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Niikleer ve sitoplazmik otoantijenleri hedefleyen otoantikorlar, sistemik otoimmiin romatizmal has-
taliklarin (SORH) tani ve siniflandiriimasinda belirte¢ olarak kullanilmaktadir. Dense fine speckled (DFS)
paterni interfaz evresinde niikleusda ve metafaz kromatininde yogun ince benekli tarzda boyanma gos-
terir. Anti-DFS70 antikorlari saglikh kisilerde, cesitli otoimmiin bozukluklarda, enfeksiyonda, kanserde ve
enflamatuvar durumlarda bildirilmis olmakla birlikte klinik Gnemi hakkinda bilgiler hala yetersizdir. Bu ¢a-
lismada, anti-DFS70 otoantikorlarinin klinik Gneminin arastiriimasi ve eslik eden patolojilerin belirlenmesi
amaclanmistir. 2017-2019 yillari arasinda rutin ANA taramasi icin gonderilen toplam 5710 serum 6rnegi
test edilmistir. Ornekler antiniikleer antikor (ANA) ve dsDNA indirekt immiinfloresan yéntemleri (IIF) (Eu-
roimmun, Almanya) ile calisilmistir. Ekstrakte edilebilir niikleer antijen (ENA) profili icin imminoblot (IB)
yoéntemi (Euroimmun, Almanya) kullaniimistir. Demografik ve klinik veriler, tibbi kayitlar incelenerek elde
edilmistir. ANA-IIF ile test edilen 5710 6rnegin %23.7'si ANA pozitif bulunmustur. Hastalarin ortalama
yasl 47.9 ve %79.5'i kadin olarak tespit edilmis ve calisma grubunun sadece %8.1’inde SORH saptanmis-
tir. [IF-ANA testine gore DFS70 paterni sikligi %6.0 (342/5710) olarak belirlenmistir (Ortalama yas + Ss=
44.4 £ 16.7,%88 kadin). DFS70 paterni saptanan hastalar tanilarina gore alt gruplara ayrilmistir. DFS70
paterni pozitif hasta grubunda %710.8 oraninda (ortalama yas + Ss= 55.12 + 14.10) SORH saptanmistir
(RA %6.1, SS %2.6, SLE %0.9, SSc %0.6, UCTD %0.6). Anti-DFS70 antikoruna eslik eden otoantikor-
lar sirasiyla Ro-52, SS-A, niikleozom, histon, AMA-M2, dsDNA olarak belirlenmistir. Anti-DFS70 paterni
pozitif hastalarin %89.2'sinde SORH disi hastaliklar saptanmistir. Kas iskelet sistemi sikayetleri (%47.4),
fibromiyalji gibi diger romatizmal hastaliklar (%14.3), dermatolojik hastaliklar (%9.4), gastrointestinal
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sistem hastaliklar (%5.6), hematolojik bozukluklar (%3.8), tiroid/paratiroid hastaliklari (%3.5), alerjik
hastaliklar (%2.3), norolojik hastaliklar (%2.3) ve neoplazi (meme kanseri) (%0.6) SORH disi hastaliklar
olarak belirlenmistir. Anti-DFS70 otoantikoru, eslik eden SORH ile iliskili otoantikorlarin yoklugunda SORH
teshisini diglamak icin yaygin olarak kullaniimaktadir. Anti-DFS70 otoantikorunun SORH disi romatizmal
hastaliklarla ve diger sistemlerle ilgili bircok hastalikla (dermatolojik, gastrointestinal sistem, hematolojik,
tiroid hastaliklarr) iliskili olabilecegi g6zlenmistir. Bu nedenle, anti-DFS70 antikorlari pozitif hastalarda bu
patolojilerin degerlendirilmesi 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Antintikleer antikorlar; anti-DFS70 otoantikoru; otoimmdtin hastaliklar.
ABSTRACT

