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Συmmαρψ 

Οβϕεχτιϖε Τηε φρεθυενχψ οφ αυτοιmmυνιτψ αγαινστ τηε παρατηψροιδ γλανδσ ιν πατιεντσ ωιτη 

πολψγλανδυλαρ αυτοιmmυνιτψ τηατ ισ νοτ δυε το αυτοιmmυνε πολψενδοχρινε σψνδροmε τψπε 1 

(ΑΠΣ1) ισ υνχλεαρ. Το ινϖεστιγατε τηισ, τηε χυρρεντ στυδψ αιmεδ το δετερmινε τηε πρεϖαλενχε οφ 

αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ παρατηψροιδ αυτοαντιγενσ τηε χαλχιυm−σενσινγ ρεχεπτορ (ΧαΣΡ) ανδ 

ΝΑΧΗΤ λευχινε−ριχη−ρεπεατ προτειν 5 (ΝΑΛΠ5) ιν α λαργε γρουπ οφ πατιεντσ ωιτη νον−ΑΠΣ1 

πολψενδοχρινε αυτοιmmυνιτψ. Ποσσιβλε οχχυλτ ΑΠΣ1 ωασ ινϖεστιγατεδ βψ χψτοκινε αυτοαντιβοδψ 

mεασυρεmεντ ανδ ΑΙΡΕ γενε αναλψσισ. 

Dεσιγν, Συβϕεχτσ, ανδ Μεασυρεmεντσ Συβϕεχτσ ωερε 178 πατιεντσ ωιτη ΑΠΣ2, 3 ορ 4, ανδ 80 

ηεαλτηψ βλοοδ δονορσ. Αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ τηε ΧαΣΡ, ΝΑΛΠ5, ανδ χψτοκινεσ ωερε mεασυρεδ βψ 

ιmmυνοπρεχιπιτατιον, ραδιολιγανδ βινδινγ ασσαψσ, ορ ΕΛΙΣΑ, ρεσπεχτιϖελψ.  

Ρεσυλτσ Φουρ πατιεντ σαmπλεσ (2.2%), βυτ νονε οφ τηε χοντρολσ, ωερε ποσιτιϖε φορ ΧαΣΡ 

αυτοαντιβοδιεσ. ΝΑΛΠ5 αυτοαντιβοδιεσ ωερε νοτ δετεχτεδ ιν ανψ παρτιχιπαντ. Ελεϖεν πατιεντσ 

(6.2%) ηαδ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ, βυτ νονε οφ τηε χοντρολ σαmπλεσ ωασ ποσιτιϖε. Νονε οφ τηε 

πατιεντσ ωιτη χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ ηαδ ανψ κνοων ορ νοϖελ mυτατιονσ ιν τηε ΑΙΡΕ γενε. 

Χονχλυσιονσ Τηε λοω πρεϖαλενχε οφ ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ ινδιχατε α ϖερψ λοω λεϖελ οφ συβχλινιχαλ 

παρατηψροιδ αυτοιmmυνιτψ ιν ΑΠΣ τψπεσ 2, 3 ανδ 4. Ιν αδδιτιον, αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ χψτοκινεσ 

χονστιτυτε αν υνχοmmον φεατυρε οφ νον−ΑΠΣ1 πολψγλανδυλαρ αυτοιmmυνιτψ.   
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Ιντροδυχτιον 

Αυτοιmmυνε ηψποπαρατηψροιδισm ιν εαρλψ χηιλδηοοδ ισ ονε οφ τηε τηρεε mαϕορ δισεασε 

χοmπονεντσ χονστιτυτινγ αυτοιmmυνε πολψενδοχρινε σψνδροmε τψπε 1 (ΑΠΣ1; ΟΜΙΜ 240300); 

τηε οτηερ χοmπονεντσ αρε χηρονιχ mυχοχυτανεουσ χανδιδιασισ ανδ εαρλψ−ονσετ AĚĚŝƐŽŶ͛Ɛ Ěŝσεασε 

[1]. ΑΠΣ2 (ΟΜΙΜ 269200) ισ διστινγυισηεδ φροm ΑΠΣ1 βψ τηε αδυλτ−ονσετ οφ AĚĚŝƐŽŶ͛Ɛ ĚŝƐĞĂƐĞ 

ωηιχη ισ αλωαψσ πρεσεντ ιν ασσοχιατιον ωιτη ανοτηερ αυτοιmmυνε ενδοχρινε δισορδερ συχη ασ 

τηψροιδ αυτοιmmυνιτψ ορ τψπε 1 διαβετεσ. Φυρτηερ χλασσιφιχατιονσ ηαϖε δεφινεδ ΑΠΣ3, ιν ωηιχη 

τηερε ισ τηψροιδ αυτοιmmυνιτψ ιν ασσοχιατιον ωιτη τψπε 1 διαβετεσ ανδ εϖεντυαλλψ α ϖαριετψ οφ 

οργαν−σπεχιφιχ αυτοιmmυνε χονδιτιονσ, ανδ ΑΠΣ4, ωηιχη εξχλυδεσ ΑΠΣ2 ανδ ΑΠΣ3, ανδ ισ τηε 

χοmβινατιον οφ τωο αυτοιmmυνε ενδοχρινε χοmπονεντσ [2]. Ηοωεϖερ, αλτηουγη τηε οριγιναλ ανδ 

οτηερ στυδιεσ χηαραχτερισινγ τηε τωο mαιν τψπεσ οφ πολψγλανδυλαρ αυτοιmmυνιτψ (ΑΠΣ1 ανδ ΑΠΣ2) 

[2,3] ιδεντιφιεδ ηψποπαρατηψροιδισm ασ οχχυρρινγ ονλψ ιν τηε χοντεξτ οφ ΑΠΣ1, τηερε ηαϖε βεεν 

οχχασιοναλ χασε ρεπορτσ οφ ιδιοπατηιχ ηψποπαρατηψροιδισm οχχυρρινγ ωιτη οτηερ αυτοιmmυνε 

δισορδερσ [4]. 

Τηε φιρστ αττεmπτ το ιδεντιφψ παρατηψροιδ αυτοαντιβοδιεσ ασ mαρκερσ φορ αυτοιmmυνε 

ηψποπαρατηψροιδισm, υσεδ αν ινδιρεχτ ιmmυνοφλυορεσχενχε ασσαψ ανδ φουνδ τηατ τηεσε ωερε 

πρεσεντ ιν 38% οφ πατιεντσ ωιτη ιδιοπατηιχ ηψποπαρατηψροιδισm, 26% οφ πατιεντσ ωιτη ιδιοπατηιχ 

Αδδισον∋σ δισεασε, 12% οφ πατιεντσ ωιτη Ηασηιmοτο∋σ τηψροιδιτισ, ανδ 6% οφ χοντρολσ [5]. 

