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1. Co je ezetimib a jaký má mechanizmus 
účinku?
Ezetimib je selektivním inhibitorem transportního Niemann-
-Pick C1-like 1 (NPC1L1) proteinu lokalizovaného v kartáčo-
vém lemu střeva, respektive na kanalikulárním pólu hepato-
cytu, jež podmiňuje vstřebávání cholesterolu a rostlinných 
sterolů z těchto míst do cirkulace. Inhibicí NPC1L1-proteinu 
dochází k poklesu „nabídky“ alimentárního cholesterolu ját

rům, následovanému vystupňovanou syntézou LDL-recep-
torů na povrchu hepatocytů vedoucí k přesunu plazmatic-
kého LDL-C do intracelulárního kompartmentu. Zde je na 
místě připomenout význam současného užití kombinace sta-
tinu s ezetimibem (tzv. duální inhibici), jelikož se díky snížené 
nabídce cholesterolu z  potravy urychluje jeho endogenní 
syntéza, která by měla být v  ideálním případě blokována 
právě statinem.
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Abstrakt
Ezetimib – blokátor absorpce cholesterolu a rostlinných sterolů ze střeva a intrahepatálních žlučovodů – je považován za 
účinnou a bezpečnou možnost dalšího prohloubení účinku statinů na hladiny krevních lipidů, zejména pak LDL-choleste-
rolu (LDL-C). Jedná se o velmi dobře tolerovaný lék s minimem nežádoucích účinků, který lze využívat v kombinacích se 
všemi dostupnými statiny k dosažení cílových hodnot LDL-C. Je známo, že ezetimib v monoterapii redukuje hladiny LDL-C 
přibližně o 20 %, zatímco v kombinaci se statinem může být tato redukce až 2násobná. Preskripce ezetimibu se obdobně 
jako u statinů opírá o evidenci z klinických studií, za zmínku stojí zejména studie IMPROVE-IT, která doložila největší přínos 
jeho užití u nejrizikovějších nemocných, především pak u pacientů s diabetes mellitus 2. typu. Obecně nachází ezetimib své 
uplatnění, pokud nelze dosáhnout cílových hodnot LDL-C maximální dávkou či maximální tolerovanou dávkou statinů. Rela-
tivně nově je uvolněna preskripce ezetimibu všem specializacím včetně praktických lékařů, lze tedy předpokládat postupný 
nárůst jeho využívání, jelikož do současnosti byl stále často opomíjeným hypolipidemikem.
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Abstract
Ezetimibe – a blocker of the absorption of cholesterol and plant sterols from the intestine and intrahepatic bile ducts – 
is considered an effective and safe possibility of further enhancing the effect of statins on blood lipid levels, especially 
LDL-cholesterol (LDL-C). It is a well-tolerated medication with very few side effects and can be used in combination with all 
available statins to achieve the desired LDL-C target levels. As a single agent, ezetimibe is known to reduce LDL-c levels by 
approximately 20%, while in combination with a statin, the reduction may be as high as twofold. As with statins, prescrip-
tion of ezetimibe is based on evidence from clinical trials, especially the IMPROVE-IT study which has shown the greatest 
benefit of its use is in the high-risk patients, especially in those with type 2 diabetes mellitus. In general, ezetimibe is useful 
where LDL-C target levels cannot be achieved with the maximum dose or the maximum tolerated dose of statins. The pre-
scription of ezetimibe has now been approved for all medical specialties, including general practitioners, therefore a gradual 
increase of its use may be expected since it has frequently been a little appreciated lipid-lowering drug until now.
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2. Jaký má ezetimib vliv na hladiny 
plazmatických lipidů?
Monoterapie ezetimibem vede k redukci hladiny LDL-C při-
bližně o 20 %, zatímco v kombinaci se statinem může být 
tento pokles až 2násobný (pozn. zdvojnásobení dávky sta-
tinu redukuje LDL-C přibližně o 6 %). Proto je zcela zásadní 
(tak jako to vídáme zcela běžně v klinické praxi) současné 
užití ezetimibu se statinem v  jakékoliv dávce či ve formě 
alternativního podávání [1].

