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B Abstract: Cardiovascular (CV) diseases are still the leading cause of death in Poland. In treatment of hy-
percholesterolemia, HMG-CoA reductase inhibitors (statins) are the first-line drugs with proven beneficial effect
on patient prognosis. These drugs include one of the two potent statins, atorvastatin. If the target level of LDL
cholesterol is not achieved despite lifestyle changes and statin therapy, a drug with a different mechanism of
action, e.g. ezetimibe, is added to the treatment. In this way a greater hypolipemic effect is achieved. Single
pill combinations (SPC) containing two active substances in one tablet are a good choice. Indications for ther-
apy with SPC preparations with statins and ezetimibe include therapy for primary hypercholesterolemia, mixed
hyperlipidemia, heterozygous and homozygous familial hypercholesterolemia, and prevention of CV events in
patients at increased risk for these incidents. SPC drug is used to control hypercholesterolemia with atorvastatin
and ezetimibe as separate formulations, at the same doses as in the combination formulation. SPC formulations
containing 10 mg of ezetimibe in combination with 10 or, 20, or 40 or 80 mg of atorvastatin are available on the

Polish pharmaceutical market.

B Wprowadzenie
Rozwdj chorob uktadu krazenia, do ktérych zali-
czane sg zarowno ostre, jak i przewlekte zespoty
wiencowe, udary modzgu oraz schorzenia tetnic
konczyn dolnych zwigzane z ich niedokrwieniem,
bardzo czesto jest spowodowany nasilonymi
procesami miazdzycowymi. Wspomniane
procesy sa spowodowane stanem zapal-
nym i odkladaniem sie blaszek miazdzy-
cowych w $cianach naczyn krwionosnych.
Blaszki miazdzycowe sg zbudowane m.in. z ko-
morek piankowatych zawierajacych zmodyfiko-
wane lipoproteiny, wioknik, a z czasem ulegajg
zwapnieniu (kalcyfikacji) [1-7].

Jednym z najwazniejszych modyfikowal-
nych czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego
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jest hipercholesterolemia, czyli podwyzszone
stezenie cholesterolu w surowicy krwi;
szczegoOlnie chodzi o frakcje zwiazana z li-
poproteinami o niskiej gestosci (ang. low-
-density lipoproteins - LDL), w najwiekszym
stopniu powigzang z ryzykiem sercowo-naczy-
niowym [1-7].

W Polsce hipercholesterolemia jest zja-
wiskiem bardzo czesto wystepujacym. W du-
zym przekrojowym badaniu o akronimie WOBASZ
II (Wieloosrodkowe Ogolnopolskie Badanie Stanu
Zdrowia Ludnosci II) przeprowadzonym w latach
2013-2014 (n = 5947) stwierdzono, ze:
¢ hipercholesterolemia (zbyt wysokie steze-

nie cholesterolu frakcji LDL) wystepowata

u 70,3% badanych mezczyzn i 64,3% kobiet;
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e izolowana hipertriglicerydemia byta obecna

u 5,6% mezczyzn i 2,4% kobiet;
¢ izolowane niskie stezenie cholesterolu frak-

cji lipoprotein o duzej gestosci (HDL - ang.

high-density  lipoproteins)  stwierdzono

u 5,1% mezczyzn i u 7,3% kobiet.

Czestos¢ wystepowania hipercholesterole-
mii w populacji nie zmienita sie istotnie w latach
2013-2014, poréwnujac do wynikéw z wczesniej-
szej edycji badania (lata 2003-2005, WOBASZ)
[8-101].

Obnizenie stezenia aterogennej frakcji
cholesterolu - LDL pozwala na redukcje cat-
kowitego ryzyka sercowo-naczyniowego.
Czesto jest to jednak trudne do osiggniecia i,
oprocz zmiany stylu zycia (wiekszej aktywnosci
fizycznej, stosowania diety niskottuszczowej),
wymaga wdrozenia farmakoterapii. W przypad-
ku stwierdzonej hipercholesterolemii leka-
mi pierwszego rzutu sa inhibitory redukta-
zy 3-hydroksy-3-metyloglutarylokoenzymu
A (HMG-CoA), czyli statyny. Gdy docelo-
wego stezenia cholesterolu frakcji LDL nie
udaje sie osiagna¢, konieczne jest dodanie
do leczenia preparatu dziatajagcego w innym
mechanizmie, np. ezetymibu [11-14].

