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LADA (Latent Autoimmune Diabetes in Adults) je typ autoimunitniho diabetu vznikajici v dospélém véku. V porovnani
a progresi a spiSe mirnou hyperglykemii v dobé manifestace. Objevuje se v dospélém véku (> 30 let), pacienti jsou
obvykle bez vyraznéji vyjadfenych znamek metabolického syndromu, inzulinové rezistence ¢i obezity. Pfesto, zejména
je-li diagnostikovan ve vyssim véku, muze byt mylné klasifikovan jako diabetes mellitus 2. typu, a to i proto, ze ho Ize
vétsinou Uspésné Iécit neinzulinovymi antidiabetiky po dobu nejméné 6 mésicli od diagnostiky. V 1é¢bé LADA je dopo-
ruc¢ena ¢asna iniciace inzulinoterapie, u pacientd s vyraznéjsi inzulinovou rezistenci v kombinaci s metforminem. Klinické
studie naznacuji také efektivitu preparatl umoznujicich prodlouzeni zivotnosti rezidudlnich B-bunék, napf. inkretina.

Klicova slova: diabetes mellitus, diagnostika, GADA, LADA, |é¢ba.

Current view of diagnosis and treatment of latent autoimmune diabetes in adults

Latent Autoimmune Diabetes in Adults (LADA) is an autoimmune disease arising at adulthood. LADA is characterized by
a less intensive autoimmune process, slower progression and a mild metabolic decompensation at onset compared with
young-onset type 1 diabetes mellitus. The onset of LADA is usually in non-obese patients over 30, without prominent fea-
tures of metabolic syndrome and insulin resistance. Nevertheless it may be falsely classified as type 2 diabetes, especially,
when diagnosed in older age and for the possibility of non-insulin treatment for at least 6 months after diagnosis. LADA
is treated early with insulin and combined with metformin in patients with a higher level of insulin resistance. Clinical
studies suggested also effectivity of other oral antidiabetics enabling preservation of residual -cell function, such as
particularly incretines.

Key words: diabetes mellitus, diagnosis, GADA, LADA, therapy.

Uvod

je vklinické praxi podstatné zejména pro moznost lepsi predikce pribeéhu

LADA (Latent Autoimmune Diabetes in Adults) pfedstavuje klinicky
heterogenni onemocnéni s variabilni Urovni autoimunitni destrukce
-bunék, riznorodou pritomnostf specifickych ostriivkovych autoproti-
latek a rdznym stupném inzulinové rezistence (1). Sdili tak fadu klinickych
a metabolickych znakd jak s diabetes mellitus 1. typu (DM1T), tak s diabe-
tes mellitus 2. typu (DM2T) (1). Odliseni LADA od téchto dvou zakladnich
typl diabetes mellitus, véetné specifického typu diabetu vznikajiciho
v ¢asné dospélosti — MODY (Maturity-Onset Diabetes of the Young) (2, 3),

a progndzy choroby a presnéjsi individualizace 1é¢by. LADA viak byva
mylné zaménén nejcastéji za DM2T, zejména manifestuje-li se v pozdéj-
sim veku a ndsledné je pak i lé¢en perordlnimi antidiabetiky, prestoze za
optimalné&jsi 1écbu je obecné povazovano Casné nasazenf inzulinu, jez

zaroven prodluzuje Zivotnost rezidualnich B-bunék (4).

V tomto ¢lanku shrnujeme soucasné diagnostické postupy a tera-
peutické moznosti spojené s diabetem typu LADA.
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LADA