Autoantibodies targeting nuclear and cytoplasmic autoantigens are used as markers in the diagnosis
and classification of systemic autoimmune rheumatic diseases (SARD). The dense fine speckled (DFS) pat-
tern is characterized by the fine-granular fluorescence of the nuclei in the interphase and the metaphase
chromatin. DFS70 antibodies have been reported in healthy individuals, various autoimmune disorders,
infection, cancer and inflammatory conditions. But there is still lack of information about its clinical sig-
nificance. This study aimed to investigate the clinical significance of anti-DFS70 autoantibodies and the
determination of accompanying pathologies. A total of 5710 serum samples routinely requested for ANA
screening were tested between 2017 and 2019. Antinuclear antibody (ANA) and dsDNA were performed
by indirect immunofluorescence method (lIF) (Euroimmun, Germany). Immunoblot (IB) method was
used for the extractable nuclear antigen profile (ENA) (Euroimmun, Germany). Demographic and clinical
data, were investigated from the medical records. Among 5710 samples tested for ANA, 23.7% were
ANA positive by IIF. Mean age of the patients were 47.9 and 79.5% were female. Only 8.1% of the study
group had SARD. The frequency of DFS pattern by ANA-IIF was 6.0% (342/5710), (mean age + SD=44.4
+ 16.7, 88% female). DFS70 pattern-positive patients were sub-grouped according to their diagnosis.
SARD were detected 10.8% (mean age + SD= 55.12 + 14.10) in DFS70 pattern positive patient group
(RA 6.1%, SS 2.6%, SLE 0.9%, SSc 0.6%, UCTD 0.6%). Autoantibodies accompanying anti-DFS70 anti-
body were determined as Ro-52, SS-A, nucleosome, histone, AMA-M2, dsDNA, respectively. Non-SARD
diseases were determined in 89.2% of the patients with positive DFS70 pattern. Non-SARD diseases were
detected as musculoskeletal complaints (47.4%), other rheumatic diseases like fibromyalgia (14.3%),
dermatological diseases (9.4%), gastrointestinal system diseases (5.6%), hematological disorders (3.8%),
thyroid /parathyroid diseases (3.5%), allergic diseases (2.3%), neurological diseases (2.3%) and neopla-
sia (breast cancer) (0.6%). The anti-DFS70 autoantibody is widely used to exclude the diagnosis of SARD
in the absence of concomitant SARD-related autoantibodies. It has been observed that anti-DFS70 auto-
antibody may be associated with non-SARD rheumatic diseases and in many diseases (dermatological,
gastrointestinal system, hematological, thyroid diseases) related to other systems. Therefore it is essential
to evaluate these pathologies in patients positive for anti-DFS70 antibodies.

Keywords: Antinuclear antibodies; anti-DFS70 autoantibody; autoimmune diseases.

GiRis

Nukleer ve sitoplazmik otoantijenleri hedefleyen otoantikorlar, sistemik otoimmun
romatizmal hastaliklarin (SORH) tanisinda kullaniimaktadir. HEp-2 hiicreleri kullanilarak
gerceklestirilen indirekt immiinfloresan (IIF) yontemi antinlkleer antikorlarin (ANA) sap-
tanmasinda kullanilan en duyarli ve altin standart yéntemdir'. ANA, ayrica SORH disinda
farkli hastaliklarda (tiroid hastaliklari, enfeksiyonlar, maligniteler) hatta saglkl bireylerde
de saptanabilmektedir?.

Son yillarda yapilan caligmalar, saglikli bireylerde interstisyel sistit, atopik dermatit,
alopesi, astim, tiroid hastaliklari, katarakt, malignite ve bazi enflamatuvar durumlarda yo-
gun ince benekli boyanma paterni gosteren, “anti-dense fine speckled 70” (anti-DFS70)
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adi verilen yeni bir otoantikor oldugunu géstermistir®4. DFS paterni DFS70, “lens epit-
helium-derived growth factor” (LEDGF) ya da “DNA binding transcription coactivator
p75” olarak isimlendirilen, 70 kD’luk proteine karsi olusan otoantikorlarin (anti-DFS70)
varhgi ile iliskilendirilmistir. DFS paterni interfaz evresinde niikleusda ve metafaz kromati-
ninde, yogun ince benekli tarzda boyanma gosterir. Bu boyanma paterni, ANA HEp-2 IIF
yontemi ile saglikli bireylerde en sik goriilen paternlerden biridir ve anti-DFS70 antikoru
9%2.0-21.6 arasinda bildirilmektedir®. DFS paterninin, eslik eden diger paternlerin varli-
ginda ANA HEp-2'de tanimlanmasi zorluk yaratabilir. Ayrica DFS paternine SORH iligkili
otoantikorlar da eslik edebilir. Bu nedenle DFS paterninin 6zgiil testlerle dogrulanmasi ve
eslik edebilecek SORH iliskili otoantikorlarin belirlenmesi dnerilmektedir®>. SORH iliskili
otoantikorlarin yoklugunda izole anti-DFS70 antikorlarinin SORH tanisini diglamak icin
bir belirtec olarak kullanilabilecegi bildirilmektedir®>.

