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Repatha 140 mg injektioneste, liuos, esitäytetty kynä

Vaikuttava aine: Evolokumabi. Vaikutusmekanismi:  Evolokumabi on selektiivinen PCSK9:n estäjä. Estämällä PCSK9:n toimintaa se lisää maksan LDL-reseptorien määrää ja pienentää seerumin LDL-ko-
lesterolipitoisuutta. Käyttöaiheet: Aikuisten primaarisen (heterotsygoottisen familiaalisen ja ei-familiaalisen) hyperkolesterolemian tai sekamuotoisen dyslipidemian hoitoon, ruokavalion ohella: yhdessä 
statiinin kanssa tai statiinin ja muiden veren rasva-arvoja alentavien hoitojen kanssa potilaille, joiden LDL-kolesterolipitoisuus ei laske tavoitetasolle suurimmalla siedetyllä statiiniannoksella, tai yksinään tai 
yhdessä muiden veren rasva-arvoja alentavien hoitojen kanssa, kun potilas ei siedä statiinia tai statiini on vasta-aiheinen. Homotsygoottisen familiaalisen hyperkolesterolemian hoitoon aikuisille ja 12 vuotta 
täyttäneille nuorille yhdessä muiden rasva-arvoja alentavien hoitojen kanssa. Repathan vaikutusta sydän- ja verisuoniperäiseen sairastuvuuteen ja kuolleisuuteen ei ole vielä määritetty. Annostus:  Aikuisten 
primaarinen hyperkolesterolemia ja sekamuotoinen dyslipidemia:  140 mg kahden viikon välein tai 420 mg kerran kuukaudessa. Aikuisten ja 12 vuotta täyttäneiden nuorten homotsygoottinen familiaalinen 
hyperkolesterolemia: aloitusannostus 420 mg kerran kuukaudessa. Kun hoito on kestänyt 12 viikkoa, annostelua voidaan tihentää siten, että 420 mg:n annos annetaan kahden viikon välein, ellei kliinisesti 
merkittävää vastetta ole saavutettu. Afereesihoitoa saaville potilaille voidaan antaa aloitusannostuksena 420 mg kahden viikon välein heidän afereesiaikataulunsa mukaisesti.  Ihon alle. 420 mg:n annos an-
netaan 3 esitäytetyllä kynällä peräkkäisinä pistoksina 30 minuutin aikana. Vasta-aiheet:  Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa Apuaineet mainituille apuaineille. Varoitukset ja käyttöön liittyvät 
varotoimet:  Munuaisten vajaatoiminta: Vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa (eGFR < 30 ml/min/1,73 m2) sairastavia potilaita ei ole tutkittu. Repathan käytössä on noudatettava varovaisuutta, jos potilaalla on 
vaikea munuaisten vajaatoiminta. Maksan vajaatoiminta: Evolokumabin kokonaisaltistuksen on havaittu olevan pienempi kohtalaista maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla, mikä voi heikentää LDL-ko-
lesterolipitoisuutta pienentävää tehoa. Siksi saattaa olla perusteltua seurata tarkoin näiden potilaiden tilaa. Vaikeaa maksan vajaatoimintaa (Child-Pugh-luokka C) sairastavia potilaita ei ole tutkittu. Repathan 
käytössä on noudatettava varovaisuutta, jos potilaalla on vaikea maksan vajaatoiminta. Kuiva luonnonkumi: Lasisen esitäytetyn kynän neulansuojus on valmistettu kuivasta luonnonkumista (lateksin johdannai-
nen), joka voi aiheuttaa allergisia reaktioita. Yhteisvaikutukset: Repathasta ei ole tehty varsinaisia yhteisvaikutustutkimuksia. Repathan kliinisissä tutkimuksissa arvioitiin statiinien ja evolokumabin farma-
