
Połączenie ezetymibu i rosuwastatyny 
w leczeniu zaburzeń lipidowych 
w praktyce lekarza rodzinnego

Cho ro by ukła du krą że nia sta no wią od wie lu lat jed ną
z głów nych przy czyn cho ro bo wo ści i śmier tel no ści w pol -
skiej po pu la cji. Wśród wie lu mo dy fi ko wal nych czyn ni ków
ry zy ka wy stą pie nia scho rzeń ser co wo-na czy nio wych jed -
nym z naj czę st szych jest dys li pi de mia.  W le cze niu cho rych
z hi per cho le ste ro le mią naj waż niej szą ro lę od gry wa ją po stę -
po wa nie nie far ma ko lo gicz ne ma ją ce na ce lu zmia nę sty lu ży -
cia oraz far ma ko te ra pia opar ta przede wszy st kim na sta ty -
nach[1]. Nie mniej jed nak u nie których cho rych mo no te ra pia
sta ty ną mo że oka zać się nie wy star cza ją ca, zwła szcza gdy
ma ksy mal ne to le ro wa ne daw ki po zo sta ją niż sze od za le ca -
nych. Le cze nie zło żo ne sta ty ną w po łą cze niu z in hi bi to rem
wchła nia nia cho le ste ro lu mo że istot nie po pra wić kon tro lę
po zio mu li pi dów przy jed no cze snym zmniej sze niu ry zy ka
wy stą pie nia dzia łań nie po żą da nych, wpły wa jąc tym sa mym
ko rzy st nie na pro fil bez pie czeń stwa te ra pii.

Wpro wa dze nie

Cho ro by ukła du ser co wo-na czy nio we go sta no wią je den
z głów nych pro ble mów epi de mio lo gicz nych, spo łecz nych

i kli nicz nych po pu la cji kra jów wy so ko roz wi nię tych[1]. Ist nie -
je wie le mo dy fi ko wal nych czyn ni ków ry zy ka, które wpły wa -
ją nie ko rzy st nie na roz wój i prze bieg cho rób ukła du krą że -
nia. W prak ty ce kli nicz nej jed nym z naj czę st szych po zo sta je
od lat dys li pi de mia. Hi per cho le ste ro le mia jest jed nym z naj -
sil niej szych czyn ni ków roz wo ju miaż dży cy[2]. Wie le lat te mu
po twier dzo no, że ob ni że nie po zio mu cho le ste ro lu 
o 1 mmol przy czy nia się do ob ni że nia śmier tel no ści z przy -
czyn ser co wo-na czy nio wych o 25%[2]. We dług da nych po -
cho dzą cych z ba dań NA TPOL PLUS, NA TPOL 2011, 
WO BASZ i WO BASZ II dys li pi de mia do ty czy po nad 60%
Po la ków[3-6]. War to pod kre ślić, że za le dwie u 11% z nich
po twier dzo no sku tecz ność le cze nia hi po li pe mi zu ją ce go. Po -
mi mo po stę pu, ja ki do ko nał się w le cze niu dys li pi de mii na
prze strze ni ostat nich lat, od se tek cho rych le czo nych opty -
mal nie jest nadal nie za do wa la ją cy[6]. Nie po wo dze nia w osią -
gnię ciu głów ne go ce lu te ra peu tycz ne go, ja kim jest re duk cja
po zio mu LDL (low den si ty li po pro te in), wy ni ka ją przede
wszy st kim z trud no ści w prze strze ga niu za le ceń te ra peu -
tycz nych, sto so wa nia zbyt ma łych da wek sta tyn, jak rów nież
z nie do sta tecz ne go sto so wa nia le cze nia zło żo ne go[6]. 
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The combination of ezetimibe and rosuvastatin in the treatment of dyslipidemia in general practitioner’s
clinical practice
Summary

Cardiovascular diseases have been one of the main causes of morbidity and mortality in the Polish population for many years. Among the

many modifiable risk factors for cardiovascular disease, one of the most common is dyslipidemia. In the treatment of patients with

hypercholesterolemia, the most important role is played by non-pharmacological procedures aimed at lifestyle changes and pharmacotherapy

based primarily on statins. However, in some patients, statin monotherapy may not be sufficient, especially when the maximum tolerated

doses remain below those recommended. Treatment with statins in combination with a cholesterol absorption inhibitor can significantly

improve the control of lipid levels while reducing the risk of side effects, thus favorably affecting the safety profile of therapy.
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Za nim wdro ży my le cze nie… 
Kil ka słów o dia gno sty ce dys li pi de mii