DFS70/LEDGFp75 proteini, malignite, enflamasyon ve farkli bozukluklarla iliskili bir
stres yanit proteinidir®’-8, Anti-DFS70 otoantikorlari pek cok klinik durumda saptanmasi-
na ragmen herhangi bir klinik durumla iliskisi hala net degildir.

Bu retrospektif calismada, otoantikor tayini icin gonderilen serum 6rneklerinde anti-
DFS70 otoantikorlarinin sikhgini, klinik énemini ve eslik eden patolojileri arastirmak
amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Adnan Menderes Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu
onay! ile gerceklestirildi (Karar No: 2020/105 ve Tarih: 18.06.2020).

Calismaya, 2017-2019 yillari arasinda Aydin Devlet Hastanesi immiinoloji Laboratu-
varina rutin ANA taramasi icin gonderilen toplam 5710 hasta 6rnegi dahil edildi. ANA
ve ds-DNA testleri indirekt immiinfloresan (IIF) yontemiyle ve ekstrakte edilebilir niikle-
er antijenlere (ENA) karsi antikorlar ise immuinblot (IB) yontemiyle arastirildi. Hastalarin
demografik 6zellikleri (yas, cinsiyet vb.), belirti-bulgulari, komorbiditeleri; enfeksiyon,
malignite, romatizmal hastalik varlig gibi klinik verileri hastane kayitlarindan elde edildi.

IIF-ANA Testi

ANA [IF testi, ayni lam lizerinde Hep-20-10/karaciger/bobrek/mide dokularini iceren
kit (Euroimmun AG, Luebeck, Almanya) kullanarak calisildi. Bu kit ayni zamanda anti-mi-
tokondriyal antikor (AMA), anti-diiz kas antikoru (ASMA) varligini da arastirmaya olanak
sagladi. Uretici firmanin énerdigi 1/100 baslangig diliisyonu ile tarama yapildi. ANA IIF
paternleri, ICAP standartlarina gore belirlendi (www.ANApatterns.org).

IIF-ds DNA Testi

Anti-dsDNA antikorlar Crithidia luciliae IIF (Euroimmun AG, Luebeck, Almanya) yon-
temi ile arastinildi. Uretici firmanin énerisi dogrultusunda serumlar, anti-dsDNA antikor-
lariicin 1/10 oraninda sulandirilarak calisildi.
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immiinblot Yontemi

Bu calismada ekstrakte edilebilir niikleer antijenlere (ENA) karsi antikorlar EUROLINE
ANA Profil 3 plus DFS70 (IgG) test kiti (Euroimmun AG, Almanya) ile arastirildi. immiinb-
lot stripleri 16 ayri antijen (NRNP/Sm, Sm, SS-A, SS-B, Scl-70, Jo-1, dsDNA, niikleozom,
histon, ribozomal P-protein, AMA M2, Ro-52, PM-Scl, CENP-B, PCNA ve DFS70) icer-
mektedir. EUROBIlotOne sistemi (Euroimmun) ile tim inkibasyon ve yikama basamaklari
otomatik olarak gerceklestirildi. Bant yogunluklari EUROLineScan yazihmi (Euroimmun)
kullanilarak degerlendirildi.

istatistiksel Analiz

Veriler Windows SPSS, stirim 22.0 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, ABD) kullanilarak ana-
liz edildi ve sonuclar ortanca deger + standart sapma (Ss), say! ve ylizde olarak sunuldu.