kokineettistä yhteisvaikutusta. Evolokumabin puhdistuma oli noin 20 % suurempi potilailla, jotka saivat samanaikaisesti statiineja. Tämä ei heikentänyt evolokumabin farmakodynaamista vaikutusta lipideihin. 
Statiinien annostusta ei tarvitse muuttaa, kun niitä annetaan yhtaikaa Repathan kanssa. Repathan farmakokineettisiä ja farmakodynaamisia yhteisvaikutuksia ei ole tutkittu muiden rasva-arvoja alentavien 
lääkkeiden kuin statiinien ja etsetimibin kanssa. Raskaus ja imetys: Ei ole olemassa tietoja tai on vain vähän tietoja Repathan käytöstä raskaana oleville naisille. Repathaa ei pidä käyttää raskauden aikana, 
ellei raskaana olevan potilaan kliininen tilanne edellytä evolokumabihoitoa. Ei tiedetä, erittyykö evolokumabi ihmisen rintamaitoon. On päätettävä lopetetaanko rintaruokinta vai lopetetaanko Repatha-hoito 
ottaen huomioon rintaruokinnasta aiheutuvat hyödyt lapselle ja hoidosta koituvat hyödyt äidille.  Haittavaikutukset: Primaarisen hyperkolesterolemian ja sekamuotoisen dyslipidemian hoitoa koskevissa 
keskeisissä tutkimuksissa yleisimmin raportoidut haittavaikutukset suositeltuja annoksia käytettäessä olivat nenänielun tulehdus, ylähengitystieinfektio, selkäkipu, nivelsärky, influenssa ja pahoinvointi. 
Turvallisuusprofiili oli homotsygoottista familiaalista hyperkolesterolemiaa sairastavilla potilailla samanlainen kuin primaarista hyperkolesterolemiaa ja sekamuotoista dyslipidemiaa sairastavilla potilailla.  
Yleisimmin esiintyneet injektiokohdan reaktiot olivat injektiokohdan punoitus, kipu ja mustelmat. Repathan 
käytöstä lapsipotilaiden hoidossa on vain vähän kokemuksia. Turvallisuudessa ei havaittu eroa nuorten ja 
aikuisten homotsygoottista familiaalista hyperkolesterolemiaa sairastavien potilaiden välillä. Repathan tur-
vallisuutta ja tehoa ei ole varmistettu primaarista hyperkolesterolemiaa ja sekamuotoista dyslipidemiaa sai-
rastavien lapsipotilaiden hoidossa. Iäkkäät potilaat: Yli 75-vuotiailla potilailla ei havaittu turvallisuuteen liittyviä 
ongelmia, mutta tiedot tästä ikäryhmästä ovat vähäisiä.  Hoidon turvallisuudessa ja tehossa ei havaittu yleisiä 
eroja näiden ikäryhmien ja nuorempien potilaiden välillä. Raportoi epäillyt haittavaikutukset Lääkealan turval-
lisuus- ja kehittämiskeskukselle (www.fimea.fi). Säilytys: Säilytä jääkaapissa (2°C - 8°C). Ei saa jäätyä. Pidä 
esitäytetty kynä alkuperäispakkauksessa. Herkkä valolle. Kun Repatha on otettu pois jääkaapista, sitä voidaan 
säilyttää huoneenlämmössä (enintään 25 °C) alkuperäispakkauksessa, ja se on käytettävä 1 viikon kuluessa. 
Reseptilääke. Ei SV-korvattava. Pakkaus ja hinta 8/2015 alkaen: Repatha 140 mg 6 SureClick esitäytettyä 
kynää, TOH ilman alv 1459,00 €, VMH+alv 1805,71 €. Lisätiedot:  Repatha®-valmisteyhteenveto  7/2015 tai 
Amgen AB, sivuliike Suomessa, PL 86, 02101 Espoo. Puh. (09) 54 900 500
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+   Jopa 95 % potilaista saavutti LDL-kolesterolitason < 1,8 mmol/l1