Ηψποπαρατηψροιδ ινδιϖιδυαλσ αλσο ηαδ α ηιγηερ τηαν εξπεχτεδ φρεθυενχψ οφ αδρεναλ, τηψροιδ ορ 

γαστριχ παριεταλ χελλ αυτοαντιβοδιεσ. Ιν ανοτηερ εαρλψ ασσαψ υσινγ δισπερσεδ ηυmαν παρατηψροιδ 

χελλσ, ειγητ οφ 23 σερα φροm πατιεντσ ωιτη ιδιοπατηιχ ηψποπαρατηψροιδισm ρεαχτεδ βψ 
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ιmmυνοφλυορεσχενχε; τωο οφ τηε ποσιτιϖε σερα χαmε φροm πατιεντσ ωηο ηαδ ΑΠΣ1, βυτ τηε οτηερ 

σιξ ωερε φροm αδυλτσ, τωο οφ ωηοm αλσο ηαδ τηψροιδ ορ αδρεναλ αυτοαντιβοδιεσ [6]. Ον τηε οτηερ 

ηανδ, α ρεχεντ στυδψ οφ 87 πατιεντσ ωιτη ιδιοπατηιχ ηψποπαρατηψροιδισm φουνδ νο ινχρεασε ιν τηε 

πρεϖαλενχε οφ τηψροιδ αυτοιmmυνιτψ ιν τηεσε ινδιϖιδυαλσ [7]. Τηψροιδ αυτοιmmυνιτψ ισ τηε 

χοmmονεστ οφ τηε οργαν−σπεχιφιχ αυτοιmmυνε δισορδερσ ανδ ωουλδ βε εξπεχτεδ το βε mορε 

πρεϖαλεντ ιφ αυτοιmmυνε ηψποπαρατηψροιδισm βεηαϖεσ ασ mοστ οργαν−σπεχιφιχ αυτοιmmυνε 

χονδιτιονσ βψ χλυστερινγ ωιτη τηεσε οτηερ δισορδερσ. Ηοωεϖερ, τηισ ωασ α σmαλλ σεριεσ ανδ ιτ ισ 

ποσσιβλε τηατ ονλψ α προπορτιον οφ πατιεντσ mιγητ ηαϖε ηαδ αν αυτοιmmυνε βασισ φορ τηειρ 

ηψποπαρατηψροιδισm: ονλψ τηεσε ωουλδ βε εξπεχτεδ το σηοω αν ινχρεασε ιν τηε πρεϖαλενχε οφ 

οτηερ αυτοιmmυνε χονδιτιονσ λικε τηψροιδ δισεασε.  

Χοντινυεδ ρεσεαρχη ηασ δεφινεδ τωο παρατηψροιδ αυτοαντιγενσ σο φαρ: τηε χαλχιυm−σενσινγ 

ρεχεπτορ (ΧαΣΡ) ανδ ΝΑΧΗΤ λευχινε−ριχη−ρεπεατ προτειν 5 (ΝΑΛΠ5). Αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ τηε 

ΧαΣΡ ηαϖε βεεν ιδεντιφιεδ ιν βοτη ΑΠΣ1 πατιεντσ ανδ ιν πατιεντσ ωιτη ιδιοπατηιχ 

ηψποπαρατηψροιδισm, οχχυρρινγ ασ ειτηερ ασ α σολιταρψ δισορδερ ορ ιν ασσοχιατιον ωιτη οτηερ 

αυτοιmmυνε δισεασεσ λικε τηψροιδ αυτοιmmυνιτψ [8−12]. Τηεψ ηαϖε α σπεχιφιχιτψ ανδ σενσιτιϖιτψ οφ 

83% ανδ 50%, ρεσπεχτιϖελψ, ιν ρελατιον το αυτοιmmυνε ηψποπαρατηψροιδισm ιν ΑΠΣ1 [12]. Ιν 

χοντραστ, ΝΑΛΠ5 αυτοαντιβοδιεσ αππεαρ το βε χονφινεδ το πατιεντσ ωιτη ΑΠΣ1 ανδ ηαϖε α 

σπεχιφιχιτψ ανδ α σενσιτιϖιτψ οφ 100% ανδ 49% φορ αυτοιmmυνε ηψποπαρατηψροιδισm ιν ΑΠΣ1, 

ρεσπεχτιϖελψ; ονε αδυλτ−ονσετ χασε οφ ηψποπαρατηψροιδισm ωιτη τηεσε αυτοαντιβοδιεσ τυρνεδ ουτ 

το ηαϖε οχχυλτ ΑΠΣ1 [13,14]. 
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Ιν ϖιεω οφ τηε υνχερταιντψ οϖερ τηε ποσσιβλε ασσοχιατιον οφ αυτοιmmυνε ηψποπαρατηψροιδισm ωιτη 

νον−ΑΠΣ1 πολψγλανδυλαρ αυτοιmmυνιτψ, ωε υνδερτοοκ αν αναλψσισ οφ 178 ινδιϖιδυαλσ ωιτη ΑΠΣ2, 

ΑΠΣ3 ορ ΑΠΣ4 το δετερmινε ωηετηερ τηερε ισ αν ινχρεασε ιν ειτηερ ΧαΣΡ ορ ΝΑΛΠ5 αυτοαντιβοδιεσ, 

ασ mαρκερσ φορ συβχλινιχαλ αυτοιmmυνε παρατηψροιδ δισεασε. Το εξχλυδε οχχυλτ ΑΠΣ1 ιν τηεσε 

πατιεντσ, ωε αλσο υνδερτοοκ αν αναλψσισ οφ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ, ωηιχη αππεαρ το ηαϖε α ηιγη 

πρεδιχτιϖε ϖαλυε φορ τηισ σψνδροmε [15,16]. Αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ ιντερφερον (ΙΦΝ)−ʘ, ΙΦΝ−ɲϮA, 

ιντερλευκιν (ΙΛ)−17Φ, ανδ ΙΛ−22 αρε ρεπορτεδ το ηαϖε σπεχιφιχιτιεσ οφ 100%, 99.9%, 100%, ανδ 25%, 

ανδ σενσιτιϖιτιεσ οφ 99%, 95%, 57%, ανδ 71%, ρεσπεχτιϖελψ, φορ ΑΠΣ1 [15,16].  
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Ματεριαλσ ανδ Μετηοδσ 

Πατιεντσ 

Τηε στυδψ ωασ αππροϖεδ βψ τηε Ετηιχσ Χοmmιττεε οφ ϑοηαννεσ Γυτενβεργ Υνιϖερσιτψ Μεδιχαλ 

Χεντρε, Μαινζ, Γερmανψ, ανδ ωασ περφορmεδ ιν αχχορδανχε ωιτη τηε Dεχλαρατιον οφ Ηελσινκι. 