BULGULAR

Farkl kliniklerden rutin ANA testi icin gonderilen 5710 hasta (ortalama yas + SS=
47.9 £16.3) (%79.5'i kadin, %20.5'i erkek) calismaya dahil edilmistir. Hastalarin %23.7
(1351/5710)'sinde ANA pozitifligi (=1/100) saptanmistir.

ANA porzitif hastalarin sadece %8.1 (460/1351)'inde SORH vardir. ANA pozitif grup-
ta en sik tespit edilen IIF-ANA paterni graniler (504/1351, %37.3), sonra sirasiyla DFS
paterni (342/1351, %25.3), sitoplazmik patern (163/1351, %12.1), homojen patern
(102/1351, %7.5), sentromer (65/1351, %4.8), mikst patern (64/1351, %4.7), nikleo-
lar (44/1351, %3.3) ve diger paternler (ntkleer membran, nikleer noktali, sentriol gibi)
(67/1351, %5.0) belirlenmistir.

[IF-ANA testine gore DFS paterni sikhigi %6.0 (342/5710) olarak belirlenmistir. Hem
ANA pozitif hasta grubunda (%85.3) hem de DFS paterni saptanan grupta (%88) kadin
hastalar ylksek tespit edilmistir. DFS digi paternler %17.7 (1009/5710) olarak belirlen-
mistir (Tablo I).

[IF-ANA testinde DFS paterni belirlenen 342 6rnegin 281 (%82.2)'inin IB yontemle
anti-DFS70 antikor varligi dogrulanmistir. Hastalarin yalnizca %17.8 (61/342)'inin tek
basina ANA istemi oldugu belirlenmistir.

Tablo I. ANA Pozitif Hastalarin Ozellikleri

) ANA pozitif SORH tanisi olanlar DFS paterni pozitif

Ozellikler n (%) n (%) n (%)

Sayi 1351 (23.7) 460 (8.1) 342 (6.0)

Yas (ortalama + Ss) 50.7£16.3 52.7 £14.9 444 +16.7

Cinsiyet
Kadin 1153 (85.3) 406 (88.3) 301 (88.0)
Erkek 198 (14.7) 54 (11.7) 41 (12.0)
Kadin/Erkek 5.8 7.5 7.3
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Tablo II. ANA IIF DFS Paterni Pozitif Hastalarin Ozellikleri ve Klinik Tanilari
SORH tanisi almayan hastalar n %  SORH tanisi alan hastalar n %
Ortalama + SS=43.9 £ 16.7 305 89.2 Ortalama + Ss=55.12+14.10 37 10.8
Kadin 265 86.9 Kadin 36 973
Erkek 40  13.1  Erkek 1 2.7
Hastaliklar/Sikayetler Hastaliklar 21 6.1
Kas/iskelet sistemi sikayetleri 162 47.4 RA 9 2.6
Diger romatizmal hastaliklar 49 143 ) 3 0.9
Dermatolojik hastaliklar 32 9.4 SLE 2 0.6
Gastrointestinal sistem hastaliklari 19 5.6 SSc 2 0.6
Hematolojik bozukluklar 13 3.8 UCTD
Tiroid/Paratiroid hastaliklari 12 3.5
Alerjik hastaliklar 8 2.3
Norolojik hastaliklar 8 2.3
Malign hastaliklar 2 0.6
SORH: Sistemik otoimmiin romatizmal hastalik, RA: Romatoid artrit, SS: Sjogren sendromu, SLE: Sistemik lupus
EZESQ:STOZUS/ SSc: Sistemik skleroz, UCTD: “Undifferentiated Connective Tissue Disease”: Andiferansiye bag dokusu

DFS70 IIF boyanma paterni saptanan hastalarin %89.2'sinde SORH disi hastaliklar,
%10.8'inde SORH (37/342) (RA %6.1, SS %2.6, SLE %0.9, SSc %0.6, UCTD %0.6)
tespit edilmistir (Tablo II). Anti-DFS70 antikoruna eslik eden otoantikorlar Ro-52 (%35,
7/20), SS-A (%25, 5/20), niikleozom (%15, 3/20), histon (%15, 3/20), AMA-M2 (%10,
2/20), dsDNA (%10, 2/20), Jo-1 (%5, 1/20), Pm/Scl (%5, 1/20), Scl-70 (%5, 1/20), SSB
(%5, 1/20) olarak belirlenmistir (Tablo III).