+   Yksi 140 mg:n annos joka toinen viikko ihon alle1

+  LDL-kolesterolipitoisuus laski noin 55 % - 75 % jo ensimmäisellä   
 viikolla ja vaikutus säilyi pitkäaikaishoidossa1

REPATHA®

ENSIMMÄINEN PCSK9:N ESTÄJÄ
ALENTAA LDL-KOLESTEROLIA ENNAKOITAVASTI JA TEHOKKAASTI1

2 (2)

Mallit kolmiosta ja vakiolauseesta:

Suomeksi:  Tähän lääkkeeseen kohdistuu lisäseuranta.

Ruotsiksi: Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning.

Englanniksi:  This medicinal product is subject to additional monitoring.

Fimea antaa tarvittaessa lisäneuvontaa asiassa. 

Lue lisää: 

Fimean verkkotiedote 5.9.2013 (lisäseuranta alkaa)

Lisätietoja: 

Liisa Näveri, yksikön päällikkö, p. 029 522 3340
Kristiina Pellas, yliproviisori, p. 029 522 3422 

Sähköpostiosoitteet ovat muotoa etunimi.sukunimi@fimea.fi.
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m a r k u S  J u o n a l a

 Uudet preventiolääkkeet

L U K U  5

Valtimokovettumataudin ehkäisyssä on ensisijais-
ta sen tärkeimpien riskitekijöiden (diabetes, dysli-
pidemia, kohonnut verenpaine ja tupakointi) mah-
dollisimman tehokas hoito ja ehkäisy yhdistäen 
elämäntapa- ja lääkeinterventioita. Vaikka kaikkiin 
riskitekijöihin on olemassa tehokkaita hoitoja, suu-
rella osalla potilaistamme ne eivät silti ole tavoite-
tasolla. Tässä katsauksessa keskitytään mahdolli-
siin uusiin preventiolääkkeisiin.  Verenpainetautiin 
on kehitteillä useita eri vaikutusmekanismeilla toi-
mivia lääkehoitoja ja myös toimenpiteellisiä inter-
ventioita. Dyslipidemian hoito perustuu jatkos-
sakin pääosin statiinilääkitykseen, uudemmista 
lääkeryhmistä mielenkiintoisin on LDL-resepto-
rin toimintaan vaikuttavat PCSK9:n estäjät. Viime-
aikaisten tutkimusten perusteella ne ovat erittäin 
tehokkaita statiinihoidon rinnallakin. Diabeteksen 
hoitoon on viime vuosina tullut useita uusia lääke-
aineryhmiä (gliptiinit, GLP-1-agonistit ja SGLT-2:n 
estäjät), joiden suhteen etenkin kahdesta jälkim-
mäisestä odotetaan lisätietoa niiden vaikutuksista 
valtimotautitapahtumien ilmenemiseen.

Valtimokovettumataudin vakavimmat seuraukset, sepelval-
timotauti, aivohalvaus ja alaraajojen verenkiertohäiriöt, il-
menevät tavallisimmin keski-ikäisillä ja vanhoilla ihmisillä. 
Näiden tautien taustalla oleva ateroskleroosi alkaa kuiten-
kin jo lapsuudessa, mistä ovat olleet ensimmäisinä esi-
merkkeinä Korean ja Vietnamin sodissa kaatuneilla nuoril-
la todetut valtimomuutokset  (1, 2). Valtimotaudin synnyn 
on todettu olevan monitekijäinen (3). Siihen sairastumi-
sen riskiä lisäävät niin geneettiset kuin useat ympäristöte-
kijät, kuten korkea kolesteroli, korkea verenpaine, diabe-
tes, tupakointi ja liikalihavuus. Ensisijaista olisikin koko 
tautiprosessin ehkäiseminen ja hidastaminen, ei vain seu-
rauksien hoitaminen. Pohjois-Karjala projektin (4) innoit-
tamana tässä onkin Suomessa onnistuttu melko hyvin, sillä 
1970-luvun alun jälkeen työikäisessä väestössämme valti-
mokovettumataudin ilmeneminen on vähentynyt radikaa-
list i (5). Vaikka hoitomuodot ovat kehittyneet suuresti tänä 
aikana, pääosa suotuisasta muutoksesta johtuu ehkäisevis-
tä, riskitekijöihin vaikuttaneista toimis ta (5). Tautikuorma 
ei kuitenkaan ole vähentynyt, vaan se on siirtynyt vanhem-
piin ikäluokkiin. Tämän vuoksi ehkäiseviä toimenpiteitä 
tarvitaan edelleen. Lisätarvetta niille ovat luomassa myös 
lisääntyvän lihavuuden ja sen liitännäissairauksien aiheut-
tamat ongelmat. 

Tässä katsauksessa keskitytään uusiin preventiolääk-
keisiin, mutta on syytä muistaa, että kansanterveydellises-
ti tärkein ja ensisijainen ehkäisevän lääketieteen vaikutus-
keino on pyrkimys optimaalisiin elintapoihin, päätekijöinä 
monipuolinen ja terveellinen ravinto, riittävä liikunta ja tu-
pakoimattomuus. Preventiolääkkeistä käsitellään tärkeim-
piin valtimotaudin riskitekijöihin, kohonneeseen veren-
paineeseen, dyslipidemiaan, diabetekseen ja tupakointiin, 
vaikuttavia valmisteita.