W pracy omdwiono aktualne zasady oceny
ryzyka sercowo-naczyniowego i cele leczenia
hipolipemizujacego, a takze kwestie farmakote-
rapii hipercholesterolemii za pomoca potaczenia
atorwastatyny oraz ezetymibu.

B Ocena ryzyka sercowo-naczyniowego

i cele leczenia hipolipemizujacego

W nowych wytycznych wydanych przez eksper-

tdw Europejskiego Towarzystwa Kardiologiczne-

go (ang. European Society of Cardiology — ESC)

w 2021 r., dotyczacych prewencji chordb serco-

wo-naczyniowych podkreslono, ze:

e zalecana jest systematyczna, okresowa
ocena catkowitego ryzyka sercowo-na-
czyniowego u oséb z dowolnym istotnym
naczyniowym czynnikiem ryzyka, np.:

- z wywiadem przedwczesnego wystepo-
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wania chordb
w rodzinie,

- ze stwierdzong hipercholesterolemig ro-
dzinng (ang. familial hypercholesterole-
mia - FH),

-z obecnymi istotnymi czynnikami ryzyka

sercowo-naczyniowych

sercowo-naczyniowego, takimi jak natog

palenia tytoniu, nadcisnienie tetnicze,

cukrzyca, hiperlipidemie lub otytos¢;

rozwazy¢ systematyczna Ilub
okazjonalna ocene ryzyka sercowo-na-
czyniowego w populacji ogdlnej: u mez-
czyzn w wieku > 40 lat oraz u kobiet
w wieku > 50 lat lub po menopauzie,
bez stwierdzanych czynnikéw ryzyka
choroéb sercowo-naczyniowych na podto-
zu miazdzycowym;

¢ mozna rozwazy¢ powtdrzenie badan
przesiewowych po 5 latach u pacjentow
wczesniej poddanych ocenie ryzyka ser-
cowo-naczyniowego (lub wczesniej, jezeli
ocenione ryzyko byto bliskie progu, gdy po-
dejmuje sie leczenie);

e nie zaleca sie systematycznej oceny
ryzyka sercowo-naczyniowego u mez-
czyzn w wieku < 40 lat oraz u kobiet
w wieku < 50 lat bez stwierdzanych
czynnikéw ryzyka chorob sercowo-na-
czyniowych na podtozu miazdzycowym
[11,12].

¢ mozna

W nowych wytycznych ESC do oceny ryzy-
ka sercowo-naczyniowego zastosowano zaktu-
alizowany algorytm o akronimie SCORE 2
(ang. Systematic COronary Risk Evaluation 2).
Pozwala on na oszacowanie indywidualnego
10-letniego ryzyka wystgpienia zakonczonych
i niezakonczonych zgonem epizodéw sercowo-
-naczyniowych (zawat serca, udar mozgu) u po-
zornie zdrowych oséb w wieku 40-69 lat z obec-
nymi czynnikami ryzyka, ktére nie sg leczone
lub pozostajg w stabilnym stanie klinicznym na
przestrzeni kilku lat. Parametry, ktore bierze sie
pod uwage, przeprowadzajac ocene to:
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o wiek,

o ple¢,

e wartos¢ skurczowego cisnienia tetniczego,

o status palenia tytoniu,

¢ stezenie cholesterolu non-HDL [11,12].

Dla pacjentéw w wieku > 70 lat stosuje sie
natomiast algorytm SCORE 2-OP (ang. Syste-
matic COronary Risk Evaluation 2 Older Persons).
Pozwala on na oszacowanie 5-letniej i 10-letniej
czestosci wystepowania zakonczonych i nieza-
konczonych zgonem epizodéw sercowo-naczy-
niowych (zawat serca, udar mdzgu), analogicznie
jak u os6b w wieku 40-69 lat [11,12].