SORH tanisi olmayan ANA IIF DFS paterni pozitif hastalarin yaklasik yarisinda kas/iske-
let sistemi sikayetleri (en sik artralji, %33.3) saptanmistir. Fibromiyalji (%9.6) basta olmak
Uzere diger romatizmal hastaliklar (%14.3), dermatolojik hastaliklar (%9.4), gastrointes-
tinal sistem hastaliklari (%5.6), hematolojik bozukluklar (%3.8), tiroid/paratiroid hasta-
hklar (%3.5), alerjik hastaliklar (%2.3), norolojik hastaliklar (%2.3) ve neoplazi (meme
kanseri) (%0.6) SORH disi hastaliklar olarak belirlenmistir (Tablo IV).

TARTISMA

DFS70/LEDGF/p75, hiicre cekirdeginde lokalize olan, viicutta pek cok bolgede ifade
edilen bir biiytime/transkripsiyon faktoriidiir’. Oksidatif stresin artmasina neden olan pek
cok stres faktorii DFS70/LEDGFp75’in aktivasyonuna neden olmaktadir. Boylece cevresel
stres etkenlerine karsi hiicresel korumayi destekledigi varsayilmaktadir®'°. Anti-DFS70
antikorlan saglkh bireylerde, cesitli otoimmiin bozukluklarda, enfeksiyonda, kanserde
ve enflamatuvar durumlarda bildirilmistir>®!!. Calismalarda DFS paterninin %0.3-16.6
arasinda (ortalama %7.7) oldugu bildirilmistir'>!”. Calismamizda DFS paterni %6.0 ola-
rak belirlenmistir. Hastalarin yas ortalamasi 44 yas olup, %88’i kadin hastalardan olus-
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Tablo Ill. Anti-DFS70 Antikoruna Eslik Eden Otoantikorlar ve Ek Patolojiler
Hastalik n IIF ANA paterni/ENA profili Yas/Cinsiyet Ek patoloji
RA (n=2) 1 DFS paterni/Anti-DFS70, Histon 45/Kadin
Nn=
1 DFS paterni/Anti-DFS70, Jo-1 60/Kadin
1 DFS paterni/Anti-DFS70, SSA 65/Kadin Anemi
1 DFS paterni/Anti-DFS70, Ro-52 63/Kadin
1 DFS paterni, AMA boyanma paterni/ 54/Kadin PBS
Anti-DFS70, Ro-52, AMA-M2
$S (n=9) 1 DFS paterni, graniler patern/Anti- 61/Kadin Hipotiroidi
DFS70, Ro-52, SSA
3 DFS paterni, graniiler patern/Anti- 46/48/50 Kadin
DFS70, Ro-52, SSA
2 Graniiler patern/Anti-DFS70, Ro-52, 27/55 Kadin
SSA, SSB
1 DFS paterni, homojen patern/ Anti- 22/Kadin Anemi
DFS70, Histon, Nuc, dsDNA
SLE (n= 3) 1 DFS paterni, homojen patern/Anti- 40/Kadin
- DFS70, Histon, Nuc, Sm/RNP, dsDNA
1 DFS paterni, graniler patern/Anti- 71/Kadin
DFS70, Nuc, Ro-52, SSA
ssc (n= 2) 1 DFS paterni/Anti-DFS70, Pm/Scl 58/Kadin
c(n=
1 Granliler patern/Anti-DFS70, Scl-70 46/Kadin
UCTD (n= 2) 2 Grandiler patern/Anti-DFS70, Sm/RNP 37/45 Kadin
ITP (n=1) 1 DFS paterni/Anti-DFS70, Ro-52 42/Kadin
PBS (n=1) 1 DFS paterni, AMA, niikleer membran/ 68/Kadin
B Anti-DFS70, AMA-M2
RA: Romatoid artrit, SS: Sjogren sendromu, SLE: Sistemik lupus eritematozus, SSc: Sistemik skleroz, UCTD:
“Undifferentiated Connective Tissue Disease”: Andiferansiye bag dokusu hastaligi, PBS: Primer biliyer siroz, ITP:
Idiyopatik trombositopenik purpura.