Kohonnut verenpaine
Kohonneen verenpaineen on jo pitkään tiedetty olevan 
merkittävä valtimokovettumataudin riskitekijä. On arvi-
oitu, että verenpaineen kohotessa 20/10 mmHg valtimo-
tautikuoleman riski kaksinkertaistuu (6). Tärkeimmät ko-
honneen verenpaineen hoitoon tällä hetkellä käytettävät 
lääkeaineryhmät ovat ACE:n estäjät, ATR-salpaajat, beeta-
salpaajat, diureetit ja kalsiumkanavan salpaajat. Mikäli yh-
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dellä lääkkeellä ei saada riittävää hoitovastetta, paras tehon 
ja haittavaikutusten suhde saadaan käyttämällä samanaikai-
sesti usean eri lääkeaineryhmän valmistetta maksimitasoa 
pienemmillä annoksilla. Vaikka on useita tehokkaita lääk-
keitä ja niiden yhdistelmiä, maassamme vain alle puolet 
verenpainepotilaista pääsee hoitotavoitteisiin (7). Näin ol-
len uusille lääkevalmisteille ja hoitomuodoille olisi tarvetta.

Kuten oheisesta taulukosta 1 voi todeta, monia veren-
painelääkevalmisteita on tällä hetkellä potilastutkimusvai-
heessa (8). Useimmat niistä vaikuttavat reniini-angioten-
siini-aldosteroni- järjestelmän kautta. Muita mekanismeja 
ovat erilaiset vasoaktiivisiin peptideihin (esim. natriureet-
tiset peptidit) vaikuttavat valmisteet, dopaminergiseen 
välittäjäjärjestelmään liittyvät lääkeaineet sekä suoliston 
suola-aineenvaihduntaa muokkaavat molekyylit. Hoitotoi-

menpiteistä viime vuosina on suurimpia odotuksia herättä-
nyt munuaisten sympaattinen denervaatio, jonka on satun-
naistamattomissa tutkimuksissa todettu laskevan systolista 
verenpainetta 15–30 mmHg (8). Viime vuonna julkaistun 
vertailututkimuksen mukaan toimenpide ei kuitenkaan 
ollut merkittävästi parempi kuin ns. lumetoimenpide (9). 
Kaikista näistä hoitomuodoista tarvitaan vielä lisää tutki-
mustietoa ennen niiden laajamittaista potilaskäyttöä. 

Dyslipidemia
Dyslipidemian on jo pitkään tiedetty olevan merkittävä 
valtimokovettumataudin syytekijä. 1980-luvun jälkeen 
statiinit ovat mullistaneet dyslipidemian hoidon ja valti-
mokovettumataudin prevention (10). Ne vaikuttavat mer-

Taulukko 1. Tutkimusvaiheessa olevat verenpainelääkkeet.

Lääke Vaikutusmekanismi Tutkimusvaihe

BAY 94–8862 (finerenone) Mineralokortikoidireseptorin antagonisti Faasi IIb

LCI699 Aldosteronisyntaasin estäjä Faasi II 

C21 Angiotensiini II -reseptorin agonisti Prekliininen

XNT ACE2:n aktivaattori Prekliininen

DIZE ACE2:n aktivaattori Prekliininen

rhACE2 ACE2:n aktivaattori Faasi I

HP-β-CD/Ang1-7 Angiotensiini1-7 -analogi Prekliininen

AVE0991 Mas-agonisti (ei-peptidi) Prekliininen

CGEN-856S Mas-agonisti (peptidi) Prekliininen

Alamandine/HPβCD Mas-riippuvainen reseptoriagonisti Prekliininen

PC18 Aminopeptidaasi N:n estäjä Prekliininen

RB150 (QGC001) Aminopeptidaasi A:n estäjä Faasi I

LCZ696 Kaksoisvaikutteinen angiotensiinireseptori-neprilysiiniestäjä Faasi III

SLV-306 (daglutril) Kaksoisvaikutteinen endoteliinireseptori-neprilysiiniestäjä Faasi II