Ινφορmεδ ωριττεν χονσεντ ωασ οβταινεδ φροm αλλ παρτιχιπαντσ. Α τοταλ οφ 178 Χαυχασιαν ωηιτε 

πατιεντσ ωιτη αυτοιmmυνε πολψγλανδυλαρ σψνδροmε ωερε ινχλυδεδ ανδ ωερε τεστεδ φορ αλλ οφ τηε 

αυτοιmmυνε ενδοχρινε ανδ νον−ενδοχρινε δισεασεσ τηατ αρε λιστεδ ιν Ταβλε 1. Τηε δεφινιτιονσ ανδ 

διαγνοστιχ χριτερια, ινχλυδινγ ενδοχρινε φυνχτιον τεστσ ανδ mεασυρεmεντ οφ σπεχιφιχ 

αυτοαντιβοδιεσ, φορ τηε ινδιϖιδυαλ δισεασεσ αρε γιϖεν ιν Συππορτινγ Ινφορmατιον Ταβλε 1. Τηε 

αυτοιmmυνε πολψγλανδυλαρ σψνδροmεσ ωερε δεφινεδ ασ ΑΠΣ2 ;AĚĚŝƐŽŶ͛Ɛ ĚŝƐĞĂƐĞ ǁŝƚŚ ĂŶŽƚŚĞƌ 

αυτοιmmυνε ενδοχρινε δισορδερ), ΑΠΣ3 (αυτοιmmυνε τηψροιδ δισεασε ανδ τψπε 1 διαβετεσ) ορ 

ΑΠΣ4 (τωο αυτοιmmυνε ενδοχρινε δισορδερσ εξχλυδινγ τψπεσ 1−3). Ειγητψ ηεαλτηψ βλοοδ δονορσ 

(mεαν αγε 43 ± 13 ψεαρσ; 23 mαλε, 57 φεmαλε), ωηο ηαδ νο χλινιχαλ σιγνσ ανδ νο περσοναλ ορ φαmιλψ 

ηιστορψ οφ αυτοιmmυνε, ενδοχρινε ορ τυmουρ δισεασεσ, σερϖεδ ασ χοντρολσ.  

Μεασυρεmεντ οφ αυτοαντιβοδιεσ 

Ιmmυνοπρεχιπιτατιον ασσαψσ φορ δετεχτινγ ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ ιν πατιεντ ανδ χοντρολ σερα ωερε 

χαρριεδ ουτ ασ πρεϖιουσλψ δεταιλεδ [17]. Αντι−ΝΑΛΠ5 αυτοαντιβοδιεσ ωερε δετεχτεδ ιν ραδιολιγανδ 

βινδινγ ασσαψσ, ωηιχη αρε δεταιλεδ ελσεωηερε [13]. Αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ ιντερλευκιν (ΙΛ)−22, ΙΛ−

17Α, ΙΛ−17Φ, ανδ ιντερφερον (ΙΦΝ)−ʘ͕ IFN−ɲϮA ĂŶĚ IFN−ʄϭ ǁĞƌĞ ĚĞƚĞĐƚĞĚ ŝŶ ĞŶǌǇŵĞ−λινκεδ 

ιmmυνοσορβεντ ασσαψσ (ΕΛΙΣΑ) [18,19]. Αλλ σερα ωερε τεστεδ ιν δυπλιχατε ατ λεαστ τωιχε, ανδ 
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αυτοαντιβοδψ λεϖελσ εξπρεσσεδ ασ αν αντιβοδψ ινδεξ [17−19]. Τηε υππερ λιmιτ οφ νορmαλ φορ εαχη 

ασσαψ ωασ χαλχυλατεδ υσινγ τηε mεαν αντιβοδψ ινδεξ + 3ΣD οφ 80 ηεαλτηψ ινδιϖιδυαλσ [17−19]. Ανψ 

σερυm ωιτη αν αντιβοδψ ινδεξ αβοϖε τηε υππερ λιmιτ οφ νορmαλ ωασ δεσιγνατεδ ασ αυτοαντιβοδψ−

ποσιτιϖε. Φορ αλλ ασσαψσ, ιντρα− ανδ ιντερ−ασσαψ χοεφφιχιεντσ οφ ϖαριατιον ωερε βελοω 8% ανδ 12%, 

ρεσπεχτιϖελψ.  

Αναλψσισ οφ ΑΙΡΕ γενε mυτατιονσ 

DΝΑ ωασ εξτραχτεδ φροm 1 mλ οφ πατιεντ ΕDΤΑ−χολλεχτεδ βλοοδ υσινγ αν Εασψ−DNAΡ Kŝƚ ;LŝĨĞ 

Τεχηνολογιεσ, Χαρλσβαδ, ΧΑ, ΥΣΑ). Τηε 14 εξονσ οφ τηε ΑΙΡΕ γενε (ΕΜΒΛ Αχχεσσιον Νυmβερ 

Αϑ009610) ωερε αmπλιφιεδ βψ ΠΧΡ φροm πατιεντ DΝΑ ανδ σεθυενχεδ υσινγ πριmερσ (Ευροφινσ 

Γενετιχ Σερϖιχεσ Λτδ, Λονδον, ΥΚ) ωηιχη ηαϖε βεεν δεταιλεδ πρεϖιουσλψ [20] ανδ αρε λιστεδ ιν 

Συππορτινγ Ινφορmατιον Ταβλε 2. Ρεαχτιονσ ωερε χαρριεδ ουτ ιν 50−ʅů ǀŽůƵŵĞƐ ĐŽŵƉƌŝƐŝŶŐ ϱϬ ŶŐ ŽĨ 

ŐĞŶŽŵŝĐ DNA͕ Ϭ͘ϲ ʅM ŽĨ ĞĂĐŚ ƉƌŝŵĞƌ͕ ϱǆ GŽTĂƋ→ Φλεξι Βυφφερ, 1.5 mΜ mαγνεσιυm χηλοριδε, 0.2 

mΜ δεοξψνυχλεοτιδεσ, ανδ 1.25 υνιτσ οφ ΓοΤαθ→ Φλεξι DΝΑ Πολψmερασε (αλλ φροm Προmεγα, 

Σουτηαmπτον, ΥΚ). Τηε χψχλινγ χονδιτιονσ ωερε 95°Χ φορ 20 σεχ, 58°Χ φορ 20 σεχ, ανδ 72°Χ φορ 30 

σεχ φορ 32 χψχλεσ. Βεφορε σεθυενχινγ, τηε ΠΧΡ αmπλιφιχατιον προδυχτσ ωερε πυριφιεδ υσινγ α 

WŝǌĂƌĚΠ PCR PƌĞƉƐ PƵƌŝĨŝĐĂƚŝŽŶ Kŝƚ ;PƌŽŵĞŐĂͿ ĂĐĐŽƌĚŝŶŐ ƚŽ ƚŚĞ ŵĂŶƵĨĂĐƚƵƌĞƌ͛Ɛ ƉƌŽƚŽĐŽů͘ TŚĞ PCR 

αmπλιφιχατιον προδυχτσ ωερε σεθυενχεδ υσινγ α ΒιγDψε→ Τερmινατορ Χψχλε Σεθυενχινγ Κιτ ςερσιον 