Podávání ezetimibu dále snižuje hladiny plazmatických 
fytosterolů, a to až o 50 %.

3. Má ezetimib ještě další účinky kromě 
snížení LDL-C?
I přes velmi specifické působení lze v dostupné literatuře 
dohledat zajímavé údaje, které nesouvisejí s  jeho trado
vaným hypolipidemickým účinkem. Práce japonských autorů 
dokumentují jeho pozitivní vliv na endoteliální dysfunkci, in-
tenzitu zánětlivé odpovědi a  další ukazatele kardiovas
kulárního (KV) rizika včetně množství viscerálního tuku. Za 
zmínku stojí také fakt, že ezetimib příznivě ovlivňuje inzuli
novou rezistenci, což je vysvětlováno interakcí NPC1L1-pro-
teinu s receptory na povrchu hepatocytu, případně sníženou 
absorpcí volných mastných kyselin. Působením ezetimibu 
dále dochází k poklesu tvorby chylomikronů – celkově tedy 
pozitivně působí na postprandiální lipemii, což je patrné ze-
jména u pacientů s diabetes mellitus 2. typu (DM2T). Výše 
uvedené mechanizmy také zlepšují průběh nealkoholového 
postižení jater (Non-Alcoholic Fatty Liver Disease – NAFLD), 
jež je častým nálezem právě u  pacientů s  metabolickým 
syndromem či DM2T [2,3,4].

4. Snižuje ezetimib riziko aterotrombotických 
cévních příhod?
V  případě ezetimibu na tuto otázku dala jasnou odpověď 
studie IMPROVE-IT  – sekundárně preventivní studie, do 
které bylo zařazeno na 18 000 pacientů do 10 dnů po akut-
ním koronárním syndromu s  výchozí hladinou LDL-C 1,3–
3,2 mmol/l (resp. 1,3–2,6 mmol/l u nemocných léčených 
nižší dávkou statinu, než odpovídá 40  mg simvastatinu) 
a následně sledováno po dobu 7 let. Zařazení probandi byli 
randomizováni ke kombinační léčbě simvastatin/ezetimib, 
nebo simvastatin/placebo, sledovanými parametry byly 
výskyt KV-úmrtí, infarktu myokardu (IM), nestabilní anginy 
pectoris (AP) vyžadující hospitalizaci, koronární revaskula-
rizace či cévní mozkové příhody (CMP). Sedmileté sledo-
vání dokumentovalo u  pacientů léčených kombinací sim-
vastatin/ezetimib signifikantní redukci relativního rizika 
(RRR) nefatálního IM o 13 % a nefatální CMP o 20 %, při-
čemž ostatní ukazatele nebyly statisticky významné a  zá-
sadně se nelišily v obou větvích studie [5].

Další prací, která stojí za zmínku, je studie SEAS (The 
Simvastatin and Ezetimibe in Aortic Stenosis), která zahr-
novala 1 873 pacientů ve věku 45–85 let s asymptomatic-
kou lehkou až středně těžkou aortální stenózou a srovná-

vala kombinační léčbu simvastatin/ezetimib vs placebo. Ve 
skupině léčených pacientů došlo jednak k signifikantní RRR 
výskytu ischemických KV-příhod o 22 %, jednak k signifi-
kantní RRR potřeby implantace aortokoronárního bypassu 
o 32 % [6].

V  roce 2011  byly publikovány výsledky studie SHARP 
(Study of Heart and Renal Protection), v níž bylo sledováno více 
než 9 000 pacientů s chronickým renálním onemocněním/re-
nálním selháním dosud bez anamnézy IM či koronární revaskula-
rizace. Pacienti byli randomizováni v poměru 4 : 1 : 4 k léčbě sim-
vastatinem 20 mg s ezetimibem 10 mg vs simvastatinem 20 mg 
vs placebo, po roce studie pak byli pacienti simvastatinové větve 
rozděleni mezi kombinaci simvastatin/ezetimib a  placebovou 
skupinu (k ozřejmění bezpečnosti přidání ezetimibu k již zave-
dené terapii simvastatinem). Kombinační hypolipidemická te-
rapie vedla k RRR výskytu KV-příhod o 17 %; současně nebylo 
zaznamenáno zvýšené riziko myopatií, hepatopatií, malignit či 
mortality nesouvisející s KVO [7].