maktadir. Yapilan calismalarin sonuclarina bakildigi zaman anti-DFS70 antikoru saptanan
poptlasyonun yas ortalamasi, SORH tanisi alan hastalara gore daha dusuktir ve kadin
hastalarda daha yiiksek oranda saptanmaktadir®'8-20,

Calismamizda anti-DFS70 antikoru saptanan hastalarin %10.8'i SORH tanisi almis-
tir (RA %6.1, SS %2.6, SLE %0.9, SSc %0.6, UCTD %0.6). Bildirilen calismalarda bu
otoantikorun saptandigi hastalarin yaklasik %11‘inde SORH ile iliskili diger otoantikorlar
da belirlenmistir>*¢141521 " Calismalarda anti-DFS70 antikoru RA hastalarinda 9%2.6-
11.115,16, SS hastalarinda %4.3-28.64,15,18,19, SLE'de %1.8-6.04,16,19,22, sklero-
dermada %0.6-5.74,16,18 UCTD’de %8.3-%404,15,23 oraninda bildirilmistir. Calis-
malarda kullanilan laboratuvar yontemlerinin farkligi, dogrulama yénteminin kullanilip
kullaniilmamasi, ¢alisma grubunun 6zelligi, bildirilen anti-DFS70 antikor pozitiflik oran-
larini ve SORH birliktelik saptanma oranlarini etkileyebilir®. SORH’daki anti-DFS70 anti-
korlarina genellikle ek SORH ile iliskili otoantikorlar eslik etmektedir®. Calismamizda anti-

420 MiKROBIYOLOJi BULTENI




Cetin Duran A, Barut K, Duran A, Eren Daglar D.

Tablo IV. SORH Tanisi Olmayan ANA IIF DFS Paterni Pozitif Hastalarin Ozellikleri ve Klinik Tanilari

Hastaliklar/$Sikayetler n %  Hastaliklar/Sikayetler n %

Kas/iskelet sistemi sikayetleri 162 47.4 Hematolojik bozukluklar 13 3.8
Artralji 114 333 Anemi 8 23
Miyalji 38 11.1 Talasemi 2 0.6
Lumbalji 10 2.9 ITP 2 0.6

Miyeloproliferatif hastalk 1 0.3

Diger romatizmal hastaliklar 49 14.3 Tiroid/Paratiroid hastaliklari 12 3.5
Fibromiyalji 33 9.6 Hipotiroidi 9 2.6
Ankilozan spondilit 5 1.5 Multinodiiler guatr 1 0.3
Sakroileit 5 1.5 Tirotoksikoz 1 0.3
Behcet hastaligi 2 0.6 Paratiroid adenomu 1 0.3
Gut hastaligi 2 0.6
Osteoartrit 2 0.6

Dermatolojik hastaliklar 32 9.4 Alerjik hastaliklar 8 2.3
Dermatit 13 3.8 Astim 4 1.2
Raynaud sendromu 12 3.5 Atopik dermatit 2 0.6
Urtiker 4 1.2 Alerjik rinit 1 0.3
Eritema nodozum 2 0.6 Alerji oykiist 1 0.3
Alopesi 1 0.3

Gastrointestinal sistem hastaliklari 19 5.6 Norolojik hastaliklar 8 2.3
Karaciger enzimlerinde yikseklik 9 2.6 Polindropati 2 0.6
PBS [AMA-M2(+)] 4 1.2 Serebrovaskiler hastalik 2 0.6
Kronik hepatit B 3 0.9 Migren 2 0.6
Kronik hepatit C 1 0.3 Epilepsi 1 0.3
Karaciger sirozu 1 0.3 Demiyelinizan hastalik 1 0.3
irritabl bagirsak sendromu 1 0.3 Malign hastaliklar 2 0.6

Meme kanseri 2 0.6
PBS: Primer biliyer siroz, ITP: idiyopatik trombositopenik purpura.