PL-3994 Natriureettisen eteispeptidin agonisti Faasi II

C-ANP4-23 NPR-C-selektiivinen natriureettisen eteispeptidin analogi Prekliininen

Vasomera (PB1046) Vasoaktiivisen suolistoreseptori 2:n agonisti Faasi II

AZD1722 (tenapanor) Suoliston Na+/H+-vaihtaja 3:n estäjä Faasi I

Etamicastat Dopamiinin β-hydroksylaasin estäjä Faasi I

Rokotteet

CYT006-AngQβ Angiotensiini II Faasi II

AngII-KLH Angiotensiini II Prekliininen

pHAV-4AngIIs Angiotensiini II Prekliininen

ATRQβ-001 Angiotensiini II:n tyypin 1 reseptori Prekliininen

ATR12181 Angiotensiini II:n tyypin 1 reseptori Prekliininen

Taulukko 1. 
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kittävästi elimistön omaan kolesterolituotantoon. Statiinit 
lisäävät myös maksan LDL-reseptorien aktiivisuutta, mikä 
tehostaa erityisesti kolesterolin takaisinottojärjestelmää. 
Statiinit laskevat tehokkaasti LDL-kolesterolia ja vähentä-
vät valtimotautitapahtumia. Ne ovat melko hyvin siedet-
tyjä, suurimpina ongelmina lihaskivut (ml. suonenvedot) 
ja lisääntynyt diabetesalttius (11). Osa potilaista ei kuiten-
kaan saavuta hoitotavoitteita tai pysty käyttämään statiine-
ja, joten muitakin hoitovaihtoehtoja tarvitaan. 

Jo markkinoilla olevista lääkkeistä lisätietoa on viime 
aikoina saatu suolistossa kolesterolin imeytymistä estäväs-
tä etsetimibistä. Aiempien tutkimusten perusteella sen tie-
detään laskevan LDL-kolesterolipitoisuuksia tehokkaasti 
(12). IMPROVE-IT-tutkimuksen mukaan (13) etsetimi-
bin lisääminen simvastatiinin oheen sepelvaltimotautia jo 
sairastavilla potilailla vähentää seitsemän vuoden seuran-
nassa tilastollisesti merkittävästi, absoluuttisesti laskien  
2 %:n verran (34,7 % vs. 32,7 %) uusia valtimotautita-
pahtumia (suhteellinen riski (95 %:n luottamusväli) 0,94 
(0,89–0,99). Vaikka kahden prosenttiyksikön absoluutti-
sen riskin väheneminen seitsemän vuoden seurannassa ei 
ole kliinisesti kovin suuri, tämän tuloksen voidaan olettaa 
lisäävän lääkkeen käyttöä etenkin niillä potilailla, jotka ei-
vät sivuvaikutusten vuoksi pysty käyttämään statiineja tai 
pääse hoitotavoitteisiin pelkällä statiinihoidolla. 

Euroopan markkinoilla on saatavilla myös lomitapi-
di-valmiste, joka vaikuttaa mikrosomaalista triglyseridien 
kuljettajaproteiinia estämällä. Lääke on kohdistettu ja sitä 
on tutkittu pääosin homotsygoottista familiaalista hyperko-
lesterolemiaa sairastaville. Koska lääkkeen vaikutusmeka-
nismi ei ole riippuvainen LDL-reseptorin toiminnasta, sen 

on todettu olevan tehokas myös näillä potilailla laskien hei-
dän LDL-kolesterolipitoisuuksiaan keskimäärin lähes 50 % 
(14). Lääkkeeseen liittyy kuitenkin runsaasti gastrointesti-
naalisia sivuvaikutuksia, kuten vatsakipua, maksa-arvojen 
nousua ja maksan rasvoittumista, joten valmisteen käyt-
tö tuskin laajenee suuriin sepelvaltimotautipotilasryhmiin. 

