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Proves incorporades a Catlab pel diagnostic de la
Diabetis Mellitus tipus 1

La Diabetis Mellitus (DM) tipus 1 és una malaltia autoimmune cronica
organespecifica en individus predisposats genéticament, possiblement
iniciada per exposicio a certs factors ambientals. En una resposta immune
secundaria, precedida d'una reaccid citotoxica mitjancant cel-lules T, es
generen anticossos contra les cel-lules de l'illot pancreatic (ICA), com son els
anticossos antiglutamic decarboxilasa-65 (anti-GAD), antigen associat al
insulinoma (anti-1A-2) i els anti-insulina (anti-1IAA)

El GAD catalitza el pas de glutamat a acid gamma amino-butiric (GABA ), un
dels principals neurotransmissors inhibitoris. Existeixen dos enzims, un que
principalment s'expressa en neurones (de 67 KDa) i I'altre es troba en teixits
no nerviosos com les cél-lules beta del illots pancreatics (65 kDa).

Els anti-GAD65, junt amb els anti-lA-2 i els anti-IAA, generen una
progressiva destruccid de les cel-lules beta. L'estudi d’aquests diferents
autoanticossos permeten juntament amb l'estudi de l'estat metabolic, dur a
terme una millor valoracio del pacient, ja que el diagnostic clinic (la triada
classica de poliaria, polidipsia, polifagia o perdua de pes) pot no tenir lloc fins
molts anys després d'iniciat el proces, permetent avancar el diagnostic fins i
tot a la fase presimptomatica i prehiperglucémica.

Actualment una hiperglucemia aillada generalment no és indicativa de
diabetis, pero associada a la presencia d'anticossos anti-IAA, anti-GAD, anti-
IA2 6 anti-ICA, ens alerta d'una evolucido a DM en un temps indeterminat. El
risc és més gran com meés gran sigui el nombre d'anticossos presents. La
seva presencia ens dirigeix a la Diabetis tipus 1, ja que la tipus 2 i la Mody
(diabetis infantil del tipus de I'adult) no tenen autoanticossos. La determinacio
d'aquests autoanticossos és util per al cribatge de prediabetis, presentant la
majoria de pacients anticossos anti-GAD i anti-IA2. Es recomana realitzar les



dues determinacions (anti-GAD i anti-IA2) simultaniament per augmentar la
sensibilitat de l'estudi. Aquests autoanticossos els trobem en el 90% de
pacients diabetics. A més, els anti-GAD65 poden arribar a precedir en 10
anys a l'aparicio de la simptomatologia de la DM-1, sent utils per:

e |'estudi de familiars de pacients amb DM-1.

e El monitoratge de pacients trasplantats de pancrees.

e Per replantejar-ne el seguiment de pacients amb DM-2 mal

diagnosticats i que necessitarien una reavaluacio.

Els anti-ICA es detecten per Immunofluorescéncia indirecta (IFI), sén de
classe IgG i s’utilitzen cada vegada menys per varis motius: poca sensibilitat
per l'elevat nombre de falsos negatius que s’obtenen, es necessiten teixits
frescos de pancrees humans on I'antigenicitat es perd rapidament i es una
tecnica poc objectiva ja que es observador dependent. Els resultats es titulen
| es transformen en unitats JDF (Juvenile Diabetes Foundation), considerant
positius els serums que presenten més de 40 unitats JDF.

Per l'analisi dels IAA el procediment de RIA (Radioimmunoassaig) segueix
sent la tecnica recomanada per a la seva determinacio, per aixo els derivem
a un laboratori extern per al seu estudi ja que no disposem de les
instal-lacions per realitzar aquest procediment que presenta tants
inconvenients per la qual cosa esta sent substituit per técnigues meés
inogues.

Per a lanalisi dels anti-GAD i anti-lIA2, les tecniques dELISA
(Enzimimmunoassaig) son ja superiors al RIA degut a l'utilitzacié d'antigens
purificats en els nous equips diagnostics i per aguesta rad6 hem incorporat
recentment la seva determinacioé a Catlab.

Els anticossos anti-GAD es realitzen al nostre laboratori per técnica d'ELISA
(RSR) en un termini no superior a 3 setmanes. EIl procediment utilitzat
mostra una sensibilitat del 90% i una especificitat del 96% segons DASP
(Diabetes Standarization Program) sent aquestes superiors a la de RIA com
ja s’ha comentat. Es considera positiu a partir de 5 u/mL amb un limit de
deteccio minim de 0,57 u/mL

Per a la determinaci6 dels anticossos anti-lIA-2 també utilitzem un ELISA del
mateix fabricant (RSR), on es requereix una incubacio overnight (16-20 hores
en fred). Aquest procediment segons I'estudi DASP proporcionat pel
fabricant, té una especificitat del 99% i una sensibilitat del 63% amb un limit
de deteccié minima de 1.25 u/mL. Es consideren positius, valors per sobre o



iguals de 7.5 u/mL.
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