Neue Praediktive Marker hei

Diabetes mellitus Typ I

Information 93 /1999

Neu: Anti-GAD
- Glutaminsaure Decarboxylase
(GAD) Autoantikorper

Neu: Anti-1A 2
- Inselzell Antigen-2 (IA-2)
Autoantikorper

Anti-ICA
- Inselzell Antigen
Autoantikorper

Anti-IAA
- Insulin Antigen Autoantikdrper

Diabetes mellitus Typ-I ist das
Ergebnis eines chronischen Auto-
immunprozesses. Die Insulin pro-
duzierenden B-Inselzellen der
Bauchspeicheldriise werden selek-
tiv von spezifischen T-Zellen zer-
stort. Gemeinsam ist den verschie-
denen Diabetesformen der Befund
der Uberzuckerung. Die Krankheit
flhrt zu Stérungen des Kohlenhyd-
rat-, Lipid-, EiweiB-, sowie Elekt-
rolyt- und Flissigkeitsstoffwech-
sels. Fast 80% aller Diabetiker
sterben an den Komplikationen
atherosklerotischer GefaBkrank-
heiten, nur etwa 1% an akuten
Stoffwechselentgleisungen.
Diagnose und Zuordnung bereiten
haufig aufgrund des eindeutigen
klinischen Bildes keine besonderen

Schwierigkeiten. Einige Monate
oder sogar Jahre vor dem eigent-
lichen Auftreten eines Diabetes
mellitus Typ-I treten mit der Zer-
storung der Beta-Zellen des Pank-
reas verschiedene Autoantikdrper
auf.

Eine Abschatzung des Risikos an
einem insulinabhangigen Diabetes
zu erkranken, ist mit den genann-
ten Markern im Labor méglich.
GAD und IA-2 sind als rekombi-
nante Proteine verflighar. Diese
Autoantikorper-Teste sind quanti-
fizierbar und deshalb besonders
geeignet fiir die Risikoabschat-
zung. Andere Tests weisen zu die-
sem frithen Zeitpunkt noch einen
Normalbefund auf.

Das Enzym Glutaminsaure Decar-
boxylase katalysiert die GABA-
Synthese im Gehirn und in den B-
Zellen. Zwei Isoenzyme mit einem
Molekulargewicht von 65KD und
67KD sind beim Menschen be-
kannt. Die Autoimmunreaktion
beim Typ-I Diabetes mellitus rich-
tet sich immer gegen GAD 65.
[A-2 ist ein Protein von 40KD aus
der Familie der Tyrosin-Phoshata-
sen mit noch nicht geklarter phy-
siologischer Bedeutung.



ICA sind Autoantikérper der I1gG-
Klasse die gegen mehrere Insel-
zellantigene gerichtet sind. Die
wichtigsten Antigene der ICA sind
GAD und IA-2. Im ICA-Test
werden somit gleichzeitig mehrere
Autoantikorper gegen verschie-
dene Antigene bestimmt. Fir die

Risikoabschatzung ist dies von

Nutzen. IAA sind Autoantikdrper
gegen Insulin und kénnen in der
pradiabetischen Phase des Diabe-
tes mellitus Typ-I auftreten. Sie
korrelieren mit dem Lebensalter
der Patienten.

< 5 Jahre IAA 90-100%

> 12 Jahre ca. 40%

Indikation

1. Diabetes mellitus Typ-I:
bis zu 10 Jahre vor der klini-
schen Manifestation der Er-
krankung sind bis zu 90% der
spateren Patienten Anti-GAD,-
IA-2 positiv.

2. Differenzierung zwischen la-
tent insulinpflichtigen Diabetes
mellitus (LADA, latent auto-

immune diabetes of adults) und

Typ II Diabetes mellitus beim
Erwachsenen. Bis zu 20% der
als Typ II klassifizierten Pati-
enten sind positiv, bevor meta-
bolische und klinische Krite-
rien eine genaue Einteilung er-
lauben.

3. Verwandte 1. Grades von Dia-
betikern Typ-I:
bei Nachweis von Autoantikor-
pern gegen ICA,GAD und [A-2
entwickeln 80-100% einen Di-

abetes mellitus Typ-I

4. Gravide bei Vorliegen eines
Gestationsdiabetes:
3-5% aller Graviden entwi-
ckeln einen Diabetes, von de-
nen bis zu 18% Autoantikdrper
positv sind.

Probenmaterial: Serum