Tällä hetkellä lupaavin dyslipidemiaan vaikuttava uusi 
lääkeaineryhmä on PCSK9:n (proprotein convertase subtili-
sin/kexin tyyppi 9) estäjät (15). Nämä valmisteet ovat vasta-
ainetekniikalla valmistettuja, ihonalaisesti pistettäviä lääk-
keitä. Niiden vaikutusmekanismi perustuu verenkierrossa 
olevien PCSK9-proteiinien neutraloimiseen (kuva). Tämän 
vuoksi nämä proteiinit eivät pääse estämään LDL-koleste-
rolia verenkierrosta poistavien LDL-reseptorien toimintaa. 
Näin ollen LDL-kolesterolin keruu verenkierrosta maksaan 
paranee. Tulokset PCSK9:n estäjiä käsittelevissä tutkimuk-
sissa ovat olleet hyviä: Ne vähentävät tehokkaasti LDL-ko-
lesterolia (50–70 %) ja apoB-pitoisuutta (30–50 %) (16). 
Niillä on suotuisia vaikutuksia HDL-kolesteroli- (kohoa-
vat 4–10 %) ja triglyseridipitoisuuksiin (laskevat 5–15 %)  
(16). Niiden teho on lähes samanlainen statiinilääkityk-
sen aikanakin (16). Lääkkeiden sivuvaikutukset ovat ol-
leet vähäisiä eivätkä ole potilastutkimuksissa johtaneet lää-
kityksen keskeytymisiin vertailuryhmää useammin (16).  
Laajojen hoitotutkimusten välivaiheen tulosten perusteel-
la PCSK9:n estäjät myös vähentävät merkittävästi valtimo-
tautipotilaiden uusintatapahtumia. Sekä alirokumabin että 
evolokumabin todettiin puolittavan korkean riskin poti-
laiden uusintatautitapahtuman suhteellisen riskin ja vä-
hentävän 1–1,5 vuoden seurannoissa kokonaisriskiä noin  
1 %:n suhteellisen riskin puolittuessa (17, 18). Tällä hetkel- 
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lä suurimmat kysymykset tämän lääkeaineryhmän kohdal-
la liittyvät sen annostelutapaan, sillä lääkkeet ovat pistettä-
viä, sekä mahdolliseen hintaan, koska tuotteet valmistetaan 
bioteknologisesti.

Muutama vuosi sitten suurin uusi toivo dyslipidemi-
alääkkeiden rintamalla olivat CETP:n (cholesteryl ester 
transfer protein, kolesteroliesterien siirtäjäproteiini) estäjät. 
Niiden on todettu kolesteroliesterien kuljetusjärjestelmään 
vaikuttamalla nostavan erittäin merkittävästi HDL-koleste-
rolipitoisuuksia (jopa 100 %) ja laskevan LDL-kolestero-
lipitoisuuksia (jopa 40 %) (19). Laajoissa seurantatutki-
muksissa tämän lääkeryhmän valmisteiden on kuitenkin 
todettu lisäävän valtimotautitapahtumia (19). Tämän on 
ajateltu mahdollisesti johtuvan määrällisesti lisääntyneen 
HDL-kolesterolin normaalia huonommasta toiminnasta, 
lisäksi yhdellä valmisteista (dalsetrapibi) oli aldosteronin 
kaltainen verenpainetta nostava vaikutus (19). Vielä käyn-
nissä olevat tutkimukset tulevat lopullisesti määrittämään 
tämän lääkeryhmän kohtalon.   

Kliinisiä potilastutkimuksia on julkaistu myös selek-
tiivisesti maksareseptoreihin vaikuttavasta kilpirauhas-
hormonimolekyylin muunnoksesta, eprotiromista. Sen 
on todettu laskevan LDL-kolesterolipitoisuuksia ainoana 
dyslipidemialääkkeenä jopa 40 % ja statiinin kanssa käy-
tettynä annoksesta riippuen 10–20 % (20, 21). Lääkkeen 
sivuvaikutuksena on kuitenkin merkittävä maksa-arvojen 
kohoaminen, esim. ALAT-arvojen on havaittu yli kaksin-
kertaistuvan lääkityksen aikana (21). 

On tärkeää muistaa, että lipidiarvojen vaikutus valti-
motaudin riskiin on koko elinkaaren ajalla kumulatiivinen. 
Geenitutkimuksissa on voitu todeta, että verrattuna niihin 
hyötyihin, mitä keski-iässä aloitetuilla statiinilääkityksillä 
on saatu, koko eliniän vaikuttavat suotuisat geenimuutok-
set antavat kaksinkertaisen edun (22). Näin ollen dyslipi-
demian hoidossa on syytä muistaa niin yksilö- kuin vä-
estötasollakin lapsuudesta alkava terveellisten elintapojen 
(ravinnon laatu ja määrä, liikunta) tärkeä merkitys.

