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Sinnvolle Laboruntersuchungen 
in der Rheumatologie

Von ANA’s, ANCA’s und anderen Bewohnern des Rheumablocks

Jürg Wick
Rheumatologie KSGR
juerg.wick@ksgr.ch

Antinukleäre Antikörper
ANA
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ANA Differentialdiagnosen

• Systemische Autoimmunerkrankungen
• Systemischer Lupus erythematodes 98-100%
• Systemische Sklerose 95%
• Rheumatoide Arthritis 45%
• Sjögren Syndrom 60%
• MCTD 100%
• Medikamenten induziert 80-95%
• DM/PM 35%

• Organ spezifisch
• M. Basedow, Hashimoto
• Autoimmunhepatitis
• PBC

• Infektionen
• EBV, HCV, Parvovirus, Treponema, HIV

• Lymphoprolieferative Erkrankungen, 
paraneoplastisch

• Entzündliche Darmerkrankungen

• Interstitielle Pneumopathien
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…..sprich

Negative ANA machen das Vorliegen eines SLE, einer systemische 
Sklerose und einer Mischkollagenose (MCTD) unwahrscheinlich

Warum ANA nicht routinemässig bestimmen?

• ANA1:40 bei 20-30% der Gesunden
• ANA 1:80   bei bis 15%
• ANA 1:160 bei 5%
• ANA 1:320 bei 3%

• Im Alter zunehmend
• 15% der 60-jährigen und 25% der über 80jährigen sind ANA positiv
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Klinische Hinweise auf Kollagenosen

• Raynaudphänomen
• Trockene Schleimhäute (Sicca)
• Hauteffluoreszenzen, Sonnenempfindlichkeit der Haut, 

Hautverhärtung
• Muskelschwäche
• Symmetrische Polyarthritis/-arthralgien
• Müdigkeit, neuropsychologische Defizite
• Thrombose, Abort
• Alter, Geschlecht

ANA Diagnostik

• Goldstandart ist die indirekte Immunfluoreszenz (IIF) in humanen 
Epithelzellen des Larynx-Karzinoms (HEp-2)

• Vorteile der Karzinomzellen
• Grosser Zellkern
• Grosse Nukleoli
• Alle Zellzyklusstadien, einschliesslich der Mitosen
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ANA Diagnostik

Indirekte Immunfluoreszenz

ANA Diagnostik Fluoreszenzmuster

• Fluoreszenzmuster ergibt wichtige Informationen über das Zielantigen
• Die ANA-IIF Muster sind kategorisiert worden im Rahmen einer 

Internationalen Consensus on ANA Patterns (ICAP)-Initiative

• Es wurden 29 verschiedene Anti-Cell(AC)-Muster kategorisiert

Abrufbar unter www.ANApatterns.org
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ANA Patterns

ANA Patterns
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ANA Patterns

ANA Patterns

13

14



30.09.2024

8

ANA Patterns

Ausnahmen:
- Antikörper bei Immunvermittelter Myopathie (Antisythetase-Ak, anti-MDA5-Ak, anti-

HMG-CoReduktase-Ak
- Anti-Ro 52-Ak (Sjögren-Syndrom)
- Anti-ribosomales P Ak (SLE)
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Antikörperdiagnostik

• ANA Screening
• ds-DNA, sm SLE
• SS-A, SS-B Sjögren, SLE
• Zentromer limitierte syst. Sklerose
• Scl 70 diffuse syst. Sklerose
• U1-RNP Mischkollagenose
• Jo1 Polymyositis 

Fazit ANA

• Negative ANA machen einen SLE, eine Mischkollagenose und eine 
sytemische Sklerose unwahrscheinlich

• ANA sind auch bei Gesunden nicht selten positiv
• Je höher der ANA-Titer, desto wahrscheinlicher ist eine zu Grunde 

liegende Erkrankung
• Nur bei klinischem Verdacht bestimmen
• Nachweis mittels indirekter Immunfluoreszenz
• 29 verschiedene Patterns (AC 1-29) nach ICAP Nomenklatur
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ANCA bei Vaskulitiden
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Hinweise für das Vorliegen einer Vaskulitis

• Hautveränderungen (Purpura, Ulzera)
• Ischämiezeichen

• Neu aufgetretene Kopfschmerzen
• Kiefer-oder Zungenclaudicatio
• Extremitätenclaudicatio, abdominale Claudicatio
• Rasche Visusverschlechterung
• Hodenschmerzen
• Rasch progrediente sensomotorische Polyneuropathie

• Skleritis/Episkleritis
• Chronisch eitrige Rhinitis/Sinusitis/Otitis
• Hämoptoe

Anti - Neutrophile cytoplasmatische Antikörper (ANCA)

• AK gerichtet gegen spezifische Proteine in den Granula im Cytoplasma von neutrophilen
Granulozyten sowie lysosomalen Proteinen in Monozyten

• Indirekte Immunfluoreszenz und spezifische ELISA

Welches Zielantigen verursacht das                              

cytoplasmatische oder perinukleäre Muster?
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c-ANCA

• Nahezu immer gerichtet gegen Proteinase-3 (PR-3)