3.1 (Αππλιεδ Βιοσψστεmσ, Φοστερ Χιτψ, ΧΑ, ΥΣΑ) ανδ αναλψσεδ ον αν ΑΒΙ 3730 Χαπιλλαρψ Σεθυενχερ 

(Αππλιεδ Βιοσψστεmσ).   
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Ρεσυλτσ 

Αναλψσισ οφ πατιεντσ ωιτη αυτοιmmυνε πολψγλανδυλαρ σψνδροmε 

Τηε αυτοιmmυνε πολψγλανδυλαρ σψνδροmεσ ιδεντιφιεδ ωερε ΑΠΣ2 ιν 28 πατιεντσ, ΑΠΣ3 ιν 125 

πατιεντσ, ανδ ΑΠΣ4 ιν 25 πατιεντσ (Ταβλε 1). Α συmmαρψ οφ πατιεντ δεmογραπηιχ δατα ανδ τηε 

πρεσενχε οφ ενδοχρινε ανδ νον−ενδοχρινε δισεασεσ ισ γιϖεν ιν Ταβλε 1. Τηρεε πατιεντσ (Φ6, Σ102 

ανδ Σ122) ωερε διαγνοσεδ ωιτη ηψποπαρατηψροιδισm, αλλ ηαϖινγ παρατηψροιδ ηορmονε (ΠΤΗ) λεϖελσ 

βελοω τηε λοωερ λιmιτ οφ νορmαλ (Ταβλε 2). Ονε οφ τηεσε τηρεε πατιεντσ ηαδ ΑΠΣ3 ανδ τηε οτηερ 

τωο ωερε διαγνοσεδ ωιτη ΑΠΣ4 (Ταβλε 2). Νονε οφ τηε τηρεε πατιεντσ ωασ ποσιτιϖε φορ 

αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ τηε ΧαΣΡ, ΝΑΛΠ5, ορ χψτοκινεσ ΙΛ−22, ΙΛ−17Α, ΙΛ−17Φ, ΙΦΝ−ɲϮA͕ IFN−ʘ͕ ĂŶĚ 

ΙΦΝ−ʄϭ (Ταβλε 2).  

ΧαΣΡ ανδ ΝΑΛΠ5 αυτοαντιβοδψ πρεϖαλενχε ιν πατιεντσ ανδ χοντρολσ 

Φουρ πατιεντσ (2.2%), βυτ νονε οφ τηε χοντρολσ, ωερε ποσιτιϖε φορ ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ (Φιγ. 1α; 

Ταβλε 2). Τηρεε οφ τηεσε φουρ πατιεντσ ηαδ ΑΠΣ3 ανδ τηε οτηερ ηαδ ΑΠΣ2 (Ταβλε 2). Τηρεε πατιεντσ 

σηοωεδ νορmαλ σερυm χαλχιυm, ωηιλε ονε πατιεντ σηοωεδ βελοω νορmαλ λεϖελσ (Ταβλε 2). Σερυm 

πηοσπηατε λεϖελσ ωερε βελοω νορmαλ ιν τηρεε οφ τηε φουρ πατιεντσ (Ταβλε 2). Ονε οφ τηε φουρ 

πατιεντσ ηαδ α ΠΤΗ λεϖελ αβοϖε τηε υππερ λιmιτ οφ νορmαλ (Ταβλε 2). Νονε οφ τηε 178 πατιεντσ ορ 

80 χοντρολσ ωασ ποσιτιϖε φορ ΝΑΛΠ5 αυτοαντιβοδιεσ (Φιγ. 1β). 

Χψτοκινε αυτοαντιβοδψ πρεϖαλενχε ιν πατιεντσ ανδ χοντρολσ 

Οφ 178 πατιεντσ, 11 (6.2%) ωερε ποσιτιϖε φορ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ; ΙΛ−22, ΙΛ−17Α, ΙΛ−17Φ, ΙΦΝ−

ɲϮA͕ ΙΦΝ−ʘ͕ ανδ ΙΦΝ−ʄϭ αυτοαντιβοδιεσ ωερε φουνδ ιν φιϖε (2.82%) (Φιγ. 1χ), τηρεε (1.69%) (Φιγ. 
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1δ), τωο (1.13%) (Φιγ. 1ε), φουρ (2.26%) (Φιγ. 1φ), ονε (0.56%) (Φιγ. 1γ), ανδ φουρ (2.26%) (Φιγ. 1η), 

ρεσπεχτιϖελψ. Νο χοντρολσ ωερε φουνδ το βε ποσιτιϖε φορ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ (Π = 0.02 

χοmπαρεδ το πατιεντ ƐĂŵƉůĞƐ͕ FŝƐŚĞƌ͛Ɛ ĞǆĂĐƚ ƚĞƐƚͿ͘ 

Τηε χψτοκινε αυτοαντιβοδψ−ποσιτιϖε πατιεντσ ωερε νινε ωιτη ΑΠΣ3 ανδ τωο ωιτη ΑΠΣ4 (Ταβλε 2). 

Ονε πατιεντ ωιτη ΙΦΝ−ɲϮA ĂƵƚŽĂŶƚŝďŽĚŝĞƐ ŚĂĚ ůĂƚĞ−ονσετ mψαστηενια γραϖισ ασ παρτ οφ τηειρ ΑΠΣ4 

διαγνοσισ ινχλυδινγ αυτοιmmυνε τηψροιδ δισεασε, οχυλαρ mψαστηενια, ανδ πριmαρψ ηψπογοναδισm 

(Ταβλε 2). Οφ τηε ειγητ πατιεντσ ωιτη χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ βυτ νο ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ, αλλ ηαδ 

σερυm χαλχιυm λεϖελσ ωιτηιν τηε ρανγε οφ νορmαλ, τηρεε ηαδ σερυm πηοσπηατε χονχεντρατιονσ 

βελοω τηε νορmαλ λοωερ λιmιτ, ανδ τωο ηαδ ΠΤΗ λεϖελσ αβοϖε τηε υππερ λιmιτ οφ νορmαλ (Ταβλε 2). 

Ασσοχιατιον οφ ΧαΣΡ ανδ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ 

Τηε τηρεε ΑΠΣ3 πατιεντ σαmπλεσ ποσιτιϖε φορ ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ ωερε αλσο ποσιτιϖε φορ 

αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ τωο το φιϖε διφφερεντ χψτοκινεσ; αλλ τηρεε σαmπλεσ ωερε ποσιτιϖε φορ 

αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ ΙΛ−17 ανδ ΙΛ−22, ωηιλε τωο αλσο ηαδ ΙΦΝ αυτοαντιβοδιεσ (Ταβλε 2). Ιν τηε 

φουρτη σαmπλε, φροm α πατιεντ ωιτη ΑΠΣ2, νο χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ ωερε δετεχταβλε (Ταβλε 2). 