5. S jakými statiny máme ezetimib používat?
V souladu se současnou evidencí je nutno hned úvodem po-
znamenat, že pacienti mají větší prospěch z  léčby vysoce 
intenzivní dávkou statinu (atorvastatin 40–80  mg a  rosu
vastatin 20–40 mg) ve srovnání s dávkami nižšími, a proto 
považujeme dnes titraci statinu do maximální nebo maxi-
mální tolerované dávky za prioritu. Kombinační léčbu s eze-
timibem volíme až při správně titrované dávce statinu a ne-
dosažení cílových hodnot LDL-C. V kontextu výše zmíněné 
duální inhibice bychom však vždy měli usilovat o využití ja-
kéhokoliv tolerovaného statinu, případně o jeho alternativní 
podávání.

6. Kdo profituje z léčby ezetimibem nejvíce?
Největší profit z kombinační léčby mají samozřejmě pacienti 
nejvíce rizikoví, lze tedy říci, že profit je do jisté míry přímo 
úměrný výši KV-rizika. Pokud se poohlédneme za daty z kli-
nických studií, nejvíce profitovali z kombinační léčby stati-
nem a ezetimibem nemocní s DM2T (ve studii IMPROVE-IT 
se u diabetiků snížil výskyt KV-příhod o 14 % oproti pacien-
tům bez diabetu), po prodělaném aortokoronární bypassu, 
s chronickým onemocněním ledvin/renálním selháním, dále 
pak ženy, osoby starší 65 let či osoby již léčené hypolipid
emiky ve srovnání s „naivními“ pacienty [5,8].

7. Jaké je riziko terapie ezetimibem?
Ezetimib je považován za lék s výbornou tolerancí, prakticky 
bez nežádoucích účinků; ty byly v řadě klinických studií srov-
natelné s monoterapií statinem, resp. placebem. Velkou vý-
hodou ezetimibu může být také jeho mediální „neposkvr-
něnost“ ve srovnání s velmi často negativně diskutovanými 
statiny.

Jeho nejčastěji popisovaným nežádoucím účinkem je 
gastrointestinální intolerance  – dyspepsie, bolesti břicha, 
průjem či nadýmání. Dalšími možnými nežádoucími účinky 
pak mohou být myalgie, hepatopatie či únava.
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Vzhledem k tomu, že ezetimib podléhá zejména entero-
hepatální cirkulaci, není indikován u  pacientů se středně 
závažnou a závažnou jaterní insuficiencí (Child-Pugh skóre 
> 7), avšak lze jej bezpečně použít u pacientů s renálním se-
lháním včetně pacientů s vypočtenou glomerulární filtrací 
< 30 ml/min/1,73 m2 [9].

8. Jaký je algoritmus použití ezetimibu 
v současnosti?
Pro názornost je současná praxe užití ezetimibu v České re-
publice shrnuta ve 2 přehledných schématech (schéma 1, 
schéma 2), jež vycházejí z  doporučení odborných společ-
ností.

9. Jak vidí ezetimib současná doporučení?
Dle současných guidelines by měl být ezetimib podáván u všech 
pacientů ve vysokém, resp. velmi vysokém KV-riziku, u kterých 
nebylo maximální nebo maximálně tolerovanou dávkou statinu 

dosaženo cílové hodnoty LDL-C (schéma 3, tab). Dále by měl 
být využit u pacientů se sitosterolemií – onemocněním charak-
terizovaným nadměrným vstřebáváním rostlinných sterolů ze 
střeva [10].