  

Diabetes
Viimeistään siitä lähtien, kun suomalaisessa Itä–Länsi-tut-
kimuksessa (23) osoitettiin tyypin 2 diabeetikoiden ole-

van yhtä suuressa sydäninfarktin riskissä kuin infarktin jo 
kerran sairastaneet potilaat, diabetes on määritelty yhdek-
si valtimotaudin pääriskitekijöistä. Oli kyseessä sitten tyy-
pin 1 tai tyypin 2 diabetes, tärkeä valtimoitakin suojaava 
päämäärä on hyvä glukoositasapaino: pitkäaikaissokerin  
(GHbA1c) yksilöllinen tavoitetaso on diabeteksen tyypistä, 
liitännäissairauksista, iästä ja ammatista riippuen alle 6,5–8 %  
ilman hypoglykemiaongelmia. Tämän suhteen tärkeintä on 
yksilökohtainen hoito hyödyntäen tarpeen mukaan eri in-
suliinivalmisteita sekä muita glukoosipitoisuuteen vaikut-
tavia lääkkeitä. Sekä tyypin 1 (DCCT-EDIC) että tyypin 2 
diabeteksessa (UKPDS) hyperglykemian tehokkaan hoidon 
hyötyjen on osoitettu olevan pitkäaikaisia (ns. metaboli-
nen muisti) (24, 25).  ACCORD-tutkimuksen perusteella 
on kuitenkin varottava liian tiukkaa hoitotasapainoa, sillä 
luultavimmin lisääntyneiden hypoglykemioiden vuoksi se 
näyttää haitalliselta kuolleisuuden suhteen (26). 

Tyypin 1 diabeteksen hyperglykemian lääkehoidossa 
on ensisijaisena monipistosinsuliinihoito, ja tyypin 2 tau-
din peruslääke on pitkään ollut metformiini. Seuraavassa 
keskitytään uudempiin diabeteksen lääkevalmisteisiin ja 
niiden vaikutuksiin valtimokovettumatautiin ja sen riski-
tekijöihin (taulukko 2).  

DPP-4:n estäjät eli gliptiinit suurentavat elimistön tuot-
taman GLP-1:n pitoisuutta estämällä sitä luonnollisesti hajot-
tavaa entsyymiä (DPP-4). Täten ne parantavat glukoositasa-
painoa hidastamalla mahalaukun tyhjenemistä, hidastamalla 
insuliinin vastavaikuttajahormoni glukagonin vapautumista 
haimasta sekä parantamalla haiman insuliinia erittävien bee-
tasolujen toimintaa. Gliptiinit ovat tablettimuotoisia ja siten 
helposti annosteltavia lääkkeitä. Suomessa tällä hetkellä käy-
tössä ovat linagliptiini, saksagliptiini, sitagliptiini, alogliptii-
ni ja vildagliptiini. Niitä käytetään monesti ensimmäisenä 
lisälääkkeenä, mikäli metformiinin teho ei ole riittävä. Ryh-
män valmisteet ovat hyperglykemian hoidossa tehokkaita ja 
turvallisia, eikä niiden käyttöön liity hypoglykemian riskiä. 
DPP-4-estäjät eivät vaikuta merkittävästi laskevan verenpai-
netasoja (27). Sen sijaan rasvametaboliassa gliptiinit vaikutta-
vat suotuisasti etenkin aterianjälkeisiin triglyseridipitoisuuk-
siin (27). Painoon niillä ei ole merkittävää vaikutusta (27). 
Koska gliptiinit tulivat markkinoille ensimmäisinä uusista 
diabeteslääkkeistä, niiden turvallisuutta sydänsairauksien  

Vaikutukset valtimotaudin riskitekijöihin

Lääkeryhmä GHbA1c Systolinen 
verenpaine

LDL-
kolesteroli

HDL-
kolesteroli Triglyseridit Paino

DPP-4:n estäjät -0,5…0,8 % 0 -0,3 mmol/l 0 -0,2 mmol/l 0

GLP-1-agonistit -1…1,5 % -2 mmHg -0,05 mmol/l 0 -0,3 mmol/l -3…7 kg

SGLT-2:n estäjät -0,6…0,9 % -2…7 mmHg +10 % +2…8 % -2…6 % -2…3 kg

Taulukko 2. 

Taulukko 2. Uusien diabeteslääkkeiden vaikutukset valtimotaudin riskitekijöihin.
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suhteen on ehditty tutkia. Vaikuttaa siltä, että ryhmän lääk-
keet eivät vähennä tai lisää valtimokovettumatautitapah-
tumia, mutta niihin saattaa liittyä lisääntynyt sydämen va-
jaatoiminnan vaikeutumisen riski etenkin munuaisten 
vajaatoimintaa sairastavilla potilailla (28).  Viimeisimmässä 
sitagliptiinillä tehdyssä suuressa vertailututkimuksessa sy-
dämen vajaatoiminnan aiheuttamat sairaalahoidot eivät kui-
tenkaan olleet hoitoryhmässä lisääntyneet (29). 

