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Bakgrund, indikation och tolkning

Analyten inford i rutinen 1999-12-15.

Typ 1 diabetes (insulin beroende diabetes mellitus = IDDM) &r en autoimmun sjukdom déar pankreas'
insulinproducerande B-celler destrueras. Forlusten av 3-celler leder till insulinbrist och bl a hégt blod-
socker. Typ 1 diabetes betraktades tidigare som en akut sjukdom men det ar numera klarlagt att det
autoimmuna angreppet startar langt fore debuten av kliniska diabetessymtom. Nar Typ 1 diabetes dia-
gnosticeras har patienterna oftast s k O-cells-antikroppar (Islet Cell Antibodies = ICA) i blodet, d v s
antikroppar som ar riktade mot strukturer i B-cellerna. ICA kan upptrada atskilliga ar fore den kliniska
debuten av Typ 1 diabetes. Hos individer med arftlighet for Typ 1 diabetes predikterar ICA framtida
utveckling av Typ 1 diabetes. Matning av ICA kan bara gdras med komplicerade och mycket kostsamma
metoder, som inte lampar sig for rutinbruk.

Idag har man identifierat de dominerande antigenen i 3-cellerna som reagerar i ICA-analysen. Bland
dem ingér glutaminsyradekarboxylas (GAD) och ett proteintyrosinfosfatas som kommit att kallas I1A2
(islet antigen number 2). Dessa tva har visats tillsammans val tdcka in de autoantikroppar som upptrader
vid autoimmun diabetes. Antikroppar mot GAD och IA2 kan bestammas med betydligt enklare och sék-
rare metoder &n de som kravs for ICA -bestammning.

Antikroppar mot GAD (GADA) och/eller IA2 (IA2ak) kan oftast pavisas fore och vid diagnosen av Typ 1
diabetes. Forekomsten av IA2-ak vid Typ 1 diabetes (50-70%) ar nagot lagre an forekomsten av GADA
(70-80%). Vissa patienter har enbart IA2ak eller enbart GADA. Analys av bade IA2ak och GADA okar
darfor sannolikheten att upptacka autoimmun diabetes.

Typ 2 diabetes (icke insulinberoende diabetes = NIDDM) &r den vanligaste typen av diabetes. Patienter
med Typ 2 diabetes har oftast en kombination av insulinresistens och stérd insulinsekretion. Patogene-
sen till Typ 2 diabetes ar okand men sannolikt ej autoimmun. Studier har visat att det ofta ar svart att
kliniskt skilja Typ 1 diabetes fran Typ 2 diabetes.

Hos 8 % av patienter som Kliniskt uppfattas ha Typ 2 diabetes kan autoantikroppar pavisas vid diagno-
stillfallet. Sddana diabetespatienter (IA2-ak och/eller GAD-ak-positiva "Typ 2 patienter”) blir inom nagra
ar insulinkravande. Férekomst av I1A2-ak och GAD-ak hos patienter med "Typ 2 diabetes” talar saledes
for utveckling av Typ 1 diabetes. Eftersom behandling (insulin eller ej) och komplikationsutveckling ar
olika for Typ 1 diabetes och Typ 2 diabetes har pavisandet av autoimmuna markorer klinisk betydelse.

Den viktigaste indikationen ar att bestdmma om en nydiagnostiserad diabetessjukdom &r av autoimmunt
slag (typ 1) eller €j.

Analysprincip

Analysen ar en sandwich-ELISA med biotin-streptavidin bindning och detektion baserad pa peroxidase
(POD) enzym och TMB (3,3°,5,5" - tetramethylbenzidine) substrat.

IA2-antigen coatat p& plattan binder till eventuella 1A2-ak i patientprovet varvid ett immunkomplex bildas.
Efter tvatt tillsatts biotinylerat IA2 som binder till den andra armen pé antikroppen i det bildade immun-
komplexet.
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Efter inkubation och tvatt tillsatts streptavidin med bundet peroxidas (SA-POD) som binder till biotinet. |
sista steget tillsatts substratet TMB som klyvs av peroxidas-enzymet varpa en fargad produkt bildas
(bl&). Reaktionen stoppas genom att tillsatta syra och avlast absorbans (450 nm, gul) ar direkt proport-
ionell till koncentrationen av IA2-ak i provet.
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Fig. 1 Schema 6ver 1A2-ak matprincip
Avlast absorbans ar direkt proportionell till IA2-ak koncentrationen i provet.
Referensintervall
<8 kE/L
Referensintervall enligt tillverkaren.
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Metodkarakteristika

Interferenser och felkallor

Enligt tillverkaren ingen interferens fér hemoglobin upp till 5 mg/mL och bilirubin 20 mg/dL. Daremot
ses en interferens vid tillsats av intralipid 2000 mg/dL.

Matomrade
8-350 kE/L

Detektionsgrans
1,25 kE/L

Matosakerhet
CV% &r 15% vid nivan 34 kE/L samt 8% vid nivan 120 KE/L

Sparbarhet
Metoden ar kalibrerad av tillverkaren mot WHO NIBSC 97/550.

Ovrig information
Metoden ar ej ackrediterad.
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