Dia gno sty ka dys li pi de mii opie ra się na ozna cze niu pa ra -
me trów li pi do wych z prób ki krwi, po bra nej naj le piej na
czczo, choć wy ka za no, że stę że nia cho le ste ro lu cał ko wi te go
(TC, to tal cho le ste rol), LDL oraz HDL (high den si ty li po pro -
te in) nie są za leż ne od spo ży wa ne go po sił ku. Ce lem do kład -
nej oce ny ro dza ju za bu rzeń li pi do wych na le ży ozna czyć stę -
że nie LDL, HDL wraz z po zio mem trój gli ce ry dów (TG, tri -
gli ce ri des) oraz nie-HDL. Oce na stę że nia nie-HDL jest
szcze gól nie istot na u cho rych ze znacz nie podwyż szo nym
po zio mem TG, u których stę że nie LDL wy li czo ne ze wzo -
ru Frie de wal da nie jest mia ro daj ne. Na le ży tak że roz wa żyć
ozna cze nie apo li po pro te i ny (apoB) oraz li po pro te i ny a (Lpa,
li po pro te in a)[2]. Przed roz po czę ciem le cze nia na le ży za wsze
pa mię tać o moż li wo ści wy stę po wa nia szcze gól nych po sta ci
dys li pi de mii, tj. wtór nej, hi per li pi de mii ro dzin nej mie sza nej
oraz hi per cho le ste ro le mii ro dzin nej mo no ge no wej[2,7]. Roz -
po zna nie jed nej z nich jest nie zwy kle istot ne i w du żej mie -
rze de ter mi nu je czas pod ję cia, wy bór ro dza ju oraz sto pień
in ten sy fi ka cji le cze nia (Ry ci na 1). Na le ży rów nież pa mię tać,
że ry zy ko wy stą pie nia po wi kłań ser co wo-na czy nio wych jest
szcze gól nie wy so kie u cho rych ob cią żo nych tzw. ate ro gen -
ną dys li pi de mią. Pro fil li pi do wy u tych cho rych cha rak te ry zu -
je się podwyż szo nym po zio mem TG, ob ni żo nym po zio -
mem HDL, pra wi dło wym lub nie znacz nie podwyż szo nym

po zio mem LDL oraz obe cno ścią tzw. ma łych gę stych
LDL[2,6]. Ate ro gen na dys li pi de mia wy stę pu je szcze gól nie czę -
sto wśród cho rych z oty ło ścią, cu krzy cą, ze spo łem me ta bo -
licz nym i prze wle kłą nie wy dol no ścią ne rek. Mo no te ra pia
sta ty ną mo że oka zać się nie wy star cza ją ca w tej gru pie pa -
cjen tów, dla te go na le ży za wsze pa mię tać o moż li wo ści roz -
sze rze nia le cze nia po przez do łą cze nie fi bra tu[2].

Kie dy roz po cząć i jak pro wa dzić le cze nie?