Definice

Jednotna definice LADA dosud neexistuje a jeji presné znéni z0stava
predmétem diskuzi. Diagndza se vsak nejcastéji opird o splnéni ndsleduijicich
tif 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 - IA2A,
proti zinkovému transportéru typu 8 — ZnT8A), a ¢) moznost Uspésné
neinzulinové Ié¢by alespon Sest (az dvanact) mesict 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 Evropg, 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 zd4 byt castéjsi v Evropé nez
v jinych oblastech svéta, véetné Asie (4). Evropskd multicentrickd studie
hodnoticl 6000 pacient( se vznikem diabetu v dospélém véku nalezla
celkovou frekvenci ostriivkovych autoprotilatek u 9,7 % jedincl s DM2T,
mezi4a 10% (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 Afroamerican, Hispanct ¢i Arabt (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 poukazujf
na to, ze LADA a DM2T majf spole¢nych nékolik (environmentdlnich)
rizikovych faktord ovliviuijicich inzulinovou senzitivitu, jako je nadvaha,
fyzickd inaktivita, koufent 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 zékladé soucasnych znalosti je mozné usuzovat,
ze v prvnim kroku dochdzf 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 narokim 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 rlznymi stupni pritomné B-bunécné dysfunkce a inzulinové rezistence.
V Z&vislosti na zavaznosti imunitni a metabolické dysfunkce tak LADA sdilf
v rlzné 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 normalini (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?),
vzacné 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

Ketéza Casta Vzacna Vzacna

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

Inzulinova rezistence Nepfitomna (vzacné zvysena)

Normdlni ¢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

Snizena Zvysena ¢i normalni

Riziko chronickych komplikaci
v dobé diagnozy

Prakticky nulové

Nizké Vysoké

Zavislost na lécbé inzulinem Od pocétku onemocnéni

Po vice nez 6 mésicich od diagnodzy 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 ¢éastice

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.
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i do pasma nadvéhy zvyseny) BMI, obvykle bez markantnéji vyjadfenych
znamek metabolického syndromu (6). Metabolicky syndrom a jeho kom-
ponenty (arteridinf hypertenze, dyslipidemie, zvyseny pomér pas-boky) je
u pacientt s LADA méné casty nez u diabetikl 2. typu (jak kavkazského,
tak nekavkazského plvodu), nicéné castéjsi nez u klasickych pacient
s DMIT (1). Inzulinova rezistence nebyva u LADA tak vyjadiend jako u DM2T,
zfejmé v souvislosti s rozdilnym BMI (4), resp. mirou abdominaini obezity.

Pritomnost autoprotilatek proti ostriivkovym antigentim

Stejné jako u DMTT mohou byt i u LADA pozitivniviechny ostrlivkove
autoprotilatky. Zdaleka nejcastéji (90 % piipadd) jsou vsak pritomny GADA,
typické pro autoimunitni diabetes vznikajici v dospélosti, zbyvajici (10 %),
tedy IA2A a ZnT8A, byvaji pozitivni jen u malého procenta pacientt (4, 9),
jelikoz jejich vyskyt je ¢astéjsi mezi détskou populaci (4). V jedné ze studif
mélo z testovanych pacientl s LADA 68,6 % pozitivni pouze GADA, 5 %
pouze IA2Aa 2,3 % pozitivnijen ZnT8A, alespon 2 protildtky byly pfitomny
u 24,1 % pacientd (7). Studie provedend v Ceské republice (n = 59) Zjistila,
Ze u vétsiny vysetfenych pacientd s LADA nejsou ZnT8A piftomny (10).

Z klinického pohledu je dulezité, Ze titr ostrlvkovych autoprotildtek
(zejména GADA) koreluje s klinickym obrazem LADA (1). Pacienti s vysokou
hladinou GADA maji v porovnani's jedinci s nizkym titrem téchto autopro-
tildtek v dobé diagndzy nizsi vék a podobné charakteristiky jako pacienti
s DMIT, tj. vyraznéjsi znaky inzulinové deficience a tézsf autoimunity (nizsf
hladinu Gpeptidu, nédchylnost ke ketdze, vyssi riziko progrese do inzulin-
dependence a prevalenci IA2A a autoprotildtek proti tyroidalni peroxidaze/
anti-TPO, rizikovejsi HLA profil), a tudiz vyssi glykovany hemoglobin (HbA, ),
nizs$i BMIa méné casto piftomny metabolicky syndrom a jeho komponenty
(nizsi hladina triglyceridemie) ¢i nizsi celkovy cholesterol (1, 11). Naopak
jedinci s nizkym titrem GADA jsou v porovnani s pacienty z predchozi
skupiny méneé nachylIni ke ketdze, ale byva u nich Castéjsi obezita (vyssi
BMI), hypercholesterolemie a metabolicky syndrom (véetné arteridln{
hypertenze, hypertriglyceridémie a kardiovaskularnich chorob), ktery se
u nich vyskytuje stejné ¢asto jako u pacientd s DM2T (1,4, 11).

