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Езетиміб і покращення кардіоваскулярних наслідків:  
сучасні докази та перспективи

продемонстровано виражене зниження 
частоти серйозних кардіоваскулярних 
подій серед учасників, які отримували 
езетиміб у комбінації зі статинами. По-
зитивний ефект езетимібу спостерігався 
серед пацієнтів чоловічої та  жіночої 
статі, в т. ч. у людей похилого віку, хворих 

цукровий діабет (ЦД), а також у пацієн-
тів, котрим раніше було проведене шун-
тування коронарної артерії.  Езетиміб 
(як і статини) відіграє роль у зниженні 
біомаркерів запалення та сприяє регресу-

вищезазначеним позитивним ефектам, 
а також сприятливому профілю безпеки 
езетиміб широко використовується в ком-
бінації зі статинами у випадках, коли мо-
нотерапія не дозволяє досягти цільових 

-
альної непереносимості статинів. Призна-
чення езетимібу регламентоване в новіт-

-

-
пейського товариства кардіологів (ESC).

Як відомо, відкладення ЛПНЩ, які 
-

ках артерій спричиняє атеросклероз. 
-

-

інсульт і транзиторна ішемічна атака, 
атеросклероз периферичних судин, –  
найчастіші причини смерті в  усьому 
світі. Саме тому вкрай важливою є пер-

шляхом контролю факторів ризику, як-от 
гіперхолестеринемія, діабет та артері-
альна гіпертензія. В багатьох клінічних 
та епідеміологічних дослідженнях проде-
монстрований взаємозв’язок між рівнем 

-
зитивну кореляцію із серцево-судинним 
ризиком, тоді як тривале підтримання 

Статини є найрозповсюдженішими гі-
поліпідемічними препаратами. Фармако-
логічна мішень статинів –  фермент 3-гід-

-

-
тааналіз 27 рандомізованих досліджень 
(загальна кількість учасників склала 

-

за допомогою  статинів ризик загрозливих 

 кардіоваскулярних подій зменшується 

Статини дозволяють знизити плазмові 

прийом асоційований з компенсаторним 
збільшенням продукції печінкових рецеп-
торів ЛПНЩ, отже, й з підсиленням захо-
плення сироваткових ЛПНЩ у печінці. 
Водночас спостерігається активніша 

 абсорбція ЛПНЩ у тонкому кишечнику 

-
пробувань терапевтичної дії статинів 
доведено, що навіть після інтенсивного 
лікування статинами в пацієнтів зберіга-
ється певний залишковий ризик серцево- 
судинних ускладнень. П’ятирічна час-
тота серйозних кардіоваскулярних подій 
 становила 22% серед учасників із серцево- 
судинними захворюваннями в анамнезі; 
для пацієнтів, котрі не мали раніше опи-
саних хвороб серцево-судинної системи, 

може бути спричинений ліпідозалежними 
(високий рівень тригліцеридів і низький 
рівень ліпопротеїнів високої щільності), 
а також ліпідонезалежними факторами, 
як-от рівень запалення. Пошук альтерна-
тивних варіантів гіполіпідемічної терапії 
протягом минулого десятиріччя дозволив 
езетимібу вийти на передній план як діє-

плазми та  допомагає зменшити кардіова-
скулярні ризики.

Езетиміб знижує абсорбцію ліпідів енте-
роцитами тонкого кишечнику, інгібуючи 
холестеринові транспортні білки, в т. ч. 
схожий на протеїн Німанна –  Піка С -ре-

-
вання статинами (тобто інгібіторами хо-
лестериногенезу в печінці) й інгібіторами 
кишкової абсорбції ЛПНЩ демонструє 
 кумулятивний  гіполіпідемічний ефект, що 
є важливим для пацієнтів, які не можуть 

монотерапії статинами та мають високі за-
лишкові ризики серцево- судинних усклад-

-
-

валися ефекти комбінації симвастатину 
й езетимібу та монотерапії симвастатином 

-
дення випробування знаходилися в ста-
більному стані та мали рівні ліпідів крові 
в межах, регламентованих клінічними ре-
комендаціями. До дослідження залучили 

-

Критерії виключення: кліренс кре-
атиніну <30 мл/хв, захворювання пе-
чінки в  активній стадії, заплановане 
коронарне шунтування. Первинна кон-
трольна точка дослідження: сумарна 
частота таких подій, як смерть унаслі-
док серцево-судинного захворювання, 

-
ронарній реваскуляризації (за умови, що 
такі події сталися протягом 30 днів від 
рандомізації та не зумовили смерті па-
цієнта). Вторинні контрольні точки: за-
гальна смертність, серйозні кардіова-
скулярні наслідки, інсульт, або сумарна 

а також ургентна коронарна реваску-
ляризація через >30 днів після рандо-
мізації, або загальна частота смертей 

0

5

10

15

20

25

  
*

,   

 
**

  

-  
/

C

C

C



33

www.health-ua.com
КАРДІОЛОГІЯ

НА ПІДСТАВІ ДОКАЗІВ

унаслідок серцево-судинних захворю-
-

частота ургентних і планових операцій 
з коронарної реваскуляризації, прове-
дених через >30 днів після рандомізації.