Inkretiinimimeetit eli GLP-1-analogit vaikuttavat 
suoraan GLP-1-reseptorin kautta, mutta niiden hajoami-
nen elimistössä on tavalliseen GLP-1-peptidiin verrattu-
na äärimmäisen hidasta eliminaatiolle kriittisten amino-
happomuutosten takia. Tämän vuoksi ne lisäävät edellä 
mainittuja GLP-1:n vaikutuksia. Suomessa ovat käytös-
sä lyhytvaikutteiset eksenatidi, liksisenatidi ja liraglutidi. 
Kaikki GLP-1-analogit ovat ihon alle pistettäviä injektioval-
misteita, ja niillä yleensä korvataan gliptiinivalmiste, mikä-
li hoidon teho ei ole ollut riittävän hyvä. GLP-1-analogien 
hyötynä on painonlasku, esim. liraglutidilla keskimäärin 
jopa 7 kg ensimmäisten 20 hoitoviikon aikana (30). Lää-
keryhmän on todettu vaikuttavan suotuisasti myös koles-
teroli- ja verenpainearvoihin (30). 

Viimeisin markkinoille tullut diabeteslääkeryhmä on 
SGLT-2:n estäjät. Nämä lääkeaineet (dapagliflotsiini ja em-
pagliflotsiini) estävät selektiivisesti natriumglukoosikul-
jettajaproteiini 2:n toimintaa lisäten glukoosin erittymis-
tä virtsaan (keskimäärin 70 g/vrk, mikä vastaa 280 kcal/
vrk). Ryhmän lääkkeitä käytetään, mikäli hoidon teho ei 
ole riittävä metformiinin ja gliptiinin tai GLP-1-agonistin 
(ja insuliinin) yhdistelmällä tai muihin lääkityksiin liit-
tyy siedettävyysongelmia. SGLT-2:n estäjät laskevat painoa 
keskimäärin 3 kg ja systolista verenpainetta 4 mmHg (27). 
Sen sijaan niiden on yhdessä tutkimuksessa todettu nosta-
van LDL-kolesterolipitoisuutta noin 10 % (31)

.
Tupakointi
Niin aktiivinen kuin passiivinenkin altistuminen tupakan-
savulle on merkittävä valtimokovettumataudin vaarateki-
jä, minkä vuoksi tupakoinnin haittoja on pyritty ja onnis-
tuttu estämään erilaisin kansanterveystyön ja lainsäädännön 
keinoin (esim. verotus, tupakointikiellot yleisillä paikoilla). 
Tupakasta vieroituksessa auttavista lääkkeistä on Suomes-
sa saatavissa reseptivalmisteina varenikliinia, bupropionia ja 
nortriptyliiniä. Nämä kaikki ovat tehokkaita lääkityksiä, mut-
ta onnistuakseen hoito vaatii supportiivista tukea. Uutena 
mahdollisuutena on tutkittu nikotiinirokotteen vaikutuksia. 
Satunnaistetun lumelääkekontrolloidun tutkimuksen perus-
teella se ei kuitenkaan paranna tupakoinnin lopettamisen on-
nistumistodennäköisyyttä varenikliinihoidon rinnalla (32).

Lopuksi
Valtimokovettumataudin ehkäiseminen perustuu sen tär-
keimpien riskitekijöiden – kohonnut verenpaine, dyslipi-
demia, diabetes ja tupakointi – mahdollisimman hyvään 

hoitoon yhdistämällä tehokkaita elämäntapainterventioita 
ja lääkehoitoja. Vaikka kaikkiin riskitekijöihin on olemassa 
tehokkaita hoitoja, huonon hoitoihin sitoutumisen, niiden 
sivuvaikutusten ja riittämättömän tehon vuoksi uusia lää-
kehoitoja tarvitaan. Lähivuosina suurin mielenkiinto koh-
distuu PCSK9:n estäjiin dyslipidemian hoidossa sekä uusien 
diabeteslääkkeiden (gliptiinit, GLP-1-agonistit, SGLT-2:n es-
täjät) vaikutukseen valtimotautitapahtumien ilmenemisessä.
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