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Jaroslav Hub&cek sa v svojom ¢lanku publikovanom v tomto
Cisle AtheroReview [1] zaoberd doleZitym problémom moz-
ného vztahu medzi nizkymi hladinami (LDL-)cholesterolu
a zvySenim rizika rozvoja diabetu 2. typu (DM2T). Tato prob-
lematika sa skima v odbornej literatdre od roku 2008, ked
v §tadii primarnej prevencie JUPITER, v ktorej sa porovna-
vala intervencia rosuvastatinom 20 mg denne s placebom
u pacientov so zvySenymi hodnotami CRP, bolo pozorované
zvySenie incidencie DM2T o 30 % u pacientov lieCenych rosu-
vastatinom [2].

Vysledky klinickych $tadif vykazuji ur€itd medziStadiovu
variabilitu, ktord je mozné vidiet pri porovnani vysledkov
§tadii v rdmci metaanalyz. V tomto kontexte sa zvySenie in-
cidencie DM2T v §tadii JUPITER javi na hornej hranici roz-
ptylu vysledkov. Metaanalyza §tudii so statinmi, ktorych prie-
merné trvanie bolo 4 roky, ukézala, Ze lie¢ba statinmi bola
asociovana so zvySenim rizika rozvoja DM2T o 9 % (OR 1,09;
95% Cl 1,02-1,17) [3].

Najsilnejsie dékazy o moznom vztahu medzi nizkymi hla-
dinami LDL-cholesterolu a rizikom rozvoja DM2T pochédzaju
zo §tadii mendelovskej randomizécie. Tento geneticko-epi-
demiologicky néstroj odraza na rozdiel od klinickych §tadif
kratSieho trvania celoZivotnl expoziciu niz§im hladinam
LDL-cholesterolu. Analyza génov vybranych ako markery
koreSpondujice s efektom jednotlivych skupin hypolipide-
mik ukéazala, Ze varianty zniZujlce hladinu LDL-cholesterolu
sU signifikantne asociované so zvySenim incidencie DM2T
[41.

Samozrejme, Ze riziko rozvoja DM2T je (nezavisle od ex-
pozicie farmakam) najvysSie u jedincov s prediabetickymi
dysglykémiami, ako st porucha glukdézovej tolerancie a zvy-
Sené glykémia nala¢no (5,6-6,9 mmol/l). Post-hoc analyza
vysledkov §tudii TNT a IDEAL, v ktorych bola snaha dosiah-

tia davky atorvastatinu 80 mg denne, ukézala, Ze zvySené
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riziko rozvoja DM2T bolo iba v podskupine pacientov s pre-
diabetom [5]. K podobnym zdverom dosli autori mendelov-
skej randomizacénej Stadie s viac ako 100 000 jedincami.
V tejto $tddii varianty génov kédujdcich hydroxymetylgluta-
ryl koenzym A reduktézu (HMGCR) a prokonvertin subtilizin/
kexin 9 (PCSK9) podmienujice nizSie hladiny LDL-choleste-
rolu boli asociované s nizSou incidenciou infarktu myokardu
alebo Umrtia z kardiovaskularnych pricin, ako aj s vy$Sou in-
cidenciou DM2T. ZvySené riziko rozvoja DM2T vSak bolo po-
zorované iba u jedincov so zvySenou glykémiou nalac¢no [6].

Z doterajSich Studii s hypolipidemikami boli najnizsie
priemerné hodnoty LDL-cholesterolu (0,8 mmol/I) dosiah-
nuté v Studii FOURIER, v skupine lie¢enej evolokumabom.
V tejto $tudii bol sice pozorovany vyssi pocet novo diagnos-
tikovanych pripadov diabetu v skupine lie€enej evolokuma-
bom ako placebom (677 vs 644), ale rozdiel nebol Statis-
ticky vyznamny. Stadia véak mala median trvania 2,2 roku,
¢o je pravdepodobne nedostatacne dlhé obdobie na pre-
javenie sa efektu niz8ej hladiny LDL-cholesterolu na inci-
denciu DM2T. Navyse Stldia bola Statisticky dizajnovana na
odhad vyskytu primarneho vysledku, ktory bol 2-krat ¢as-
tejsi ako incidencia DM2T. Sttdia teda nemala dostatoéni
Statisticku silu na zistenie rozdielu v incidencii DM2T [7].

Celkovo moZno zhrnit, Ze asocicia nizkych hladin LDL-cho-
lesterolu so zvySenou incidenciou DM2T je dokézana. Prevazna
vacsina novych pripadov diabetu sa vyskytne u pacientov s pre-
diabetickymi dysglykémiami. KedZe sa hypolipidemikéa predpi-
suju pacientom s vysokym kardiovaskuldrnym rizikom, medzi
ktorych patria a jedinci s prediabetom, prinos lie¢by statinmi
a novsimi hypolipidemikami je v kone¢nom désledku vacsi,
ako je riziko tejto lieCby. Na zistenie pomeru riziko/prinos
aj u pacientov s dosiahnutymi hladinami LDL-cholesterolu,
ktoré su nizSie ako momentalne definované cielové hladiny
< 1,4 mmol/I [8], je potrebné vacSie mnoZstvo dat zo Stadii
s novSimi hypolipidemikami.
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