Skale SCORE 2 oraz SCORE 2-OP zostaly
skalibrowane dla czterech grup krajow,
od notowanych $miertelnosci
z powodu chordb sercowo-naczyniowych. Do
panstw tych zaliczane s3a:

e grupa 1 - kraje niskiego ryzyka, np. Bel-
gia, Dania, Francja, Norwegia, Hiszpania,
Szwajcaria, Holandia, Wielka Brytania;

e grupa 2 - kraje umiarkowanego ryzyka,
np. Austria, Finlandia, Niemcy, Grecja, Islan-
dia, Irlandia, Wtochy, Portugalia, Stowenia,
Szwecja;

e grupa 3 - kraje wysokiego ryzyka, np.
Albania, Bosnia i Hercegowina, Chorwacja,
Czechy, Estonia, Wegry, Kazachstan, Pol-
ska, Stowacja, Turcja;

e grupa 4 - kraje bardzo wysokiego ryzy-
ka, np. Armenia, Azerbejdzan, Biatorus, But-
garia, Gruzja, totwa, Liban, Litwa, Czarno-
gobra, Republika Motdawii, Rumunia, Rosja,
Serbia, Ukraina [11,12].

Osoby z juz rozpoznanymi chorobami
sercowo-naczyniowymi, przewlekta cho-
roba nerek, cukrzyca z powiktaniami lub
bardzo nasilonymi czynnikami ryzyka sq od
razu klasyfikowane do grup wysokiego lub
bardzo wysokiego ryzyka sercowo-naczy-
niowego [11-14].

Klasyfikacja do poszczegdlnych grup, w za-
leznosci od obcigzen pacjentéw, zostata przed-
stawiona we wspomnianych wytycznych ESC

w  zaleznosci
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dotyczacych prewencji sercowo-naczyniowej
z 2021 r.; przedstawiono jg w tabeli 1.

W zaleznosci od oszacowanego catko-
witego ryzyka sercowo-naczyniowego pa-
cjenta, okreslane jest docelowe stezenie
cholesterolu frakcji LDL. Jesli wyznaczony cel
leczenia nie moze byc¢ osiggniety przy zastosowa-
niu statyny, do terapii dotacza sie substancje dzia-
tajaca w innym mechanizmie, np.:

e ezetymib - lek podawany doustnie, do-
stepny w postaci oddzielnego preparatu lub

w postaci preparatow faczonych ze staty-

ng, zawierajacych dwie substancje czynne

w jednej tabletce, czyli SPC (ang. single pill

combination) lub
o lek hamujacy aktywnos¢ konwertazy

biatkowej subtylizyny/keksyny typu 9

(ang. proprotein convertase subtilisin/kexin

9 - PCSK9) - podawany podskornie [11-14].

Cele leczenia w zaleznosci od okreslonej
grupy ryzyka sercowo-naczyniowego pacjenta
przedstawiono w tabeli 2. Pofaczono zalecenia
z wytycznych ESC z 2019 r. dotyczacych tera-
pii dyslipidemii z wytycznymi z 2021 r. odno-
szacymi sie do prewencji sercowo-naczyniowej
w praktyce klinicznej.

B Mechanizm dziatania statyn
i wskazowki dotyczace stosowania
tych lekow
Najwazniejsze z klinicznego punktu widzenia ele-
menty dotyczace mechanizmu dziatania, farma-
kokinetyki, a takze zasady zwigzane ze stoso-
waniem statyn sg nastepujace:
¢ leki te hamuja dziatanie reduktazy HMG-
-CoA - enzymu odpowiedzialnego za en-
dogenne wytwarzanie cholesterolu w wa-
trobie. W efekcie dochodzi do inhibicji konwers;i
HMG-CoA do prekursora steroli - mewalonianu
oraz do:
- zmniejszenia stezenia cholestero-
lu catkowitego, cholesterolu frakcji
LDL, apolipoproteiny B oraz trojgli-
cerydow w surowicy krwi,

gabinetprywatny.pl inet .
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Tabela 1. Grupa ryzyka sercowo-naczyniowego w zaleznosci od charakterystyki klinicznej pacjentow wedtug
wytycznych ESC z 2021 r.
Ryzyko

sercowo- Charakterystyka kliniczna pacjenta
-naczyniowe

Pacjenci obcigzeni jakimkolwiek czynnikiem z ponizszych:

