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TIVISTELMA

Astman hoidoksi voidaan harkita biologista lddkett4, jos astma on vaikea eiki pysy hallinnassa muulla mak-
simaallisella astmaldikitykselld. Allergiabarometritutkimuksen mukaan 2,5 prosenttia astmapotilaista arvioi
sairautensa vaikeaksi (Jantunen ym. 2018). Fimea on arvioinut, ettd vaikeaa eosinofiilista astmaa sairastavia
olisi Suomessa noin 1 120 henkil64 ja ettd vuosittain midra lisddntyisi noin 74 henkilolla. Yleensd biologisia
laakkeitd harkitaan lisdladkitykseksi tablettimuotoisen kortisonihoidon ohelle tai joskus sen sijaan. Tavoittee-
na on vihentdi astman pahenemisvaiheita sekd tablettimuotoisen kortisonihoidon annostusta. Biologisilla
ladkkeilld pyritddn vihentdmidn oireita ja vaikuttamaan suotuisasti keuhkojen toimintaan my6s keuhkojen
toimintakokein arvioituna. Talld hetkelld kdytettdvissd on omalitsumabi vaikeaan allergiseen astmaan sekd
1L5- ja ILsR-vasta-aineet (mepolitsumabi, benralitsumabi, reslitsumabi) vaikeaan eosinofiiliseen astmaan.
Kaikkien biologisia ladkkeitd aloittavien potilaiden hoitovaste arvioidaan lidkehoidon alussa ja sen jilkeen
maidrdvilein. On katsottu myos jarkevaksi keskittad hoidon arviointia, jotta lddkehoito voitaisiin aloittaa to-
dennikoisesti kaikkein eniten ladkityksestd hyotyville. Pddasialliset hoitoon liittyvit avoimet kysymykset
koskevat optimaalista hoidon pituutta ja sitd, muuttuuko hoitovaste mahdollisen liskkeen tauottamisen ja
uudelleen aloittamisen yhteydessa.

Avainsanat: omalitsumabi, mepolitsumabi, benralitsumabi, reslitsumabi, biologinen ldakehoito, astma,
anti-IL5, anti-IgE
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Biologinen ladke
Viimeisten kahden vuoden aikana markkinoille on
tullut kolme uutta biologista astman hoitoon tarkoi-
tettua ladkettd aiemman jo myynnissi olevan lisak-
si. IgE-vasta-aine (immunoglobuliini-E-vasta-aine)
omalitsumabi on ollut kiytossd allergisen astman
hoidossa jo pitkddn, mutta sen ohelle on nyt saatu
1L5 (interleukiini-5)-vasta-aineita (mepolitsumabi ja
reslitsumabi) ja 1LsR (interleukiini-5-reseptori)-vasta-
aine (benralitsumabi) (Taulukko 1; Boyman ym. 2015,
Darveaux ym. 2015, Caminati ym. 2018, Roth-Walter
ym. 2018). Biologinen ldike on tuotettu eldvissi orga-
nismissa, ja se kohdistuu sytokiineihin, reseptoreihin
tai muihin spesifeihin kohtiin. Tyypillisesti biologi-
nen ldéike on monoklonaalinen vasta-aine tai rekom-
binanttiproteiini. Tallainen lddke voi olla liukoinen
reseptori, joka sitoo sytokiinin ja estdd sen vaikutuk-
sen, tai mutatoitu sytokiini, joka sitoutuu reseptoriin,
mutta estdd sen aktivaation (Jokiranta 20106).
Biologisten lddkkeiden tuotantoprosessi on usein
monivaiheinen ja vaatii erilaisia vaiheita tuotteen
puhtauden ja laadun varmistamiseksi. Yleensi bio-
logiset lddkkeet annostellaan 2—4 viikon vilein (ben-
ralitsumabi 8 viikon vilein) suonensisiisesti tai ihon-
alaisina pistoksina. Biologisten lddkkeiden molekyy-
lipaino on suuri, eivitki ne ylitd veri-aivo-estetti eikd
niilla siten ole keskushermostovaikutuksia. Biologi-
set ladkkeet on kohdistettu solun ulkoisiin tai solun
pinnalla oleviin rakenteisiin (Roth-Walter ym. 2018).
Biologisten ladkkeiden eliminaatio tapahtuu muun
muassa maksan retikuloendoteelisysteemin kautta,
hitaasti. Biologiset ldikkeet ovat immunogeenisid
ja voivat aiheuttaa vasta-ainemuodostusta lddkettd
kohtaan.