Ειγητ πατιεντ σαmπλεσ (σιξ ωιτη ΑΠΣ3 ανδ τωο ωιτη ΑΠΣ4) ωιτηουτ ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ ωερε 

ποσιτιϖε φορ αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ α σινγλε χψτοκινε (Ταβλε 2). Τηε ασσοχιατιον οφ χψτοκινε 

αυτοαντιβοδιεσ ωιτη ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ ωασ σιγνιφιχαντ (Π = Ϭ͘ϬϬϬϳ͕ FŝƐŚĞƌ͛Ɛ ĞǆĂĐƚ ƚĞƐƚͿ͘  

ΑΙΡΕ γενε mυτατιονσ 

Σινχε τηε πρεσενχε οφ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ ιν 11 πατιεντσ (Ταβλε 2) ινδιχατεδ τηε ποσσιβιλιτψ οφ 

οχχυλτ ΑΠΣ1 ιν τηεσε ινδιϖιδυαλσ, ωε ωεντ ον το σεθυενχε τηειρ ΑΙΡΕ γενε το λοοκ φορ ποτεντιαλ 
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mυτατιονσ. DΝΑ ωασ αϖαιλαβλε φορ αλλ 11 πατιεντσ εξχεπτ φορ Σ20 ανδ Σ117 (Ταβλε 2).  Ηοωεϖερ, νο 

κνοων ορ νοϖελ mυτατιονσ ωερε φουνδ ιν ανψ οφ τηε σαmπλεσ τεστεδ.   
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Dισχυσσιον 

Τηε οριγιναλ πυρποσε οφ τηισ στυδψ ωασ το δετερmινε ωηετηερ ΧαΣΡ ορ ΝΑΛΠ5 αυτοαντιβοδιεσ χουλδ 

βε δετεχτεδ ιν πατιεντσ ωιτη ΑΠΣ2, 3 ορ 4 ασ mαρκερσ οφ αν ασσοχιατεδ παρατηψροιδ αυτοιmmυνε 

προχεσσ. Τηε φινδινγ οφ α λοω πρεϖαλενχε (2.2%) οφ ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ ινδιχατεσ τηατ παρατηψροιδ 

αυτοιmmυνιτψ ισ αν υνχοmmον χοmπονεντ οφ τηεσε αδυλτ−ονσετ πολψγλανδυλαρ σψνδροmεσ, ιν 

χοντραστ το ΑΠΣ1, ανδ τηατ εϖεν ωηεν ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ αρε πρεσεντ, χλινιχαλ δισεασε διδ νοτ 

ρεσυλτ ιν τηισ σεριεσ οφ πατιεντσ. Ινδεεδ, ηψποπαρατηψροιδισm ωασ χλινιχαλλψ πρεσεντ ιν ονλψ τηρεε 

πατιεντσ. Ουρ ρεσυλτσ αλσο χονφιρm τηατ ΝΑΛΠ5 αυτοαντιβοδιεσ αρε ρεστριχτεδ το ΑΠΣ1 [13, 14].  

Το βε χονφιδεντ τηατ τηεσε ΧαΣΡ αυτοαντιβοδψ−ποσιτιϖε πατιεντσ τρυλψ ηαδ ΑΠΣ2 ορ 3, ωε 

υνδερτοοκ φυρτηερ στυδιεσ υσινγ αναλψσισ οφ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ το εξχλυδε ΑΠΣ1, ασ τηερε αρε 

ρεπορτσ δεσχριβινγ ατψπιχαλ χλινιχαλ χασεσ οφ ΑΠΣ1 [21−23]. Νοταβλψ, ηετεροζψγουσ mυτατιονσ ιν τηε 

φιρστ πλαντ ηοmεοδοmαιν (ΠΗD1) ζινχ−φινγερ χαυσε πηενοτψπεσ ρανγινγ φροm χλασσιχαλ ΑΠΣ1 το αν 

ατψπιχαλ φορm σηοωινγ λατερ−ονσετ ανδ, ιν σοmε χασεσ, mιmιχκινγ χοmmον mυλτι−οργαν−σπεχιφιχ 

αυτοιmmυνιτψ ορ ισολατεδ οργαν−σπεχιφιχ αυτοιmmυνε mανιφεστατιονσ (ε.γ., ϖιτιλιγο ανδ περνιχιουσ 

ανεmια) [24]. Αντι−χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ αρε α mαϕορ φεατυρε οφ ΑΠΣ1 [15,18,25]. 

Αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ ΙΦΝ−ʘ ĂŶĚ IFN−ɲϮ ŚĂǀĞ Ă σενσιτιϖιτψ, σπεχιφιχιτψ ανδ πρεδιχτιϖε ϖαλυε 

εξχεεδινγ 98% [15]. Ιν αδδιτιον, α ηιγη πρεϖαλενχε οφ αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ ΙΛ−17−τψπε χψτοκινεσ 

ηασ βεεν ρεπορτεδ ιν ΑΠΣ1 πατιεντσ, ινχλυδινγ 91% ιν τηε χασε οφ ΙΛ−22 αυτοαντιβοδιεσ [18, 25]. 

Εξχεπτ φορ τηψmοmα πατιεντσ, ΙΛ−17−τψπε χψτοκινεσ αυτοαντιβοδιεσ ηαϖε νοτ βεεν φουνδ ιν 

ηεαλτηψ ινδιϖιδυαλσ ορ πατιεντσ συφφερινγ φροm αυτοιmmυνε δισεασεσ ουτσιδε τηε χοντεξτ οφ ΑΠΣ1 

[18]. 
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Τηρεε οφ τηε φουρ σαmπλεσ ποσιτιϖε φορ ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ ωερε ποσιτιϖε φορ mυλτιπλε χψτοκινε 

αυτοαντιβοδιεσ; ιν αδδιτιον, ειγητ οτηερ πατιεντσ ωερε ποσιτιϖε φορ αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ α σινγλε, 

ορ ιν ονε χασε, τωο χψτοκινεσ. Σινχε τηεσε αυτοαντιβοδιεσ στρενγτηενεδ τηε ποσσιβιλιτψ οφ ΑΠΣ1 ιν 

τηεσε πατιεντσ, ωε υνδερτοοκ σεθυενχε αναλψσισ οφ τηε 14 ΑΙΡΕ γενε εξονσ, ινχλυδινγ εξον 8 

ωηιχη ισ τηε λοχατιον οφ τηε ρεχεντλψ δεσχριβεδ mυτατιονσ ιν τηε ΠΗD1 ζινχ φινγερ [24], βυτ διδ νοτ 

δετεχτ ανψ mυτατιονσ ιν τηοσε ποσιτιϖε φορ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ.  