Naj waż niej szym ce lem le cze nia dys li pi de mii jest ob ni że -
nie po zio mu LDL. Do dat ko wy mi ce la mi te ra peu tycz ny mi
mo gą być rów nież nie-HDL oraz stę że nie apo li po pro te i ny
B (apo B). Po ziom cho le ste ro lu cał ko wi te go, przy dat ny
w stra ty fi ka cji ry zy ka ser co wo-na czy nio we go, nie sta no wi
ce lu te ra peu tycz ne go, z wy jąt kiem sy tu a cji, w której in ne pa -
ra me try pro fi lu li pi do we go nie są do stęp ne[2]. Do ce lo wa
war tość LDL jest uza leż nio na od ry zy ka wy stą pie nia po wi -
kłań ser co wo-na czy nio wych, dla te go przed roz po czę ciem
le cze nia hi po li pe mi zu ją ce go na le ży je osza co wać u każ de go
cho re go. Kwa li fi ka cja cho re go do jed nej z grup (bar dzo wy -
so kie go, wy so kie go, umiar ko wa ne go i ni skie go ry zy ka) opie -
ra się na po szu ki wa niu czyn ni ków ry zy ka cho rób ukła du krą -
że nia, obe cno ści tych scho rzeń, nie wy dol no ści ne rek, cu -
krzy cy oraz osza co wa niu ry zy ka 10-let nie go zgo nu
z przy czyn ser co wo-na czy nio wych we dług kar ty SCO RE –
Sy ste ma tic Co ro na ry Risk Esti ma tion (wyt. dys li pi de mia; Ta -
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Ryc. 1. Wstêpne rozpoznanie i postêpowanie w wybranych szczególnych rodzajach dyslipidemii (zmodyfikowano na podstawie [2,6,7])
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be la 1). War to pod kre ślić, że w pol skiej po pu la cji na le ży sto -
so wać kar ty POL-SCO RE[8]. We dług ak tu al nych za le ceń na -
le ży wdro żyć le cze nie far ma ko lo gicz ne nie zwłocz nie u cho -
rych du że go ry zy ka i LDL �100 mg/dl oraz bar dzo du że go
ry zy ka i LDL �70 mg/dl. U czę ści po zo sta łych cho rych na le -
ży roz wa żyć in ter wen cję far ma ko lo gicz ną w przy pad ku nie -
sku tecz no ści mo dy fi ka cji sty lu ży cia, u in nych nie ma ko -
niecz no ści sto so wa nia in ter wen cji ukie run ko wa nej na li pi dy[2]

(Ta be la 1).

Jak le czyć far ma ko lo gicz nie cho rych z dys li pi de mią w świe -
tle ak tu al nych wy tycz nych?

Le ka mi pierw sze go rzu tu u zde cy do wa nej więk szo ści
cho rych z hi per cho le ste ro le mią są sta ty ny. W wie lu ran do -
mi zo wa nych ba da niach kli nicz nych po twier dzo no ko rzy st ny
wpływ sta tyn na re duk cję zda rzeń ser co wo-na czy nio wych
oraz zmniej sze nie pro gre sji miaż dży cy, zwła szcza u cho rych
bar dzo wy so kie go i wy so kie go ry zy ka ser co wo-na czy nio -
we go. Ist nie je wie le do stęp nych pre pa ra tów z tej gru py, ale
w prak ty ce kli nicz nej naj czę ściej sto so wa ne są trzy: ator wa -
sta ty na, ro su wa sta ty na oraz sim wa sta ty na[9]. Po szcze gól ne
sta ty ny róż nią się mię dzy so bą wła ści wo ścia mi far ma ko ki ne -
tycz ny mi i far ma ko dy na micz ny mi. War to pa mię tać, że ro su -
wa sta ty na, w prze ci wień stwie do ator wa sta ty ny czy sim wa -
sta ty ny, nie pod le ga istot ne mu me ta bo li zmo wi wą tro bo we -
mu za po śre dnic twem CYP, dla te go rzad ko wcho dzi
w in te rak cje z in ny mi le ka mi, co ma szcze gól nie istot ne zna -
cze nie w prak ty ce kli nicz nej[2]. Na le ży rów nież pod kre ślić, że
bio rąc pod uwa gę bez pie czeń stwo te ra pii, ator wa sta ty na ja -
ko sta ty na li po fil na jest pre fe ro wa na u cho rych z za bu rze nia -
mi funk cji ne rek, a ro su wa sta ty na (hy dro fil na) u cho rych

z dys funk cją wą tro by. Daw ko wa nie sta tyn na le ży do sto so -
wać in dy wi du al nie, w za leż no ści od sy tu a cji kli nicz nej.
U cho rych wy so kie go i bar dzo wy so kie go ry zy ka ser co wo-
-na czy nio we go z re gu ły sto su je się sil ne sta ty ny w ma ksy -
mal nych daw kach. U cho rych ze znacz nie podwyż szo nym
po zio mem LDL, jak rów nież cho rych po prze by tym ostrym
ze spo le wień co wym (ACS, acu te co ro na ry syn dro me), du -
że daw ki sil nych sta tyn (ro su wa sta ty na 20-30 mg, ator wa sta -
ty na 80 mg) są sto so wa ne już na po cząt ku te ra pii i u wszy -
st kich cho rych bez prze ciw ska zań[2].