10. Jaké podmínky úhrady má ezetimib?
V  souladu se zprávou Státního úřadu pro kontrolu léčiv 
(SÚKL) je ezetimib hrazen u nemocných adherujících jednak 
k nefarmakologickým léčebným opatřením, jednak k zave-
dené hypolipidemické terapii, u nichž nelze dosáhnout in-
tenzivní statinovou terapií (maximální tolerovanou dávkou 
atorvastatinu či rosuvastatinu, v  případě statinové intole-
rance maximální tolerovanou dávkou jakéhokoliv statinu) 
či v kontextu statinové intolerance cílových hodnot LDL-C.

Od letošního roku SÚKL zrušil preskripční omezení, tj. 
léčivé přípravky s  obsahem ezetimibu mohou předepiso-
vat lékaři všech odborností včetně praktických lékařů. Je-
diným háčkem zůstává, že není „ezetimib jako ezetimib“, je-

Schéma 2 | Algoritmus užití ezetimibu

Schéma 1 | Algoritmus léčby pře zahájením kombinace s ezetimibem
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likož podmínky úhrady platí jen pro preparáty registrované 
do roku 2013, tj. část léčivých přípravků je dále vázána na 
odbornost – interní lékařství, kardiologie, diabetologie či lipi
dová centra [11].

Závěr
Závěrem lze konstatovat, že ezetimib je velmi účinným a bez-
pečným lékem, jež nachází své místo u pacientů, u nichž ne-
stačí maximální tolerovaná dávka statinů k  dosažení cílo-
vých hodnot LDL-C. Nově uvolněná preskripce je tak slibnou 
cestou k nárůstu jeho užívaní, lepší kontrole pacientů s dysli-
pidemií a v budoucnu třeba také k redukci KV-příhod.
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Schéma 3 | Kategorie KV-rizika. Upraveno podle [10]

Tab. | Cílové hodnoty lipidogramu pro dílčí kategorie KV-rizika. Upraveno podle [10]

riziko nízké středně zvýšené vysoké velmi vysoké extrémní*

LDL-C (mmol/l) < 3,0 < 2,6 a snížení nejméně  
o 50 % hodnot před léčbou

< 1,8 a snížení nejméně  
o 50 % hodnot před léčbou

< 1,4 a snížení nejméně  
o 50 % hodnot před léčbou

< 1,0

non-HDL-C (mmol/l) < 3,8 < 3,4 < 2,6 < 2,2 < 1,8

apoB (g/l) - < 1 < 0,8 < 0,65 -

* pacienti s recidivou KV-příhody do 2 let

KATEGORIE KARDIOVASKULÁRNÍHO RIZIKA

nízké KV riziko

SCORE < 1 %

vysoké KV riziko
markantně zvýšený jeden RF:
TC > 8 mmol/l, LDL-C > 4,9 mmol/l nebo TK ≥ 180/110 mm Hg

DM bez orgánového postižení, DM v trvání ≥ 10 let  
nebo s dalšími RF

CKD s GF 0,5–0,99 ml/s/1,73m2

SCORE ≥ 5 % a < 10 %

FH bez RF KVO

velmi vysoké KV-riziko
dokumentovaná KV-příhoda (klinicky nebo pomocí zobrazovacích metod) – akutní koronární syndrom (infarkt myokardu 
nebo nestabilní angina pectoris), stabilní angina pectoris, koronární revaskularizace, CMP, transitorní ischemická ataka; 
ICHDK; signifikantní aterosklerotické pláty zjištěné při USG-vyšetření nebo CT-koronarografii

DM s orgánovým poškozením, např. proteinurie, neuropatie nebo retinopatie; DM ≥ 3 RF KVO nebo DM1T v trvání > 20 let

chronické onemocnění ledvin (CKD) s GF < 0,5 ml/s/1,73 m2

SCORE > 10 %

familiární hypercholesterolemie (FH) s přítomným KVO nebo dalšími RF KVO

střední KV riziko

pacienti s DM1T < 35 let věku
nebo s DM2T < 50 let věku
v trvání <  10 let 
bez dalších RF KVO 

SCORE ≥ 1 % a < 5 %

proLékaře.cz | 18.10.2025