Vaikea astma

Biologiset lddkkeet ovat astman lisdlddkkeita silloin,
kun hoitotasapainoa ja oireiden hallintaa ei saavuteta
muiden tavanomaisten astmaldikkeiden avulla. Ame-
rikkalainen ja eurooppalainen keuhkolddkariyhdistys
ovat ottaneet kantaa vaikean astman midritelmain ja
arvioineet astman olevan vaikea silloin, kun astmaa

ei saada hallintaan suuriannoksisesta inhalaatioste-
roidista ja toisesta astman yllapitohoitoon tarkoite-
tusta ladkityksestd huolimatta tai jos astman hallinta
hiviai, kun hoitoannoksia vihennetdin (Chung ym.
2014). Vaikean astman médritelmin my6td on kiinni-
tetty huomiota my6s astman hyviian diagnostiikkaan
ja systemaattiseen arvioon silloin, kun harkitaan bio-
logisia ladkehoitoja. Systemaattisessa arviossa kay-
dédn lapi, mihin potilaan astmadiagnoosi perustuu,
minkdlaisia potilaan oireet ovat ja ovatko ne yksin-
omaan astmaan liittyvid vai voiko oireiden taustalla
olla my6s muita syitd (Porsbjerg 2018, Kuva 1). Ta-
vanomaisia liitinnaissairauksia vaikeasti oireilevalla
astmapotilaalla ovat muun muassa krooninen rino-
sinuiitti ja bronkiektasiat (Taulukko 2). Systemaat-
tisessa arviossa tarkennetaan myds potilaan astman
alatyyppid eli arvioidaan, onko allergioita, eosinofili-
aa, lihavuutta ja uniapneaa astman ohella, tupakoin-
tiin liittyvdd astman ja keuhkoahtaumataudin yhdis-
telmad (asthma-COPD-overlap eli ACO) tai kroonis-
ta palautumatonta obstruktiota, jossa kuitenkin ast-
man tulehduksellinen komponentti on sammunut
tai vihdinen (Fajt ym. 2015, Israel ja Reddel 2017, Pa-
pi ym. 2018).

Astman alatyypit voivat olla my6s osin pdallekkai-
sid. Esimerkiksi eosinofiliaa tavataan usein ei-allergi-
sessa astmassa, mutta myos osalla allergista astmaa
sairastavista on merkitsevii veren tai yskoksen eosi-
nofiliaa. Téllainen potilas voi hyotyd sekd omalitsu-
mabista ettd 1L.5-vasta-aineista. Lisaksi on huomattu,
ettd submukosakerroksen eosinofiilien miira kor-
reloi lihavien painoideksin (BMI, body mass index)
kanssa (Desai ym. 2013). My0s yskoksen 1Ls-pitoisuus
on raportoitu olevan suurempi lihavilla verrattuna
lievisti yli- tai normaalipainoisiin. Ei kuitenkaan vie-
14 varmuudella tiedetd, onko lihavien hoitovaste pa-
rempi 1L5-vasta-aineisiin kuin normaalipainoisten.

Ennen kuin biologinen lddkehoito aloitetaan, on
myos aiheen tarkistaa, onko potilaalla jotakin muu-
ta oireilua yllapitavai tekijad, joka pitdisi huomioida
hoidossa (McCracken 2017). Esimerkiksi tupakoin-
ti lisdd inflammaatiota, huonontaa astmaldikkeiden

Ohjaa Onko astmalaakitys ollut Tarkista
tupakoinnin # saannollisesti kaytossa ja * inhalaatio-
lopettamiseen riittévalla annostuksella? tekniikka

Kuva 1. Vaikean astman hoidossa huomioitavia asioita ennen biologisen lddkehoidon arviota.
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Taulukko 1. Astman hoitoon tutkittuja biologisia ladkehoitoja (mukaeltu Caminati ym. 2018, Roth-Walter
ym. 2018). Lihavoidut ovat myyntiluvallisia Iddkkeitd Suomessa (benralitsumabi, mepolitsumabi, omalitsu-
mabi ja reslitsumabi astman indikaatiolla, dubilumabi atooppisen ihottuman indikaatiolla).