Klinické charakteristiky LADA mohou také korelovat s konkrétnim
typem pfitomné autoprotildtky. Pfitomnost pouze IA2A byla u LADA
asociovana s vyssim BMI a fenotypem podobnéjsim DM2T (1), zatimco
pritomnost IA2A spolu s GADA podobnéjsim DM1T (12).

Bylo téZ zjisténo, ze i pocet piftomnych typd ostrivkovych autopro-
tildtek odpovida tizi autoimunitniho procesu, tedy vice autoprotilatek
predikuje rychlejsi inzulinovou insuficienci (1).

Produkce inzulinu

Hladina Gpeptidu byva v dobé diagndzy v normalnich (nebo
nizsich, ale stdle méfitelnych) hodnotéch a vykazuje podstatné lepsi
odpovéd na sacharidovou zatéz nez u pacientd s DM1T (7). Hodnoty
stimulovaného C-peptidu béhem toleran¢niho testu se smisenym
jidlem (mixed-meal tolerance test) jsou vétsinou ve viech ¢asovych
bodech vy$si u LADA nez u klasického DMIT (1). Zachovald produkce
inzulinu v dobé diagnozy vetsinou umoznuje alespon na néjakou dobu
diabetes Uspésné Iécit peroralnimi antidiabetiky.

Progrese inzulinové deficience je v porovnani s diabetiky 2. typu
podstatné rychlejsi (4). Nutnost podavaniinzulinu se objevuje vétsinou
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pozdéji neZ za Sest mésicl od diagndzy (13). Podle studie UKPDS (United
Kingdom Prospective Diabetes Study) je u vétsiny pacientd na pocatku
diagnostikovanych s DM2T, ktefi zaroven maji GADA autoprotilatky,
nutné zahdjenf inzulinoterapie do Sesti let (4).

Pritomnost diabetickych komplikaci

Studif zabyvajicich se pfftomnosti chronickych diabetickych kom-
plikaci u pacientl s LADA neni mnoho a data se navic lisf od typu
a struktury studie, jejich vysledky byly recentné shrnuty (1). U pacient(
s krdtkym trvanim LADA (do 5 let) se zda byt pfitomnost mikrovasku-
larnich komplikaci (nefropatie a retinopatie) v porovndani s diabetiky 2.
typu se stejnou dobou trvani nemoci méné ¢asta, coz Ize vysvétlit delsi
expozici hyperglykemie u DM2T vlivem opozdénéjsi diagndzy, nez tomu
byvé u LADA. Prevalence nefropatie a retinopatie se u LADA a DM2T
trvajicich déle nez 5 let nelisila. Nicméné neuropatie se zda byt Castéjsi
u LADA nez u DM2T. Kardiovaskularnf riziko (riziko ischemické choro-
by srdecni, cévni mozkové piihody a celkové mortality) se navzdory
stihlejSimu habitu, ,zdravéjsSimu” lipidogramu a hodnotam krevniho
tlaku (6) zdd byt u LADA podle poslednich studif stejné jako u DM2T.

