Ekkert
er pvi til fyrirstoou ad halda afram ad framkveema ANA-kjarnamoétefnaskimprof a nagdyravef ef
onaemisfraedideild LSH akvedur pad, pad er ddyrari kostur og starfsfolk a 6neemisfreedideild LSH er vel
bjalfad i ad skoda synin. Einnig eetti ad ihuga ad svara Gt mynstri med ANA styrk. A
O6neemisfraedideildinni er vidhaft pad verklag ad oll jakveed ANA syni, 6had mynsturgerd, eru meeld i
ENA Varelisa skimpréfi og ef parf i ENA Varelisa undirflokkapréfi. Pad verklag mun ekki breytast.
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