Gdy mo no te ra pia nie wy star czy…

W le cze niu hi po li pe mi zu ją cym z za sto so wa niem sta tyn
na le ży przede wszy st kim pa mię tać o do bo rze od po wie dnio
wy so kich da wek, zwięk sza nych w ra zie po trze by do ma ksy -
mal nych lub ma ksy mal nie to le ro wa nych. Nie mniej jed nak
in ten sy fi ka cja le cze nia sta ty ną nie za wsze jest moż li wa,
przede wszy st kim ze wzglę du na wy stę po wa nie ob ja wów
nie po żą da nych, ta kich jak: mial gia, mio pa tia, do le gli wo ści żo -
łąd ko wo-je li to we, aler gia, uszko dze nie wą tro by, bar dzo
rzad ko rab do mio li za. Po nad to na le ży pa mię tać, że podwo -
je nie daw ki sta ty ny ob ni ża do dat ko wo po ziom LDL za le -
dwie o 7%, przy jed no cze snym istot nym zwięk sze niu ry zy -
ka wy stą pie nia po wi kłań le cze nia[2]. Ist nie je rów nież gru pa
cho rych, u których le cze nie ma ksy mal ną za le ca ną daw ką sta -
ty ny nie po zwa la osią gnąć do ce lo we go stę że nia LDL. Na le -
żą do niej przede wszy st kim cho rzy z hi per cho le ste ro le mią
ro dzin ną. Po nad to cho rzy wy so kie go i bar dzo wy so kie go ry -
zy ka ser co wo-na czy nio we go z istot nie podwyż szo nym po -
zio mem TG (�200 mg/dl) mo gą wy ma gać te ra pii łą czo nej
z fi bra tem[2].

Modyfikacja stylu
¿ycia, farmakoterapia

Modyfikacja stylu
¿ycia, farmakoterapia

Modyfikacja stylu
¿ycia, rozwa¿yæ
farmakoterapiê

Modyfikacja stylu
¿ycia, rozwa¿yæ
farmakoterapiê

�190 mg/ld

Modyfikacja stylu
¿ycia, farmakoterapia

Modyfikacja stylu
¿ycia, farmakoterapia

Modyfikacja stylu
¿ycia, rozwa¿yæ
farmakoterapiê

Bez interwencji

155-189 mg/dl

Modyfikacja stylu
¿ycia, farmakoterapia

Modyfikacja stylu
¿ycia, farmakoterapia

Modyfikacja stylu
¿ycia, rozwa¿yæ
farmakoterapiê

Bez interwencji

100-154 mg/dl

Modyfikacja stylu
¿ycia, farmakoterapia

Modyfikacja stylu
¿ycia, rozwa¿yæ
farmakoterapiê

Bez interwencji

Bez interwencji

70-99 mg/dl

Modyfikacja stylu
¿ycia, rozwa¿yæ
farmakoterapiê

Bez interwencji

Bez interwencji

Bez interwencji

<70 mg/dl

�10 lub bardzo du¿e
ryzyko

�5 do <10 lub du¿e
ryzyko

�1 do <5

<1

Ryzyko sercowo-
-naczyniowe 
(SCORE) (%)

Stê¿enie LDL-C

Tabela 1. Strategie interwencji w zale¿noœci od ca³kowitego ryzyka sercowo-naczyniowego i poziomu LDL (zmodyfikowano na podstawie [2])

SCORE, systemic coronary risk estimation
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Kie dy na le ży roz wa żyć le cze nie zło żo ne sta ty ną 
i in hi bi to rem wchła nia nia cho le ste ro lu?