e udokumentowana ASCVD - kliniczne lub jednoznacznie w badaniach obrazowych.
ASCVD udokumentowana Klinicznie to: przebyty AMI, ACS, rewaskularyzacja
w obrebie naczyn wiencowych i innych tetnic (w tym PCI, CABG), udar mézgu,
TIA, tetniak aorty lub PAD; ACSVD udokumentowana jednoznacznie w badaniach
obrazowych to: istotne blaszki miazdzycowe stwierdzone w koronarografii lub
w CT, lub w USG tetnic szyjnych. Nie obejmuje wzrostu ciggtych parametréw
obrazowych takich jak grubos$¢ kompleksu intima-media w tetnicy szyjnej;

e z DM i ASCVD i/lub z ciezkim TOD (np. ciezkg mikroalbuminurig, retinopatia,

Bardzo neuropatia);

wysokie e zDMiCKD zeGFR < 45 ml/min/1,73 m? niezaleznie od albuminurii;

e zDMiCKD z eGFR 45-59 ml/min/1,73 m? oraz mikroalbuminurig (ACR 30-300 mg/g);

e z DM z biatkomoczem (ACR > 300 mg/qg);

e z DM z obecnoscig choroby mikronaczyniowej w = 3 lokalizacjach
(np. mikroalbuminurig plus retinopatig, plus neuropatia);

e 7z ciezkg CKD (z eGFR < 30 ml/min/1,73 m?lub eGFR 30—44 ml/min/1,73 m?
oraz ACR > 30 mg/qg);

e z wyliczonym bardzo wysokim ryzykiem wystgpienia incydentu sercowo-
-naczyniowego, korzystajac ze skali SCORE 2 lub SCORE 2-OP (4 rdzne skale
w zaleznosci od kraju, w ktérym jest ona uzywana).

Pacjenci:

e z umiarkowang CKD (eGFR 30—44 ml/min/1,73 m? oraz ACR < 30 mg/g lub
z eGFR 45-59 ml/min/1,73 m? oraz ACR 30—300 mg/g lub z eGFR = 60 ml/
min/1,73 m? oraz ACR > 300 mg/g);

Wysokie e zFH;

e 7z DM bez ASCVD oraz niespetniajacy kryteriow umiarkowanego ryzyka;

e z wyliczonym wysokim ryzykiem wystapienia incydentu sercowo-naczyniowego,
korzystajac ze skali SCORE 2 lub SCORE 2-OP (4 rézne skale w zaleznosci od
kraju, w ktorym jest ona uzywana).

Pacjenci:

e z dobrze kontrolowang, krétko trwajacg DM (np. < 10 lat), bez danych
wskazujgcych na TOD oraz bez dodatkowych czynnikéw ryzyka ASCVD;

e z wyliczonym umiarkowanym ryzykiem wystapienia incydentu sercowo-
-naczyniowego, korzystajac ze skali SCORE 2 lub SCORE 2-OP (4 rdzne skale
w zaleznosci od kraju, w ktérym jest ona uzywana).

e z wyliczonym niskim ryzykiem wystapienia incydentu sercowo-naczyniowego,

Niskie korzystajac ze skali SCORE 2 lub SCORE 2-OP (4 rozne skale w zaleznosci od

kraju, w ktorym jest ona uzywana).

Umiarkowane

ACR (ang. albumin-to-creatinine ratio) - stosunek albuminy do kreatyniny; ACS (ang. acute coronary syndrome) - ostry
zespét wiencowy; AMI (ang. acute myocardial infarction) — zawat miesnia sercowego; ASCVD (ang. atherosclerotic
cardiovascular disease) - miazdzycowa choroba sercowo-naczyniowa; CABG (ang. coronary artery bypass grafting)
- pomostowanie aortalno-wiencowe; CKD (ang. chronic kidney disease) — przewlekta choroba nerek; CT (ang. computed
tomography) - tomografia komputerowa; DM (ang. diabetes mellitus) - cukrzyca; eGFR (ang. estimated glomerular
filtration rate) — szacowany wskaznik przesaczania ktebuszkowego; FH (ang. familial hypercholesterolaemia) - rodzinna
hipercholesterolemia; PAD (ang. peripheral artery disease) - choroba naczyn obwodowych, PCI (ang. percutaneous
coronary intervention) — angioplastyka wiencowa; SCORE 2 - skala Systematic Coronary Risk Estimation 2; TIA (ang.
transient ischaemic attack) - przemijajacy udar niedokrwienny moézgu; TOD (ang. target organ damage) - uszkodzenie
narzadu koncowego, USG (ang. ultrasonography) - ultrasonografia.