Ουρ ρεσυλτσ ινδιχατε τηατ 6.2% οφ πατιεντσ ωιτη ΑΠΣ2, 3 ορ 4 ηαδ ατ λεαστ ονε χψτοκινε 

αυτοαντιβοδψ. Οφ τηεσε, τηερε αππεαρσ το βε α γρουπ ιν ωηοm τηερε ισ συβχλινιχαλ αυτοαντιβοδψ 

εϖιδενχε οφ παρατηψροιδ αυτοιmmυνιτψ ισ ασσοχιατεδ ωιτη αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ mυλτιπλε 

χψτοκινεσ, ανδ α φυρτηερ γρουπ ωιτη mορε ισολατεδ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ, βυτ νο ΧαΣΡ 

αυτοαντιβοδιεσ. Τηερε ωερε νο οτηερ χλινιχαλ φεατυρεσ τηατ αππεαρεδ το διστινγυιση βετωεεν τηοσε 

ωιτη σολιταρψ ανδ τηοσε ωιτη mυλτιπλε χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ. Ονλψ ονε οτηερ στυδψ ηασ λοοκεδ 

ατ α σιmιλαρλψ λαργε σετ οφ νον−ΑΠΣ1 πατιεντσ; ιν 354 πατιεντσ ωιτη AĚĚŝƐŽŶ͛Ɛ ĚŝƐĞĂƐĞ, ιν ισολατεδ 

φορm ορ ιν ασσοχιατιον ωιτη ΑΠΣ2, ονε σαmπλε ωασ ποσιτιϖε ΙΦΝ−ʘ αυτοαντιβοδιεσ βυτ οτηερ 

χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ ωερε νοτ εξαmινεδ [16]. Μελονι ετ αλ [15] φουνδ νο ΙΦΝ−ɲϮ Žƌ IFN−ʘ 

αυτοαντιβοδιεσ ιν 27 πατιεντσ ωιτη ΑΠΣ2, ανδ ΙΛ−17 ανδ ΙΛ−22 αυτοαντιβοδιεσ ηαϖε ονλψ πρεϖιουσλψ 

βεεν εξαmινεδ ιν 21 πατιεντσ ωιτη ΑΠΣ2, ιν ωηοm τηερε ωερε νο ποσιτιϖε ρεσυλτσ [18]. Ονε οφ ουρ 

πατιεντσ ωηο ηαδ ΙΦΝ−ɲϮA αυτοαντιβοδιεσ ηαδ mψαστηενια γραϖισ ωηιχη ισ κνοων το βε ασσοχιατεδ 

ωιτη χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ [26]. Ουρ ρεσυλτσ αρε ποσσιβλψ ρελατεδ το τηε λαργε σαmπλε σιζε ανδ 

τηε ινχλυσιον οφ ΑΠΣ3 ανδ ΑΠΣ4 πατιεντσ ασ ωελλ ασ τηοσε ωιτη ΑΠΣ2. 
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Ιν συmmαρψ, ωε δεσχριβε τηε πρεσενχε οφ ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ ιν 2.2% οφ πατιεντσ ωιτη ΑΠΣ2, 3 

ορ 4 ινδιχατινγ α ϖερψ λοω λεϖελ οφ συβχλινιχαλ παρατηψροιδ αυτοιmmυνιτψ ιν τηεσε σψνδροmεσ. Wηατ 

πρεϖεντσ τηε δεϖελοπmεντ οφ χλινιχαλ ηψποπαρατηψροιδισm ισ υνχλεαρ, αλτηουγη ιτ ισ ωελλ− κνοων 

τηατ τηψροιδ αυτοαντιβοδιεσ, φορ ινστανχε, αρε ϖερψ χοmmον ιν τηε αβσενχε οφ προγρεσσιον το 

οϖερτ ηψποτηψροιδισm. Ιν αδδιτιον, ωε ηαϖε φουνδ τηατ 6.2% οφ τηεσε πατιεντσ ηαδ αυτοαντιβοδιεσ 

αγαινστ χψτοκινεσ, ωηιχη αρε νορmαλλψ ασσοχιατεδ εξχλυσιϖελψ ωιτη ΑΠΣ1, ανδ ψετ ωε χουλδ δετεχτ 

νο ΑΙΡΕ γενε mυτατιονσ. Αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ χψτοκινεσ τηερεφορε χονστιτυτε α πρεϖιουσλψ 

υνρεχογνισεδ, αλβειτ αν υνχοmmον φεατυρε οφ νον−ΑΠΣ1 πολψγλανδυλαρ αυτοιmmυνιτψ.  
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Αχκνοωλεδγmεντσ 

Wε αρε γρατεφυλ το Μαρτιν Π Ηανσεν ανδ Νινα Ματηεισ (ϑΓΥ Τηψροιδ Λαβορατορψ, Μαινζ, Γερmανψ) 

φορ σαmπλε ανδ δατα χολλεχτιον. Wε ωιση το τηανκ Προφεσσορ Ολλε Καmπε (Υνιϖερσιτψ Ηοσπιταλ, 

Υππσαλα Υνιϖερσιτψ, Υππσαλα, Σωεδεν) φορ προϖιδινγ πλασmιδ πΧΜς6−ΞΛ5−ΝΑΛΠ5 φορ υσε ιν τηε 

ΝΑΛΠ5 ραδιολιγανδ βινδινγ ασσαψσ. Wε αχκνοωλεδγε τηε παρτιχιπατιον οφ αλλ πατιεντσ ανδ ηεαλτηψ 

ινδιϖιδυαλσ.  
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Φιγυρε Λεγενδσ 

Φιγ. 1 Dετεχτιον οφ ΧαΣΡ, ΝΑΛΠ5 ανδ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ ιν ΑΠΣ2, ΑΠΣ3, ανδ ΑΠΣ4 πατιεντσ 

ανδ ηεαλτηψ χοντρολσ. 

Ασ δεταιλεδ ιν Ματεριαλσ ανδ Μετηοδσ, πατιεντ ανδ χοντρολ σερα ωερε εϖαλυατεδ φορ ΧαΣΡ, ΝΑΛΠ5, 

ανδ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ υσινγ ιmmυνοπρεχιπιτατιον ασσαψσ, ραδιολιγανδ βινδινγ ασσαψσ, ανδ 

ΕΛΙΣΑ, ρεσπεχτιϖελψ. Τηε αντιβοδψ ινδεξ φορ (α) ΧαΣΡ αυτοαντιβοδιεσ, (β) ΝΑΛΠ5 αυτοαντιβοδιεσ, 

(χ) ΙΛ−22 αυτοαντιβοδιεσ, (δ) ΙΛ−17Α αυτοαντιβοδιεσ, (ε) ΙΛ−17Φ αυτοαντιβοδιεσ, (φ) ΙΦΝ−ɲϮA 

αυτοαντιβοδιεσ, (γ) ΙΦΝ−ʘ αυτοαντιβοδιεσ, ανδ (η) ΙΦΝ−ʄϭ ισ σηοων φορ εαχη ΑΠΣ2 (ν = 28), ΑΠΣ3 (ν 

= 125), ανδ ΑΠΣ4 (ν = 25) πατιεντ, ανδ εαχη ηεαλτηψ χοντρολ (ν = 80), ανδ ισ τηε mεαν οφ ατ λεαστ 

τωο εξπεριmεντσ. Τηε mεαν αντιβοδψ ινδεξ ανδ ΣD οφ εαχη πατιεντ ανδ χοντρολ γρουπ ισ σηοων. 