Diagnostika

Optimalné by mél byt kazdy pacient se vznikem diabetu v dospeé-
losti testovan na pfitomnost specifickych ostrivkovych autoprotilatek.
V praxi toto bohuzel z nejriznéjsich ddvodd (zejména financnich
nakladd) neni mozZné. V soucasné dobé se vysetfen( autoprotilatek
obvykle provédi pouze u dospélych pacient( s normalnim nebo nizsim
BMI, tedy u téch, kde existuje vysoké podezieni na LADA. Tim se ale
opomiji fada pacientl s LADA, ktefi maji nadvahu nebo jsou obézni
(1). V retrospektivni studii porovnavajici pacienty s LADA a DM2T byly
identifikovany klinické znaky, které jsou v dobé diagnostiky diabetu
signifikantné ¢astéji prokazatelné u pacient( s LADA v porovnani s dia-
betiky 2. typu: vék v dobé vzniku diabetu < 50 let, akutni symptomy
(polydipsie/polyurie/netimysiny Ubytek na vaze), BMI < 25 kg/m?, osobni
a rodinnd anamnéza autoimunitnf choroby (14). Pfi prospektivnim Set-
feni bylo nasledné zjisténo, ze pfitomnost alespon dvou téchto znakd
(tzv. klinické rizikové skore LADA > 2) pfi identifikaci pacientl s LADA
poskytuje 90% senzitivitu, 71% specificitu a 99% negativni prediktivnf
hodnotu (14). Na zékladé vysledkd této studie byl navrzen diagnosticky
algoritmus (1), jenz zahrnuje prvné setfenf klinickych rizikovych znakd
(klinickeé rizikové skore LADA), ndsledné vysetfeni G-peptidu a konecné
(u pacientl s nezvysenym C-peptidem) ostrlivkovych autoprotildtek
(Obr. 1).

Lécba diabetu typu LADA

Specificka doporuceni pro lécbu LADA dosud publikovéna nebyla.
Fenotypova heterogenita LADA komplikuje ustanoveni jednotného lé-
¢ebného algoritmu. Pacienti jsou obvykle Ié¢eni podobné jako pacienti
s DM2T (zejména jsou-li tak klasifikovani), optimalni je vsak v pfipadé
LADA [écbu vice individualizovat s ohledem na stuper inzulinové
rezistence a Uroven zbytkové inzulinové sekrece. Cilem lécby LADA je
nejen metabolickd kontrola onemocnéni, ale také snaha o co nejdelsf

zachovanirezidualni sekrece 3-bunék, jez déle napoméha kompenzaci
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onemocnénfa oddalenfvzniku chronickych diabetickych komplikaci. Na
zakladé soucasnych poznatki je v [é¢bé LADA stran medikamentdzni
lécby doporucena spise kombinovana antihyperglykemicka 1é¢ba,
predevsim brzké zahajenf 1é¢by inzulinem, které vedle metabolické
kontroly pfispéje i k prodlouzeni Zivotnosti 3-bunék (6). Nejvétsi pozi-
tivni dopad bude mit zfejmé u mladsich pacientd s vyssimi titry GADA.
Lécbu inzulinem by méla doplnit intervence zivotniho stylu (diety
a pohybové aktivity), zejména tam, kde méa z klinického pohledu jasny
vyznam (pfitomnost nadvahy, obezity, inzulinové rezistence), popf. dalsi
preparaty ovliviujici miru inzulinové rezistence (metformin) a prezervaci
B-bunék (viz dale).

Inzulin

Na zakladé jednotnych dat z randomizovanych kontrolovanych
studif je Casna iniciace Ié¢by inzulinem (i navzdory ¢astecné zachovalé
endogenni sekreci inzulinu) povazovéana za optimalni [é¢bu, s niZ je
mozné snadnéji dosdhnout cilové glykemické kompenzace a zaroven
dlouhodobéji zachovat viastni sekreci inzulinu (1).

Bylo prokédzano, Ze pacienti s vy3sim titrem GADA dojdou dfive
kinzulinové dependenci (15), naopak pacienti s LADA manifestovanym
ve vyssim veku maji nizéi riziko inzulinové dependence (12). Obé tyto
studie tak nastolily otdzku, zda je s ohledem na riziko hypoglykemif
nutna ¢asna inzulinizace starsich pacientl s nizkymi hladinami GADA (6).