Za rów no w przy pad ku cho rych nie to le ru ją cych in ten -
syw ne go le cze nia sta ty ną, jak rów nież u tych le czo nych
nie sku tecz nie ma ksy mal ną daw ką sil nej sta ty ny, na le ży roz -
wa żyć wdro że nie le cze nia zło żo ne go, do da jąc in hi bi tor
wchła nia nia cho le ste ro lu, tj. eze ty mib. Na le ży pod kre ślić,
że do łą cze nie eze ty mi bu w daw ce 10 mg/do bę po zwa la
ob ni żyć po ziom LDL o do dat ko we 24%. W ba da niu 
IM PRO VE-IT wy ka za no, że le cze nie zło żo ne sim wa sta ty ną
i eze ty mi bem wy wie ra znacz nie więk szy wpływ na ob ni że -
nie po zio mu LDL niż mo no te ra pia sta ty ną[10]. War to rów -
nież za zna czyć, że eze ty mib sta no wi bar dzo waż ną al ter -
na ty wę te ra peu tycz ną dla cho rych, którzy z róż nych po -
wo dów nie mo gą być le cze ni sta ty ną[2]. Eze ty mib jest
le kiem ha mu ją cym wy biór czo wchła nia nie cho le ste ro lu
w je li cie cien kim, pro wa dząc do zmniej sze nia je go trans -
por tu do wą tro by, a tym sa mym do zwięk sze nia gę sto ści
re cep to rów dla LDL. Efek tem koń co wym dzia ła nia eze ty -
mi bu jest ob ni że nie po zio mu LDL, TG, apo B, TC oraz
w nie wiel kim stop niu rów nież zwięk sze nie HDL. Okres
pół tr wa nia le ku wy no si 1-2 h, tmax 4-12 h i jest wy da la ny
głów nie z ka łem, w mniej szym stop niu z mo czem. Do
głów nych dzia łań nie po żą da nych le ku na le żą za bu rze nia
żo łąd ko wo-je li to we, na to miast sto so wa ne go łącz nie ze
sta ty ną – mial gia i ła god na dys funk cja wą tro by[11]. War to
pod kre ślić, że te ra pia łą czo na po zwa la na osią gnię cie ce lu
te ra peu tycz ne go przy za sto so wa niu niż szej daw ki sta ty ny,
a więc ry zy ko wy stą pie nia po wi kłań z jej przyj mo wa niem
jest istot nie niż sze.

W le cze niu zło żo nym eze ty mib mo że być sto so wa ny
z do wol ną sta ty ną, nie mniej jed nak naj czę ściej jest ko ja -
rzo ny z rosu wa sta ty ną lub ator wa sta ty ną. Szcze gól nie sku -
tecz ne, po twier dzo ne wie lo ma ba da nia mi, jest po łą cze nie
eze ty mi bu z naj sil niej szą sta ty ną, tj. rosu wa sta ty ną[12-14].
W ba da niu AC TE, prze pro wa dzo nym w gru pach cho rych
umiar ko wa ne go, wy so kie go i bar dzo wy so kie go ry zy ka
ser co wo-na czy nio we go, po twier dzo no znacz nie więk szą
sku tecz ność le cze nia zło żo ne go rosu wa sta ty ną (w daw ce
5 mg lub 10 mg) i eze ty mi bem (10 mg) niż mo no te ra pii
rosu wa sta ty ną w dwu krot nie więk szej daw ce[15]. Podob -
nych ob ser wa cji do ko na no w ba da niu EXPLO RER, po -
rów nu jąc sku tecz ność rosu wa sta ty ny w daw ce 40 mg
oraz rosu wa sta ty ny 40 mg w po łą cze niu z eze ty mi bem
w daw ce 10 mg[16]. Yang I i wsp. po rów na li sku tecz ność
le cze nia róż ny mi daw ka mi ro su wa sta ty ny w mo no te ra pii
z le cze niem zło żo nym (rosu wa sta ty ną i eze ty mi bem), po -
twier dza jąc znacz nie więk szą efek tyw ność sto so wa nia obu
le ków łącz nie w re duk cji LDL[17]. Po nad to in ni au to rzy wy -
ka za li, że le cze nie zło żo ne (rosu wa sta ty na 20 mg + eze -
ty mib 10 mg) nie tyl ko ko rzy st nie wpły wa na po ziom li pi -
dów, ale rów nież niesie za sobą zmia ny ja ko ścio we, re du -
ku jąc stę że nie ma łych gę stych i oksy do wa nych LDL
u cho rych z cu krzy cą[18,19]. U cho rych z ostrym za wa łem
mię śnia ser co we go (AMI, acu te my o car dial in farc tion) le -
czo nych rosu wa sta ty ną i eze ty mi bem stwier dzo no istot nie
niż szy po ziom hsCRP (high-sen si ti vi ty C-re ac ti ve pro te in)
oraz Lp-PLA2 (li po pro te in as so cia ted pho spho li pa se
A2)[20]. U cho rych ze sta bil ną cho ro bą wień co wą po twier -
dzo no sku tecz ność po wyż sze go le cze nia zło żo ne go w re -
duk cji stę że nia hsCRP, IL-6 oraz MMP-9, wpły wa ją ce go
ko rzy st nie na sta bi li za cję bla szek miaż dży co wych[21].
Wśród do stęp nych w Pol sce le ków zło żo nych (SPC, sin -
gle pill com bi na tion) ze sta ty ny i in hi bi to ra wchła nia nia
cho le ste ro lu znaj du ją się rosu wa sta ty na z eze ty mi bem
oraz ator wa sta ty na z eze ty mi bem. Pre pa ra ty zło żo ne
z rosu wa sta ty ny i eze ty mi bu obej mu ją eze ty mib w daw ce
10 mg oraz rosu wa sta ty nę w daw kach 5, 10 i 20 mg. Sze -
ro ki wa chlarz do stęp nych da wek umoż li wia za ra zem in dy -
wi du a li za cję i opty ma li za cję le cze nia hi po li pe mi zu ją ce go
u cho rych wy ma ga ją cych te ra pii łą czo nej[11]. War to pod -
kre ślić, że SPC wpły wa ko rzy st nie na sto so wa nie się cho -
rych do za le ceń oraz ich prze strze ga nie[22]. Pod su mo wu -
jąc, far ma ko te ra pię hi per cho le ste ro le mii na le ży roz po cząć
od mo dy fi ka cji sty lu ży cia oraz sta ty ny, do łą cza jąc w ra zie
trud no ści w osią gnię ciu ce lu te ra peu tycz ne go eze ty mib,
a na stęp nie in hi bi tor kon wer ta zy pro pro te i no wej ty pu 9
z ro dzi ny sub ti li zy ny/ke ksy ny (PCSK9; Ry ci na 2).