Τηε υππερ λιmιτσ οφ νορmαλ φορ αντιβοδψ ασσαψσ αγαινστ ΧαΣΡ, ΝΑΛΠ5, ΙΛ−22, ΙΛ−17Α, ΙΛ−17Φ, ΙΦΝ−

ɲϮA͕ IFN−ʘ͕ ĂŶĚ IFN−ʄϭ ĂŶƚŝďŽĚǇ ĂƐƐĂǇƐ ǁĞƌĞ ϭ͘ϴϵ͕ ϭ͘ϰϯ͕ ϭ͘ϴϳ͕ Ϯ͘ϭϱ͕ Ϯ͘Ϭϱ͕ ϭ͘ϴϭ͕ Ϯ͘Ϭϴ͕ ĂŶĚ ϭ͘ϵϵ͕ 

ρεσπεχτιϖελψ.   
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Ταβλε 1. Συmmαρψ οφ ΑΠΣ πατιεντ δεmογραπηιχσ ανδ αυτοιmmυνε δισεασεσ 

 

Dεmογραπηιχ δεταιλσ ανδ 

ενδοχρινε ανδ νον−ενδοχρινε 

δισεασε χοmπονεντσ 

ΑΠΣ21 

(ν = 28) 

 

ΑΠΣ31 

(ν = 125) 

 

ΑΠΣ41 

(ν = 25) 

 

Μεαν αγε ± ΣD (ψεαρσ) 47 ± 16 47 ± 16 55 ± 10 

Σεξ (mαλε/φεmαλε) 12/16 36/89 4/21 

AĚĚŝƐŽŶ͛Ɛ ĚŝƐĞĂƐĞ 28 (100) 0 0 

HĂƐŚŝŵŽƚŽ͛Ɛ ƚŚǇƌŽŝĚŝƚŝƐ 23 (82) 76 (61) 18 (72) 

GƌĂǀĞƐ͛ ĚŝƐĞĂƐĞ 2 (7) 49 (39) 6 (25) 

Τψπε 1 διαβετεσ  3 (11) 125 (100) 1 (4) 

Πριmαρψ ηψπογοναδισm  11 (39) 9 (7) 23 (96) 

Πριmαρψ ηψποπαρατηψροιδισm 0 1 (0.8) 2 (8) 

Πριmαρψ ηψποπιτυιταρισm 0 1 (0.8) 0 

Χελιαχ δισεασε 0 1 (0.8) 0 

Dερmατοmψοσιτισ 0 1 (0.8) 0 

Μψαστηενια γραϖισ 0 0 1 (3) 

 

 

1Τηε νυmβερσ οφ πατιεντσ αρε γιϖεν ωιτη περχενταγεσ ιν παρεντηεσεσ. 
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Ταβλε 2. Πατιεντσ ωιτη ηψποπαρατηψροιδισm ανδ πατιεντσ ποσιτιϖε φορ χαλχιυm−σενσινγ ρεχεπτορ ανδ/ορ χψτοκινε αυτοαντιβοδιεσ 

 
Πατιεντ Dιαγν

οσισ 

Αυτοιmmυνε 

χοmπονεντσ1 

Σεξ1 Dισεασε 

δυρατιον 

(ψεαρσ) 

ΧαΣΡ 

αντιβοδψ 

ινδεξ2 

ΙΛ−22 

αντιβοδψ 

ινδεξ2 

ΙΛ−17Α 

αντιβοδψ 

ινδεξ2 

ΙΛ−17Φ 

αντιβοδψ 

ινδεξ2 

ΙΦΝ−ɲϮA 
αντιβοδψ 

ινδεξ2 

ΙΦΝ−ʘ 
αντιβοδψ 

ινδεξ2 

ΙΦΝ−ʄϭ 
αντιβοδψ 

ινδεξ2 

Σερυm 

χαλχιυm 

(mmολ/Λ)3 

Σερυm 

πηοσπηατε 

(mγ/δΛ)4 

Σερυm 

ΠΤΗ 

(πγ/mΛ)5 

Φ6 ΑΠΣ4 ΗΠ, ΗΤ Φ 11 1.23 0.91 0.89 0.90 0.90 0.90 0.90 1.50 5.6 5.00 

Σ102 ΑΠΣ3 ΗΓ, ΗΠ, ΗΤ, 

Τ1D 

Μ 17 1.20 1.20 1.40 0.94 1.42 1.14 1.52 1.69 3.9 4.24 

Σ122 ΑΠΣ4 ΗΠ, ΗΤ Φ 13 0.75 0.74 0.82 0.65 0.72 0.63 0.76 2.14 2.8 14.4 

Σ90 ΑΠΣ2 ΑD, ΗΓ, ΗΤ Μ 18 16.3  0.88  0.89  1.26  0.97 0.97 1.08 2.17 1.7 36.3 

Σ145 ΑΠΣ3 ΗΤ, Τ1D, DΜ Φ 11 18.2  2.29  2.98  0.90 2.43  1.11 5.93 2.45 2.8 52.5 

Σ151 ΑΠΣ3 ΓD, Τ1D Μ 16 9.28  3.82 4.39 2.83 1.73 3.00 3.35 1.89 1.9 29.0 

Σ206 ΑΠΣ3 ΗΤ, Τ1D Μ 11 5.16  2.71 2.86 1.51 1.25 2.03 1.19 2.34 2.4 82.2 

Σ6 ΑΠΣ3 ΗΤ, Τ1D Μ 23 0.91 1.14 1.46 23.8 1.73 1.23 0.66 2.44 2.5 67.1 

Σ11 ΑΠΣ3 ΓD, Τ1D Φ 13 1.09 1.47 1.62 1.11 2.29 1.76 0.89 2.32 3.1 34.0 

Σ20 ΑΠΣ3 ΓD, Τ1D Φ 24 1.15 2.80 2.04 0.74 1.35 0.79 1.42 2.31 1.0 41.0 

Σ73 ΑΠΣ3 ΓD, ΗΓ, Τ1D, 

ΧD 

Φ 17 0.99 0.90 0.80 1.42 1.15 0.77 12.1 2.40 1.9 49.1 

Σ89 ΑΠΣ4 ΓD, ΗΓ, ΜΓ Μ 15 1.07 1.02 1.05 1.03 6.40 0.71 1.12 2.37 2.8 85.8 

Σ117 ΑΠΣ3 ΓD, Τ1D Φ 19 1.39 1.58 1.89 1.76 1.28 1.04 6.78 2.27 2.9 38.0 

Σ118 ΑΠΣ3 ΗΤ, Τ1D Φ 13 0.88 0.92 0.93 0.99 1.83 0.96 1.06 2.28 2.9 64.9 

Σ187 ΑΠΣ4 ΗΓ, ΗΤ Μ 12 1.73 2.16 1.96 1.65 0.78 1.87 1.68 2.30 2.8 40.5 

 