Inzulinové senzitizéry

U pacientl s obezitou a inzulinovou resistenci mdze byt vyhodna
kombinace inzulinu s metforminem (6). Kontrolované randomizované
studie hodnotici Gc¢inek samotného metforminu u LADA vsak k dis-
pozici nejsou (1). Z dalsich inzulinovych senzitizér byl u pacientd
s LADA zkouman pouze vliv rosiglitazonu, prokazujici potencidlni
vyhody jeho pouziti pro zachovéni funkce B-bunék (16). Od jeho uzitf
v 1é¢bé diabetu obecné se vsak jiz upustilo pro mozné zvyseni kardi-
ovaskularniho rizika (17). Vysledek studie nicméné naznacuje mozny
pozitivni efekt glitazond obecné, potencionélné tedy i pioglitazonu.

Derivaty sulfonylurey

Pri lé¢bé derivéty sulfonylurey (SUR) studie prokéazaly progresivni
Ubytek rezidudIni produkce inzulinu a zhorsovéni glykemické kompen-
zace v porovnani s lé¢bou inzulinem (18, 19). SUR proto v [é¢bé LADA
nejsou doporucovany.
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Obr. 1. Navrhovany algoritmus diagnostiky LADA

Primozéachyt diabetes mellitus

Stanoven{ klinického rizika:

1. Vék 2. Akutni symptomy hyperglykemie | 3. Osobnianamnéza

<50 let v dobé manifestace diabetu autoimunitni choroby
4. BMI 5.Rodinnd anamnéza
< 25 kg/m? autoimunitni choroby

e

Vlysoké riziko LADA Mirné riziko LADA Nizké riziko LADA
(2 = klinickych znakd) (1 klinicky znak) (zadny z uvedenych
klinickych znakd)

Y A\
‘ Stanoveni GADA ‘ Stanoveni G-peptidu ‘

R A

Negativni | Pozitivni | Normdlni Nizkd
hodnota | hodnota
DM2T LADA Zvazte Stanoven(
DM2T GADA
v v v
Stanoven( Negativni —> T2DM
Cpeptidu Pozitivni |—»|  LADA
pro Ucely
zhodnoceni
nejvhodnéjsi
terapie

Upraveno podle (1): Pozzilli P, Pieralice S. Latent Autoimmune Diabetes in Adults:
Current Status and New Horizons. Endocrinol Metab (Seoul). 2018; 33(2): 147-159.

Inkretiny

Vetsi variabilitu v 1é¢bé LADA by mohly zprostfedkovat inkre-
tiny, které v nékolika malo studiich prokdzaly dobrou efektivitu
a schopnost uchovani B-bunécné funkce, véetné zmirnéni inzu-
litidy (na mysich modelech s autoimunitnim diabetem) (1). Mala
randomizovand kontrolovand studie s 30 Uc¢astniky prokazala lepsi
schopnost zachovat funkci B-bunék (méfeno koncentraci G-peptidu)
po 12 mésicich [é¢by kombinacf sitagliptinu a inzulinu nez u kont-
rolnf skupiny lé¢ené pouze inzulinem (20). Také linagliptin dokézal
v porovnani s glimepiridem zpomalit pokles CG-peptidu u pacientd
s LADA béhem dvouletého sledovaciho obdobi (21). Post hoc analyzy
péti randomizovanych placebem kontrolovanych studif prokézaly
také u saxagliptinu schopnost zlepsit glykemickou kontrolu a sekreci
C-peptidu po 24 tydnech (22).
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LongitudindInf observa¢ni studie s 610 pacienty s DM2T hod-
notici glykemickou odpovéd na pfidani GLP-1 receptorovych ago-
nistd (exenatidu nebo liraglutidu) k bézné 1éché (38 % pacientl
bylo 1é€eno i inzulinem) zjistila, Ze u podskupiny téchto pacientt
s prokdzanou pfitomnosti GADA a/nebo IA2A a nizkou hodnotou
C-peptidu nala¢no (< 250 pmol/l) doslo v porovnani se skupinou
pacientl bez téchto autoprotildtek a vy$sim C-peptidem k nizsimu
poklesu HbA, (23). Zaroven ale tato lécba umoznila redukovat
celkovou dennf davku inzulinu v prdméru o 17 % (23). Autofi studie
proto usoudili, Ze stran glykemické kompenzace budou pacienti
s LADA profitovat z |é¢by GLP-1 receptorovymi agonisty méné nez
pacienti s DM2T, nicméné mohou tézit z podpory sekrece inzulinu
B-bunkami. Efektivita GLP-1 agonistU se ale maze lisit mezi jednotli-
vymi preparaty. Post hoc analyzy tii studif Ié¢by GLP-1 receptorovym
agonistou dulaglutidem (v porovnanf se sitagliptinem, inzulinem
glargine a placebem v jednotlivych studifich) u pacientt s DM2T a po-
zitivitou GADA prokdazaly naopak béhem jednoletého sledovaciho
obdobf srovnatelnou redukci HbA, jako u pacientl bez GADA, a také
zlepseni B-celuldrni funkce, bez ovlivnéni rizika hypoglykemif (24).