Середній вік учасників дослідження 

була коронарна ангіографія; для 70% 
учасників проведено підшкірне коро-
нарне втручання під час госпіталіза-
ції, що передувало початку клінічного 

-
римували терапію статинами перед 
тим, як бути госпіталізованими; після 
вищезазначеної госпіталізації частка 
пацієнтів, котрим були призначені ста-

-

а в  групі симвастатину й езетимібу –  
-

сягнення первинної контрольної точки, 
а також всіх трьох вторинних точок була 

езетиміб (рис.).  Позитивні наслідки при-
йому езетимібу відзначалися в усіх під-
групах, найбільше – серед хворих віком 
>75 років і пацієнтів із ЦД. 

Схожі результати отримано у випро-

комбінація езетимібу й розувастатину 
значно покращувала ліпідний профіль 

яких додаткових побічних ефектів. Ком-
бінована терапія переносилася навіть 
краще, ніж еквівалентна доза розувас-
татину, завдяки різним метаболічним 
шляхам дії двох препаратів.

Похилий вік є фактором підвищеного 
ризику розвитку серйозних ускладнень 

-
ють лише <6% загального пулу пацієн-

-
тинів часто призводять до побічних ефек-
тів у людей похилого віку; вважається, 
що застосування комбінації езетимібу та 
статинів дозволяє досягнути цільових рів-

частоти небажаних реакцій. Саме такі 
результати були отримані в дослідженні 

статинів допомогло значно знизити рівні 
-

скулярні ризики в учасників віком понад 
75 років. Цікаво, що абсолютне зменшення 
ризику досягнення первинних контроль-
них точок у літніх пацієнтів було значно 
вираженішим, ніж у молодших учасників 

ЦД в анамнезі збільшує ризик захво-
рювань коронарних артерій і підвищує 

-
цієнти із ЦД демонструють вираженіші 
позитивні ефекти лікування езетимібом.

Підгрупа ЦД у складі дослідження 
-

-
шою ймовірністю зустрічалися жінки, 

 коронарним шунтуванням в анамнезі. 

Пацієнти із ЦД, які отримували комбі-
новану терапію, протягом 7 років про-
демонстрували абсолютне зниження 
ризику на 5,5% (співвідношення ризи-

-
нотерапії статинами за той же період по-
казали абсолютне зниження ризику лише 

Найсильніше відносний ризик знизився 
-

серцево-судинної смерті, предиктором 
якого слугує зниження швидкості клу-

-
цій, що досліджували дію статинів, була 
продемонстрована закономірність щодо 
зниження частоти первинних серцево- 
судинних ускладнень зі зменшенням сиро-

-
зитивний ефект нівелюється подальшим 
погіршенням ниркової функції і знижен-

-

комбінація симвастатину та езетимібу 
дозволяє знизити ризики несприятливих 
кардіоваскулярних подій у пацієнтів із 

регламентоване використання езети-

результати були отримані й у дослідженні 

<60 мл/хв. Додавання езетимібу до ліку-
вання статинами покращувало параме-

Також відмічалося зниження кардіоваску-
-

Ще одним фактором, який дає змогу 
оцінити перебіг кардіоваскулярних за-
хворювань і можливість виникнення 
ускладнень, є розмір холестеринових 
бляшок. Доведено, що прийом стати-
нів модифікує перебіг атеросклерозу 
коронарних судин шляхом уповіль-
нення росту бляшок та їх регресії. До-

виявити, наскільки ефективніше ком-
бінована гіполіпідемічна терапія буде 
зменшувати розмір атеросклеротичних 
уражень порівняно зі стандартним лі-

-
-

нованої терапії об’єм бляшок знизився 
на 78% порівняно з 58% регресії бляшок 
унаслідок монотерапії.

-
-

сокого ризику, показано досягнути цільо-
-

-
мендаціях Європейської кардіологічної 
спілки (ESC) з менеджменту дисліпідемій 
зазначається, що для вторинної профі-
лактики серцево- судинних  ускладнень 

<55 мг/дл або зниження на >50% від по-

-

дози статинів не дозволяють досягнути 

таких показників, то обидва документи 
рекомендують додати до гіполіпідемічної 
терапії езетиміб (рекомендації класу ІІа 

-
ції ESC щодо фармакологічного зниження 
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