Ryc. 2. Schemat zalecanego leczenia hipolipemizuj¹cego
(zmodyfikowano wed³ug [2,6])



Wy tycz ne a prak ty ka kli nicz na: jak jest na praw dę?

W am bu la to ryj nej prak ty ce kli nicz nej po zo sta je je szcze
wciąż wie le do zro bie nia w kwe stii efek tyw ne go le cze nia
dys li pi de mii. Au to rzy jed nej z prac ma ją cej na ce lu oce nę ro -
dza ju i za kre su mo dy fi ka cji le cze nia hi per cho le ste ro le mii
przez kar dio lo gów w wa run kach am bu la to ryj nych w Pol sce
wy ka za li, że mo dy fi ka cja le cze nia hi per cho le ste ro le mii opie -
ra się głów nie na in ten sy fi ka cji far ma ko te ra pii sta ty ną oraz za -
sto so wa niu rosu wa sta ty ny w miej sce uprze dnio sto so wa -
nych pre pa ra tów. Po mi mo to, u wie lu cho rych nadal sto so -
wa no sub op ty mal ne daw ki sta tyn, a te ra pię sko ja rzo ną
z eze ty mi bem wdra ża no rzad ko[23].

Pod su mo wa nie

Dia gno sty ka i le cze nie dys li pi de mii to je den z naj czę st -
szych pro ble mów spo ty ka nych w co dzien nej prak ty ce kli -
nicz nej le ka rzy wie lu spe cjal no ści. Po mi mo znacz nej po pra -
wy sku tecz no ści te ra pii hi po li pe mi zu ją cej na prze strze ni
ostat nich lat, u wie lu cho rych kon tro la po zio mu li pi dów nadal
nie jest opty mal na. Za sto so wa nie pre pa ra tów zło żo nych ze
sta ty ny i in hi bi to ra wchła nia nia cho le ste ro lu nie tyl ko ko rzy st -
nie wpły wa na ob ni że nie hi per cho le ste ro le mii, ale istot nie
po pra wia prze strze ga nie za le ceń te ra peu tycz nych, pro wa -
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