DFS70 antikoruna eslik eden ANA iliskili otoantikorlar sirasiyla Ro-52, SS-A, niikleozom ve
histon olarak belirlenmistir. Lee ve arkadaslari®* ise en sik SS-A ve dsDNA otoantikorlarini
bildirmislerdir.

Anti-DFS70 antikorlari olan bireylerin uzun vadeli sonuclari ile ilgili olarak yapilan bir
calismada, izole anti-DFS70 antikoru pozitif kisilerden hicbirinin, anti-DFS70 antikor po-
zitifligi devam etmesine ragmen ortalama dort yillik bir takip siresi icinde SORH gelis-
tirmedigi bildirilmistir?®>. Anti-DFS70 antikorlari eslik eden veya etmeyen SLE ve UCTD
hastalarinda yapilan calismalarda klinik farkhlik olmadigr bildirilmistir. Bu da anti-DFS70
antikorlarinin hastalik aktivitesi ile iliskili olmadigini diisiindiirmistiir®>16.

Calismamizda anti-DFS70 antikoru saptanan ve SORH ile iliskili diger otoantikorlari
da olan hasta grubunda bazi hastalarda beraberinde hematolojik anormallikler (anemi),
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hipotiroidi ve PBS’nin eslik ettigi gorilmustir. Bu hastalardaki ek patolojilerin anti-DFS70
antikoru olusumu ile iligkisi kapsamli calismalarla arastiriimalidir.

Anti-DFS70 antikorlari; alerjik, neoplastik hastaliklarda, cesitli enfeksiyoz hastaliklar
varliginda, kronik enflamatuvar hastaliklar da dahil olmak lzere pek ¢cok durumda gos-
terilmistir. Ozgil bir klinik durumla iliskisi net olarak gésterilememistir®. Calismamizda
anti-DFS70 antikoru saptanan hastalarin %89.2'sinin SORH disi hastaliklari oldugu belir-
lenmistir (Tablo Il ve IV). En sik tablo (%61.7), kas-iskelet sistemi sikayetleri ve SORH disi
diger romatizmal hastaliklar (en sik fibromiyalji, %9.6) olarak saptanmistir. Fibromiyalji
hastalarinda anti-DFS70 antikoru %3.7-9.0 arasinda bildirilmistir*1%24, Jeong ve arkadas-
lari, 26 anti-DFS70 antikorlarinin fibromiyalji ve diger otoimmiin romatizmal hastaliklari
ayirt etmek icin bir belirte¢ olabilecegini bildirmistir.

Calismamizda %9.4 oraninda dermatolojik hastaliklar (en sik dermatit, %3.8) belirlen-
mistir. Lee ve arkadaslarinin calismasinda?*, hastalarin %18.2'si, Sener ve arkadaslarinin-
nin'2 calismasinda %12.5’i dermatit tanisi almistir.

Calismamizda hastalarin %5.6’sinda gastrointestinal sistem hastaliklari (karaciger en-
zimlerinde yukseklik %2.6, PBS %1.2, kronik HBV %0.9, kronik HCV %0.3), %3.8’inde
hematolojik anormallikler (%2.3 anemi), %3.5’inde tiroid/paratiroid hastaliklari (%2.6
hipotiroidi) belirlenmistir. Bunlar icinde enfeksiyoz, enflamatuvar ve otoimmiin hasta-
hklarin varhgr dikkat cekicidir. Benzer tablolar daha 6nceki calismalarda da bildirilmis-
tir*17,24, Gastrointestinal sistem hastaliklari icinde gruplandirdigimiz dért hastada (%1.2)
AMA-M2 otoantikorunun eglik ettigi PBS saptanmistir. Anti-DFS70 antikorunun otoim-
mdn tiroidit, PBS, otoimmiin hepatit gibi organ spesifik otoimmiuin hastaliklarla birlikteligi
bildiriimektedir*'3-17:24, Son yillarda karaciger patolojilerinde ve gastrointestinal sistem
hastaliklarinda anti-DFS70 antikorunun bildiriminin artmasi dikkat cekicidir. Lee ve arka-
dagslari, 24 anti-DFS70 antikoru varliginda %6.7 oraninda karaciger patolojilerinin oldu-
Junu bildirmislerdir.