Opracowano na podstawie [11,12].
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Tabela 2. Docelowe stezenia cholesterolu frakcji LDL w zaleznosci od ryzyka sercowo-naczyniowego pacjenta

Ryzyko sercowo-

Bardzo wysokie

Wysokie

Umiarkowane

Docelowe stezenie

-naczyniowe

< 1,4 mmol/l (55

cholesterolu mg/dl) i redukcja

frakcji LDL L
wyjsciowego

< 1,8 mmol/l (70
mg/dl) i redukcja
> 50% od poziomu | = 50% od poziomu
wyjsciowego

< 2,6 mmol/I
(100 mg/dl)

< 3,0 mmol/I
(116 mg/dl)

Opracowano na podstawie [11-14].

10

- zwiekszenia ekspresji receptorow
dla cholesterolu frakcji LDL (ang.
up-regulation) i wychwytu tych czastek
Z krwi,

- zwiekszenia stezenia cholesterolu
frakcji HDL i apolipoproteiny A1;

omawiane substancje wykazujg liczne ko-

rzystne dzialania plejotropowe (gr. pleion

- wiecej, tropos - sposob, metoda), w tym:

- zapobiegaja pekaniu blaszek miazdzyco-
wych; dziaftaja na nie stabilizujaco,

- dziatajg przeciwzakrzepowo,

- wykazujg efekt przeciwzapalny oraz
przeciwoksydacyjny;

przed zastosowaniem statyn powinno

sie oznaczy¢ u pacjenta profil lipidowy

i aktywno$¢ enzymow: aminotransferazy

alaninowej (ang. alanine transaminase - ALT)

oraz kinazy kreatynowej (ang. creatine ki-
nase - CK) w osoczu krwi;

podczas terapii statynami moze dojsc¢ do

wzrostu aktywnosci enzymow watrobo-

wych: ALT lub AST (ang. aspartate amino-
transferase), jednak ta sytuacja wystepuje
rzadko, u 0,5-2% leczonych pacjentow:

- jesli aktywnos¢ ALT jest = 3xULN
(ang. upper limit of normal - goérna gra-
nica normy), nalezy odstawi¢ statyne
lub zmniejszy¢ jej dawke i ponownie
oznaczy¢ aktywnosc¢ ALT po ok. 4-6
tygodniach. Mozna rozwazy¢ ponowne
wiaczenie odstawionego czasowo leku
lub powrdt do wezesniej stosowanej daw-
ki po powrocie aktywnosci ALT do warto-
$ci prawidtowych,
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- jesli aktywnos$c¢ ALT wynosi < 3XULN
nie ma koniecznosci odstawienia
statyny, ale aktywno$¢ enzymu réwniez
powinna by¢ ponownie oznaczona po ok.
4-6 tygodniach;

e jesli podczas terapii statyna wystapia

béle miesni (u 10-15% pacjentéw), nale-

Zy oznaczy¢ aktywnosc¢ CK:

- gdy wystapi uszkodzenie miesni
- miopatia (u < 0,2% leczonych pa-
cjentéw) z bolesnoscig i/lub tkliwoscig
miesni, ostabienie sity miesniowej oraz
aktywnos¢ CK w surowicy krwi jest
> 10xULN, lek powinien zosta¢ na-
tychmiast odstawiony,

- przy aktywnosci CK = 4xULN i <
10XULN nalezy odstawi¢ statyne
i monitorowac poziom CK,

