98 | PREHLEDOVE CLANKY

Aktudini pohled na moZnosti diagnostiky a lé¢by diabetu typu LADA
LADA

Definice

Jednotna definice LADA dosud neexistuje a jeji presné znéni z0stava
predmétem diskuzi. Diagndza se vsak nejcastéji opird o splnéni ndsleduijicich
tHf kritérif: a) vék v dobé vzniku diabetu nad 30 (az 35) let, b) piftomnost
alesporn jedné ze specifickych ostrivkovych autoprotilatek (napf. proti de-
karboxylaze kyseliny glutamové — GADA, proti tyrozinové fosfatdze 2 - 1A2A,
proti zinkovému transportéru typu 8 — ZnT8A), a ¢) moznost Uspésné
neinzulinové 1é¢by alespon 3est (az dvanact) mésict od diagnostiky (1, 4).

Epidemiologie

Aktudiné se odhaduje, Ze LADA mUze byt pfi¢inou diabetu u 2-12 %
dospélych diabetikd (5). Vysledky epidemiologickych studi sledujicich
frekvenci vyskytu LADA mezi pacienty s ostatnimi typy diabetu se lisi mezi
jednotlivymizemémi a populacemi, pravdépodobné i viivem odlisného
studijniho designu a vstupnich kritérii (1, 6). V multicentrickych studiich
provedenych v Evropé, Asii a Severni Americe bylo zjiSténo, ze 4 % az
14 % pacientd s diagnézou DM2T mé pritomné ostriivkové autoprotilat-
ky asociované s DMIT (1). Vyskyt LADA se zdd byt castéjsi v Evropé nez
v jinych oblastech svéta, v€etné Asie (4). Evropskd multicentrickd studie
hodnotici 6000 pacientl se vznikem diabetu v dospélém véku nalezla
celkovou frekvenci ostrlvkovych autoprotildtek u 9,7 % jedincl s DM2T,
mezi4a10% (1,7), kdy prevalence LADA mezi pacienty s DM2T je nejvyssi
v severskych zemich, zatimco v Itlii nejnizsi (7). Data z CR dosud k dispozici
nejsou. Multicentrické studie provedend v Ciné prokézala piftomnost
ostrlvkovych autoprotildtek u 5,9 % dospélych diabetikl 2. typu (8).

Tab. 1. Zdkladni charakteristiky LADA, DMIT a DM2T

Mezi etniky byla prokdzana vyssi prevalence u kavkazského etnika
nez u Afroamericant, Hispanct ¢i Arab (1, 2).

Etiopatogeneze

Doposud provedené studie jasné prokazuji podobnost genetického
pozadi mezi LADA a DM1T v rdmci vysoce rizikovych variant v HLA ob-
lasti. Zaroven studie sledujici vliv faktord Zivotniho prostredi poukazuijf
na to, Ze LADA a DM2T maji spole¢nych nékolik (environmentdlnich)
rizikovych faktord ovliviuijicich inzulinovou senzitivitu, jako je nadvaha,
fyzickd inaktivita, koufenti a protektivni vliv umirnéné konzumace alkoholu.
Z tohoto Ize vyvodit, Ze klicovou roli v patogenezi LADA mohou hrat jak
inzulinova rezistence, tak i inzulinova deficience (zplisobené autoimunitni
destrukci B-bunék). Na zakladé soucasnych znalosti je mozné usuzovat,
Ze v prvnim kroku dochdzi k rozvoji (geneticky spusténé) autoimunity,
kterd pomalu (béhem nékolika let) ni¢i 3-bunky a omezuje produkci
inzulinu; ve druhém kroku expozice nezdravych faktord zivotniho stylu
vede kinzulinové rezistenci a zvysenym naroklm na inzulinovou sekreci.
Jakmile B-bunky nejsou schopny vyhovét zvysenym naroklim na sekreci
inzulinu, dochazi k vzestupu glykemie a manifestaci diabetu — LADA (4).

Klinické charakteristiky

LADA je charakteristicky velkou fenotypovou heterogenitou, spojenou
s rliznymi stupni pritomné B-bunécné dysfunkce a inzulinové rezistence.
V Zvislosti na zavaznosti imunitni a metabolické dysfunkce tak LADA sdilf
v rlizné mife nékteré klinické a metabolické znaky jak s DM1T, tak i s DM2T
(1). LADA md podobné jako DM2T pozvolny nastup, manifestuje se obvykle
mirnou hyperglykemif (bez ketoaciddzy) u dospélych pacientl (typicky
stardich 30 let), ktefi maji podobné jako diabetici 1. typu normaini (ale

Diabetes mellitus 1. typu

LADA Diabetes mellitus 2. typu

Vék v dobé diagnézy Détstvi, dospivani, nepfilis casto

v dospélosti

> 30 let Dospélost, zfidka v détstvi

¢i dospivani

Body mass index V normé (< 25 kg/m?) ¢&i pod

normou (< 18 kg/m?)

V normé ¢i nadvéaha (> 25 kg/m?),
vzéacné obezita

Nadvéha (> 25 kg/m?) ¢i obezita
(> 30 kg/m?)

Rodinna anamnéza Negativni/pozitivni

Negativni/pozitivni Casto pozitivni

Riziko metabolického syndromu Minimalni Zvysené Viyrazné vysoké

Nastup onemocnéni Akutni Subklinicky, zfidka akutni Pomaly, subklinicky/tichy
(asymptomaticky)

Riziko akutnich komplikaci Nizké Nizké Mirné zvysené

v dobé diagnostiky

Ket6za Casta Vzacna Vzacna

Autoimunita (autoprotilatky) Pfitomna, vyznamné zvysena Pfitomna, vyznamné/lehce zvysena Chybi

Inzulinova rezistence Nepfitomna (vzacné zvysena)

Normadlni ¢i mirné zvysena Vyrazné zvysena

Produkce inzulinu, hladina
C-peptidu v dobé diagnozy

Viyrazné snizena, az nedetekovatelnd
hladina G-peptidu

SniZena, ale stale méfitelna Normélni nebo zysena

Funkce B-bunék Ztrata funkce

Snizend Zvy$ena ¢i normalni

Riziko chronickych komplikaci
v dobé diagnoézy

Prakticky nulové

Nizké Vysoké

Zavislost na lécbé inzulinem Od pocétku onemocnént

Po vice nez 6 mésicich od diagndzy Bez zavislosti nebo az fadu let

(i nékolika letech) po diagndze
Kardiovaskularni riziko Zvysené Zvysené Zvysené
Lipidogram Normalnf Normaélni az hypertriglyceridemie Casto hypertriglyceridemie, nizky

HDL, malé denzni LDL ¢astice

Anamnéza autoimunitnich chorob Casto pozitivni

Casto pozitivni Negativni (bez korelace)

Upraveno podle (1,6): PozZilli P, Pieralice S. Latent Autoimmune Diabetes in Adults: Current Status and New Horizons. Endocrinol Metab (Seoul). 2018; 33(2): 147-159. Buzzetti
R, Zampetti S, Maddaloni E. Adult-onset autoimmune diabetes: current knowledge and implications for management. Nat Rev Endocrinol. 2017 13(11): 674—686.

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék 2021; 67(2): 97-102 /

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