Calismamizda hastalarin %2.3’tnde alerjik hastaliklarin (%1.2 astim, %0.6 atopik der-
matit, %0.3 alerjik rinit) eslik ettigi gorilmustir. Mahler ve arkadaslari, 16 astimli has-
talarda anti-DFS70 antikorunu %4.0 oraninda saptamistir. Ochs ve arkadaslar'8, atopik
dermatit ve astimi olan hastalarda DFS-IIF paternini sirasiyla %29.7 ve %16 oraninda
saptamiglardir. Tirkoglu ve arkadaslan?’; astimda %5.2, alerjik Grtiker, atopik dermatit ve
alerjik rinitte %3.4 oraninda anti-DFS70 antikoru bildirmislerdir.

DFS70/LEDGFp75, bircok kanser tiiriinde asiri eksprese edilmektedir®28, Anti-DFS70
antikoru, maligniteler arasinda en sik prostat kanserinde (%17.2-22.3) bildirilmis olsa da,
daha diisiik oranlarda (%1.8) pek cok farkli malignitede de saptanmistir. Ozellikle kolon,
tiroid ve meme kanserlerinde daha sik belirlenmektedir?®. Calismamizda iki (%0.6) has-
tada meme kanseri belirlenmistir. En stk meme kanseri tiirii olan invaziv duktal karsinom
saptanmistir.

SORH iliskili otoantikorlarin yoklugunda, izole anti-DFS70 antikorunun SORH’u dis-
lama kriteri olarak kullanilabilecegi lizerinde durulmaktadir®>®, Bu noktada DFS pater-
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ninin dogru tanisi énem kazanmaktadir. Uluslararasi bir aragtirma, DFS paternini dogru
bir sekilde tanima oranlarinin diger klasik paternlere kiyasla 6énemli olclide daha dustik
oldugunu ve %50'yi ge¢medigini gdstermistir®°. Birkac paternin birlikte bulunmasi, bir-
likteligi olan otoantikorlari maskeleyebilir. Onerilen yaklagim tek basina DFS paterninin
dogrulanmasi yerine diger SORH iliskili otoantikorlari da iceren dogrulama yontemlerinin
kullanilmasidir®62:23,

ilk tanimlanmasindan bu yana, anti-DFS70 antikoru ile iliskili pek cok hastalik ve klinik
ozellik bildirimi yapilmistir>->. Bircok arastirma, anti-DFS70 antikorlarinin klinik bir iligkisini
tanimlamaya yénelik olmasina ragmen bugiine kadar kesin bir iliski dogrulanamamustir®.

Calismamizin retrospektif nitelikte olmasi bir kisithlik olsa da, ANA taramasi icin gon-
derilen ¢ok sayida hastanin sonuclari analiz edilmistir. DFS paterni saptanan hastalarin
%80’den fazlasi IB yontemle dogrulanmig ve ENA profilleri de belirlenmistir. Anti-DFS70
antikoru saptanan olgularda eslik eden hastaliklar arastiriimis ve bu antikorun klinik 6ne-
mi ortaya konmustur.

Sonug olarak, anti-DFS70 antikoru ile SORH iligkili otoantikorlar birlikte saptanabil-
mektedir. Bu nedenle DFS paterninin tek basina dogrulanmasi yerine SORH iliskili oto-
antikorlarin da beraber arastirilmasi gerektigini dislinmekteyiz. Klinisyenle isbirligi ile bu
otoantikorun klinik 6neminin ortaya konmasi, hasta yonetiminde son derece 6nemlidir.
Gereksiz tani ve tedavilerin 6nlenmesi, laboratuvar uzmani ve klinisyen isbirligi sayesinde
mumkin olacaktir.

Anti-DFS70 antikorunun, fibromiyalji basta olmak tizere SORH disi diger romatizmal
hastaliklar, dermatolojik hastaliklar, gastrointestinal sistem hastaliklari, hematolojik hasta-
liklar, alerjik hastaliklar ve tiroid/paratiroid hastaliklari ile birlikte olabilecegi gorilmustdr.
Bu nedenle anti-DFS70 antikoru saptanan hastalarda bu patolojilerin sorgulanmasi 6nem
tagimaktadir.
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