- gdy aktywno$¢ CK < 4xULN, nalezy
monitorowac aktywnos$¢ enzymu i objawy
kliniczne, a w razie koniecznosci zmniej-
szy¢ dawke statyny. Nie ma koniecznosci
natychmiastowego jej odstawiania;

e jesli pomiar aktywnosci CK wykonano

u chorego bez objawow podmiotowych
i wynosiona 2 4xULNi < 10xULN, moz-
na kontynuowac terapie statyna. Warun-
kiem jest okresowe monitorowanie aktywno-
$ci CK (co kilka tygodni);

diugoterminowe stosowanie statyn moze
zwiekszac stezenie glukozy we krwi. U nie-
ktorych chorych moze powodowaé
rozw0j tego zaburzenia gospodarki
weglowodanowej (dziatanie diabeto-
genne). Nalezy jednak podkresli¢, ze:

gabinetprywatny.pl @i"e‘ t
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- nad ryzykiem rozwoju zaburzen gospo-
darki weglowodanowej przewaza istotna
korzy$¢ w postaci zmniejszenia globalne-
go ryzyka sercowo-naczyniowego,

- nie powinno sie przerywac terapii inhibi-
torami reduktazy HMG-CoA z powodu ich
dziatania zwiekszajacego ryzyko rozwoju
cukrzycy;

e przeciwwskazania do zastosowania sta-
tyn obejmujg przede wszystkim:

- czynna, aktywna chorobe watroby,

- wyjsciowa aktywnos$¢ ALT lub AST
w surowicy krwi = 3XULN lub CK =
5xULN,

- okres ciazy i laktacji,

- nietolerancje danego preparatu [15-21].

B Mechanizm dziatania ezetymibu

i wskazowki dotyczace stosowania

tego leku

Najwazniejsze z klinicznego punktu widzenia ele-

menty dotyczace mechanizmu dziatania, farma-

kokinetyki, a takze zasady zwigzane ze stoso-

waniem ezetymibu sg nastepujace:

¢ mechanizm dziatania leku polega na zmniej-
szaniu wchtaniania cholesterolu oraz
pochodnych steroli roslinnych z jelit (lek
wigze sie z rabkiem szczoteczkowym jelita
cienkiego, a konkretnie z biatkiem Niemann-

-Pick C1 like 1). W efekcie dochodzi do:

- zmniejszenia stezenia cholestero-
lu catkowitego, cholesterolu frakcji
LDL, apolipoproteiny B oraz trojgli-
cerydow w surowicy krwi,

- zwiekszenia ekspresji receptorow
dla cholesterolu frakcji LDL i wychwy-
tu tych czastek z krwi,

- zwiekszenia stezenia cholesterolu
frakcji HDL;

¢ lek nie ma wptywu na wchtanianie witamin
rozpuszczalnych w tluszczach (A, D, E, K);

e na dostepnos¢ biologiczna ezetymibu
nie ma wplywu przyjmowanie go jedno-
czesnie z positkiem;

gabinet
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e parametry farmakokinetyczne u o0so6b
z niewydolnoscia nerek lub fagodna nie-
wydolnoscia watroby nie ulegaja istot-
nej zmianie;

e dzialanie niepozadane ezetymibu sto-
sowanego w monoterapii wystepuja
rzadko i sa najczesciej tagodne. Obej-
mujg gtdwnie objawy zotgdkowo-jelitowe
(bole brzucha, biegunke, wzdecia) oraz zme-
czenie. Jest to wiec lek bardzo bezpieczny.
W przypadku stosowania ezetymibu tacznie
ze statynami obserwuje sie dziatania niepo-
zadane wynikajace gtownie z terapii inhibito-
rami reduktazy HMG-CoA;

e przeciwwskazania do zastosowania eze-
tymibu to przede wszystkim:

- okres ciazy i laktacji;
- nietolerancja danego preparatu [15,
22-26].

B Prowadzenie terapii potaczeniem

atorwastatyny i ezetymibu

Efektywno$¢ dziatania potaczenia atorwastatyny

oraz ezetymibu jest wysoka. W 2018 r. opubli-

kowano wyniki przegladu systematycznego
oraz metaanalizy badan, w ktérym ocenio-
no skutecznos$¢ prowadzonej terapii skoja-
rzonej atorwastatyna i ezetymibem w po-
rownaniu do monoterapii atorwastatyna.