Na zakladé nejnovejsich dlikazl tedy mohou byt inkretiny (DPP4 inhi-
bitory a nékteri GLP-1 receptorovi agonisté) u LADA efektivni jako piidatna
lé¢ba k inzulinoterapii, pro udrzeni rezidualni sekre¢ni funkce B-bunék (1).

Zaveér

LADA predstavuje klinicky heterogennf typ diabetes mellitus,
zahrnujici u jednotlivych pacientl jak rGzny stupen inzulinové
deficience, odpovidajici riizné zdvaznosti autoimunitniho procesu,

tak i rdznou miru inzulinové rezistence. S ohledem na dospély vék,
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zachovalou endogenni inzulinovou sekreci, moznou pfitomnost
metabolického syndromu ¢i inicidini Uspésnost lé¢by perorainimi
antidiabetiky m@ze byt klinickd diferencidini diagnostika zejména
mezi LADA a DM2T zna¢né komplikovana. Pfitom spravna klasifi-
kace typu diabetu umoznuje vedle nasazeni optimaini 1écby také
moznost presnéjsi predikce pribéhu onemocnéni a rizika vzniku
diabetickych komplikaci nebo cileného genetického poradenstvi
a gestacni péce. Stanoveni ostrlvkovych autoprotildtek (alespon
GADA, jelikoz tyto byvaji pozitivni v 90 % pfipadt LADA) u pacientd
s diabetem vznikajicim v dospélosti pfedstavuje snadny pfistup,
jak odlisit pacienty s LADA od DM2T. S ohledem na moznou nedo-
stupnost tohoto vysetfeni mize lékafe na LADA v dobé diagnostiky
upozornit pfedevsim nizsi vék pacientd, nezvysend (nizsi) hladina
Cpeptidu, popt. absence znakd metabolického syndromu. U jiz
lé¢enych pacientl zafazenych mezi DM2T mUze na LADA upozornit
rychlejsi progrese onemocnéni smérem k inzulinové dependendi,
nez je u DM2T obvyklé. Odliseni LADA od ostatnich typd diabetu
je dllezité predevsim pro moznost lepsi individualizace lé¢by —
predevsim vyhody ¢asné iniciace inzulinoterapie (z niZ markantné
profituji zejména mladsi pacienti s vysokymi titry GADA) v kombi-
naci s farmaky umoznujicimi prodlouzeni sekre¢ni funkce 3-bunék
(tj. protektivnim vlivem na (3-buriky). Dostupné studie naznacuji
potencidlné pozitivni U¢inek gliptinC a nékterych GLP-1 receptoro-
vych agonistl u pacientl s LADA, nicméné jej bude nutné prokazat
u Sirsi kohorty pacientl a v del$im ¢asovém horizontu. S ohledem
na obdobné kardiovaskularni riziko jako u DM2T by mél byt pfistup
k prevenci a lé¢bé srde¢né-cévnich chorob u pacientl s LADA stejny
jako v pfipadé diabetikl 2. typu.
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