• Cytoplasmatisches pattern mit relativ hoher Spezifität für Vaskulitis, Nachweis von PR-3 in ELISA mit noch 
höherer Spezifität

• Hohe Assoziation zu GPA (90% der Patienten haben ANCA bei der generalisierten Form, davon sind 90% PR3-
ANCA)

• Bei GPA als Verlaufsparameter benutzt (paralleler Verlauf bei etwa 60% der Patienten; kein Anstieg im Infekt)

• Selten anderes, zum Beispiel:
• Alle 3 patterns (c-, p-, x) bei Mycobacterium tuberculosis Infekten beschrieben
• Drug induced
• MPA

p-ANCA
• Viele verschiedene Zielantigene möglich, das (pathogenetisch) wichtigste: MPO (Myeloperoxidase)
• Andere Zielantigene: Lactoferrin, Cathepsin G, BPI, Lysozym, Elastase, selten auch PR-3 u.a.
• Bei Patienten mit ANA oft falsch positive p-ANCA Befunde
• Spezifität der Immunfluoreszenz mit p-Muster für Vaskulitis gering
• MPO-positive p-ANCA und MPO-negative p-ANCA
• Grösste Assoziation der MPO-p-ANCA zur MPA (mikroskopische Polyangiitis)
• Andere Situation, in welchen p-ANCA vorkommen:

• Goodpasture (10-40% MPO-positive p-ANCA)
• Fast alle rheumatologischen Systemerkrankungen (RA, SLE, Sjögren, SSc etc), meist MPO-negative p-ANCA
• IBD (x- oder p-ANCA, idR MPO-negative p-ANCA)
• AIH (x- oder p-ANCA, idR MPO-negative p-ANCA)
• Cystische Fibrose (MPO-negative p-ANCA, meist gerichtet gegen BPI)
• Diverse Infektionskrankheiten (subakute Endokarditiden, Lepra, Malaria, Parvovirus-B19, Tbc u.a.)
• Drug induced (Propylthiouracil, Methimazol, Hydralazine, Minocyclin, Levamisol)
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Rheumafaktoren und anti-CCP 
Antikörper

Rheumafaktoren

• Antikörper gegen Fc-Anteil von IgG-Molekülen
• Können grundsätzlich allen Ig-Klassen angehören, gemessen werden 

IgM
• Bei 70% der RA-Patienten können Rheumafaktoren nachgewiesen 

werden
• Geringe Spezifität

• RF auch nachweisbar bei diversen Infektionen, malignen Lymphomen oder 
bei «Gesunden» 
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Antikörper gegen citrullinierte Proteine (anti-
CCP-Antikörper, ACPA)
• 70% der RA-Patienten sind ACPA positiv

• Hohe Spezifität (ca. 98%)

• Nachweis von APCA bereits Jahre vor Krankheitsausbruch

• Prognostische Bedeutung:
• ACPA Positivität ist mit einem aggressiveren Krankheitsverlauf assoziiert

CRP und BSR
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CRP und BSR

• Bei Kollagenosen und Vaskulitiden
• Diskordanter Anstieg

• BSR >> CRP           Typisch bei Kollagenosen 
• Hohes CRP bei Kollagenosen        Infektsuche (Ausnahme Serositis !)

• Synchrones Ansteigen
• BSR = CRP        typisch bei Vaskulitiden

CRP und BSR

• Unter Therapie mit IL-6-Blocker kein CRP-Anstieg !!!!

• Kristallarthopathien können sehr CRP-Werte machen

• Bei Kollagenosen und seronegativen Spondylarthopathien nicht selten 
fehlender CRP-Anstieg trotz ausgeprägter entzündlicher Aktivität
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Synoviaanalyse
Don’t wait aspirat

Untersuchung Gelenkspunktat (1)

• Zellzahl
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Untersuchung Gelenkspunktat (2)

• Kristalle

• Bakterien (gram Präparat und Kultur)

Untersuchung Gelenkspunktat (4)

• PCR Untersuchungen
• Clamydien
• Gonokokken
• Borrelien
• Whipple
• eubakteriell
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Urin

Urin

Status (glomeruläre Ec), Protein/Kreatinin- und Albumin/Kreatinin-Quotient
- sinnvoll bei Vd. auf Vaskulitis, Kollagenose

Clamydien PCR
- sinnvoll bei Vd. auf reaktive Arthritis
- wenn positiv antibiotische Behandlung, inkl. Partnerbehandlung
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Serologien

Die Serologien

Hepatitis B und C, HIV
- sinnvoll insbesondere auch im Hinblick auf eine Basistherapie

Borrelien
- wenn negativ ist eine Gelenksborreliose ausgeschlossen

Parvovirus B19
- IgG sehr häufig positiv, IgM bei akuter Infektion

Clamydien, Campylobacter…..
- aus meiner Sicht nicht sinnvoll
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Laboruntersuchungen bei Kalziumpyrophosphat-
Kristallarthropathie (CPPD)
• Ferritin, Transferrinsättigung Hämochromatose

• Ca, (PTH)             primärer Hyperparathyreoidismus

• Mg             Hypomagnesiämie

• TSH          Hypothyreose 
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