Do metaanalizy wiaczono facznie 18 badan

(ogdtem 11 publikacji). Stwierdzono, ze:

o jesli chodzi o obnizenie stezenia cholesterolu
frakcji LDL, to réznica Srednia (ang. mean
difference, MD) miedzy obiema grupami wy-
nosita: -15,38, 95% przedziat ufnosci (ang.
confidence interval, CI) = -16,17; -14,60; 12
(heterogennos¢) = 26,2%, n = 17 badan, na
korzysc terapii taczonej;

e w zakresie obnizenia stezenia cholesterolu cat-
kowitego: MD = -9,51, 95% CI = -10,28;- 8,74;
I = 33,7%, n = 17, na korzys¢ terapii taczonej;

e w zakresie obnizenia stezenia trdjglicery-
doéw: MD = -6,42, 95% CI = -7,78; -5,06; I?
= 0%, n = 15, na korzys¢ terapii faczonej;
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e w zakresie podwyzszenia cholesterolu frakcji
HDL: MD = 0,95, 95% CI = 0,34; 1,57; I =
0%, n = 17, na korzy$¢ terapii taczonej.

Na podstawie wynikdw prezentowanej pra-
cy mozna wyciagna¢ wniosek, ze skuteczno$é
w podgrupach pacjentow leczonych terapia
skojarzona (ezetymibem i atorwastatyna)
w zakresie poprawy parametrow lipidogra-
mu byta istotnie wieksza niz w przypadku
uzycia samej atorwastatyny [27].

Jesli chodzi o preparaty SPC, taczace w jed-
nej tabletce atorwastatyne oraz ezetymib, to sg
one zarejestrowane w leczeniu wspomagaja-
cym (skojarzonym z dietq) osob dorostych
z hipercholesterolemia pierwotng oraz
rodzinng (heterozygotyczna i homozygo-
tyczng) lub mieszang hiperlipidemia, ktéra
jest juz kontrolowana za pomoca atorwa-
statyny i ezetymibu w postaci odrebnych
preparatow, w takich samych dawkach jak
w preparacie ztozonym [28-32]. Najwazniej-
sze elementy zwigzane z prowadzeniem terapii
omawianym SPC to:

e preparat podaje sie 1 x/dobe, o dowol-
nej porze dnia, niezaleznie od positku. Naj-
lepiej, aby lek byt przyjmowany codziennie
o tej samej porze;

e zmiany dawkowania najlepiej robic¢ przy
stosowaniu atorwastatyny i ezetymibu
w postaci odrebnych preparatow;

¢ nie ma koniecznosci dostosowania daw-
ki omawianego SPC dla osdb w starszym
wieku lub z zaburzeniem czynnosci nerek;

o lek nie jest zalecany do stosowania
u pacjentéw z umiarkowana lub ciezka
niewydolnosciq watroby;

e nie zostalo okreslone bezpieczenstwo
i skutecznos$¢ stosowania omawianego
SPC u dzieci i mtodziezy;

o przeciwwskazania do stosowania leku
obejmuja:

- nadwrazliwosc na ktorykolwiek skiad-

nik preparatu,

12 2022'03 | Vol. 29 (282)

- czynng chorobe watroby lub niewyja-
$nione, utrzymujace sie zwiekszenie ak-
tywnosci ALT lub AST w surowicy krwi > 3
x ULN,

- okres ciazy lub karmienia piersia. Lek
nie powinien by¢ takze stosowany u ko-
biet w wieku rozrodczym, ktdre nie ko-
rzystaja ze skutecznych metod antykon-
cepcji [28-32].

B Podsumowanie

Hipercholesterolemia jest najczesciej wyste-
pujacym czynnikiem ryzyka choréb uktadu
sercowo-naczyniowego w populacji polskiej.
Obnizenie stezenia aterogennej frakcji chole-
sterolu - LDL pozwala na obnizenie ryzyka roz-
woju i wystagpienia chordb uktadu krazenia. Jest
jednak ono trudne do osiggniecia i najczesciej,
oprécz zmiany stylu zycia, wymaga wdrozenia
farmakoterapii. W pierwszej kolejnosci uzywane
sq statyny. Czesto jednak docelowego stezenia
cholesterolu frakcji LDL za ich pomoca nie udaje
sie osiggnac i konieczne jest dotaczenie do le-
czenia ezetymibu, hamujacego absorpcje egzo-
gennego cholesterolu z jelit. © ®

lek., mgr zdr. publ. Jan W. Peksa
janwpeksa@gmail.com
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