1AD͕ AĚĚŝƐŽŶ͛Ɛ ĚŝƐĞĂƐĞ͖ ΧD, χελιαχ δισεασε; DΜ, δερmατοmψοσιτισ; Φ, φεmαλε; GD͕ GƌĂǀĞƐ͛ ĚŝƐĞĂƐĞ͖ ΗΓ, πριmαρψ ηψπογοναδισm; ΗΠ, 

ηψποπαρατηψροιδισm; ΗΤ, HĂƐŚŝŵŽƚŽ͛Ɛ ƚŚǇƌŽŝĚŝƚŝƐ͖ Μ, mαλε; ΜΓ, mψαστηενια γραϖισ; Τ1D, τψπε 1 διαβετεσ.  
2Αυτοαντιβοδψ ποσιτιϖιτψ ισ δενοτεδ ιν βολδ. Υππερ λιmιτσ οφ νορmαλ φορ τηε ΧαΣΡ, ΙΛ−22, ΙΛ−17Α, ΙΛ−17Φ, ΙΦΝ−ɲϮA͕ IFN−ʘ͕ ĂŶĚ IFN−ʄϭ 
αντιβοδψ ασσαψσ ωερε 1.89, 1.87, 2.15, 2.05, 1.81, 2.08, ανδ 1.99, ρεσπεχτιϖελψ.   
3Ρεφερενχε ρανγε φορ σερυm χαλχιυm ισ 2.15−2.60 mmολ/Λ. 
4Ρεφερενχε ρανγε φορ σερυm πηοσπηατε ισ 2.7−4.5 mγ/δΛ. 
5Ρεφερενχε ρανγε φορ σερυm ΠΤΗ ισ 15−70 πγ/mΛ.
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Φιγυρε 1α 
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Συππορτινγ Ινφορmατιον 

Συππορτινγ Ινφορmατιον Ταβλε 1. Dεφινιτιονσ ανδ διαγνοστιχ χριτερια οφ τηε ϖαριουσ 

αυτοιmmυνε ενδοχρινε ανδ νον−ενδοχρινε δισεασεσ 

 

Dισεασε Dιαγνοστιχ χριτερια 
Αδδισον×σ δισεασε Συππρεσσεδ βασελινε σερυm χορτισολ λεϖελσ (<0.1 

∝γ/δΛ), πατηολογιχαλλψ ελεϖατεδ βασελινε σερυm 

αδρενοχορτιχοτροπιχ ηορmονε (ΑΧΤΗ) λεϖελσ, 

mαρκεδλψ ελεϖατεδ στιmυλατεδ σερυm ΑΧΤΗ λεϖελσ 

(δελτα >50 πγ/mΛ), ανδ τηε πρεσενχε οφ χψτοχηροmε 

Π450−21 ηψδροξψλασε αυτοαντιβοδιεσ 

Τψπε 1 διαβετεσ Ινσυλιν−δεπενδενχψ; ποσιτιϖε αυτοαντιβοδιεσ αγαινστ 

τηε ισλετ χελλ αντιγενσ, ανδ/ορ τψροσινε πηοσπηατασε 

ΙΑ−2 (ΙΑ2Α), ανδ/ορ ινσυλιν (ΙΑΑ) ανδ/ορ γλυταmιχ αχιδ 

δεχαρβοξψλασε−65 (ΓΑDΑ), α πατηολογιχ σερυm 

γλψχεmιχ ηεmογλοβιν > 6.5% ανδ φαστινγ σερυm 

γλυχοσε > 120 mγ/δΛ 

Ηασηιmοτο×σ τηψροιδιτισ Ατ λεαστ φιϖε−φολδ ινχρεασεδ σερυm λεϖελ οφ τηψροιδ 

περοξιδασε αυτοαντιβοδιεσ, α τψπιχαλ ηψπο−εχηοιχ 

υλτρασουνδ παττερν, ανδ ευ− ορ ηψποτηψροιδισm 

Γραϖεσ× δισεασε Ηψπερτηψροιδισm, πρεσενχε οφ τηψροιδ−στιmυλατινγ 

ηορmονε (ΤΣΗ) ρεχεπτορ αυτοαντιβοδιεσ, τψπιχαλ 

τηψροιδ υλτρασουνδ παττερν ωιτη ενηανχεδ 

ϖασχυλαριζατιον οφ τηε τηψροιδ γλανδ 

Αυτοιmmυνε πριmαρψ ηψποπαρατηψροιδισm Σερυm βασελινε παρατηψροιδ ηορmονε λεϖελσ < 15 

πγ/mΛ, βασελινε σερυm χαλχιυm < 2 mmολ/Λ ανδ 

ελεϖατεδ σερυm πηοσπηατε λεϖελσ > 5 mγ/δΛ 

Αυτοιmmυνε πριmαρψ ηψπογοναδισm Συππρεσσεδ σερυm περιπηεραλ σεξυαλ ηορmονε λεϖελσ, 

ελεϖατεδ σερυm γοναδοτροπιχ ηορmονε λεϖελσ (ΦΣΗ > 

15 ΙΥ/Λ, ΛΗ > 10 ΙΥ/Λ, πατηολογιχ λυτεινιζινγ 

ηορmονε−ρελεασινγ ηορmονε στιmυλατιον τεστ (δελτα 

ΦΣΗ ανδ ΛΗ > 10 ΙΥ/Λ) ανδ ποσιτιϖε 17−ηψδροξψλασε 

αυτοαντιβοδιεσ 

Χελιαχ δισεασε Πρεσενχε οφ σερυm ιmmυνογλοβυλιν (Ιγ) Α (ιν χασε οφ 

ΙγΑ−δεφιχιενχψ ΙγΓ) αυτοαντιβοδιεσ το τισσυε 

τρανσγλυταmινασε ανδ ηιστολογιχαλ χονφιρmατιον βψ 

Μαρση σταγε ΙΙΙ (ενδοσχοπιχ βιοπσψ οφ τηε σmαλλ 

βοωελ) 

Μψαστηενια γραϖισ Ποσιτιϖε σερυm αχετψλχηολινε−ρεχεπτορ−

αυτοαντιβοδιεσ, Σιmπσον×σ (ιχε−παχκ)−τεστ ανδ 

τενσιλον−τεστ 
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Συππορτινγ Ινφορmατιον Ταβλε 2. ΠΧΡ αmπλιφιχατιον ανδ σεθυενχινγ πριmερσ υσεδ ιν ΑΙΡΕ 

γενε αναλψσισ 
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Σιζε οφ ΠΧΡ 

προδυχτ 

(βασε παιρσ) 
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