Ladke

Aralasti

Benralitsumabi
Dectrekumabi
Dupilumabi

Glassia

Infliksimabi
Lebrikitsumabi
Ligelitsumabi
Mepolitsumabi
Omalitsumabi
Pascolitsumabi

Pitrakinra

Reslitsumabi
Tetsepelumabi

Tralokinumabi

Zemalra

¥ vdhenee
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Vaikutusmekanismi

proteiini-inhibiittori, neutrofiilien
elastaasia vastaan

IL5-reseptori-vasta-aine
IL13-vasta-aine
IL4-reseptori-vasta-aine

proteiini-inhibiittori, neutrofiilien
elastaasia vastaan

TNF-vasta-aine
IL13-vasta-aine
|gE-vasta-aine
IL5-vasta-aine
IgE-vasta-aine
IL4-vasta-aine

[L4-vasta-aine

IL5-vasta-aine
TSLP-vasta-aine

IL13-vasta-aine

proteiini-inhibiittori, neutrofiilien
elastaasia vastaan
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Vaikutus astman pahenemisvaiheisiin

¥ korkean periostiinipitoisuuden ryhmassa

¥ 1s8832 G-alleelin suhteen homotsygootit,
rs3024585, rs3024622 ja rs4787956

¥ korkean periostiinipitoisuuden
ja DPP-4-ryhmassa
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tehoa ja ylldpitdd huonoa astman hoitotasapainoa
(Kuva 1). Lisiksi tarkistetaan, ettd potilas on oikeas-
ti kdyttanyt astmalddkkeitddn, ettd hin on kiyttinyt
niitd riittdvdn suurella annoksella ja ettd inhalaatio-
tekniikka on ollut hyva.

Omalitsumabi

Omalitsumabi on humanisoitu monoklonaalinen
lgGr-vasta-aine, joka sitoutuu IgE:en ja estdd sen si-
toutumista basofiileihin ja syottosolujen IgE-resepto-
reihin ja vihentdd vapaan IgE:n miarad (Normansell
ym. 2014, Patel ja Sur 2017). My6s histamiinin vapau-
tuminen basofiileista vihenee omalitsumabihoidon
myotd. Viimeisten kahden vuoden aikana omalitsu-
mabia onkin voitu kayttdd allergisen astman ohella
my0s krooniseen idiopaattiseen nokkosihottumaan.
Omalitsumabi vihentdd astman pahenemisvaihei-
ta ja sithen liittyvid paivystyskdyntejd sekd parantaa
keuhkojen toimintaa ja eliménlaatua (Normansell
ym. 2014). Omalitsumabin kiyttoaihe on IgE-vilittei-
nen astma. Se on tarkoitettu lisdladkkeeksi vaikean,
jatkuvan allergisen astman oirekontrollin paranta-
miseksi potilaille, joilla on ympérivuotinen allergia,
toistuvia oireita, heikentynyt keuhkojen toiminta ja
useita pahenemisvaiheita. Omalitsumabin annostel-
laan painon ja kokonais-IgE-pitoisuuden mukaisesti
2-4 viikon vilein ihonalaisina pistoksina.

Mepolitsumabi

Mepolitsumabi on humanisoitu monoklonaali-
nen IgGr-vasta-aine, joka kohdistuu IL5:een. Se es-
tdd 1Ls:n signaloinnin ja vihentdi eosinofiilien tuo-
tantoa ja lyhentia eosinofiilien elinikii. Eosinofiilit
ovat astmaan ja atopiaan liittyvid valkosoluja. ILs on

tirked eosinofiilien kasvuun ja erilaistumiseen vai-
kuttava sytokiini, joka vaikuttaa my0s eosinofiilien
kertymiseen kudoksiin, aktivaatioon ja elinaikaan.
Mepolitsumabi vihentdi veren eosinofiilien maaras,
astman pahenemisvaiheita sekd astmaan liittyvia oi-
reita (Chupp ym. 2017, Farne ym. 2017, Caminati ym.
2018). Astmaan tarvittavan tablettina annosteltavan
kortisonin miiri puolittuu mepolitsumabihoidon
aikana. Kéyttoaiheena on vaikean hoitoresistentin
eosinofiilisen astman hoito aikuisilla, nuorilla ja yli
6-vuotiailla lapsilla. Mepolitsumabi annostellaan va-
kioannoksella 4 viikon vilein ihonalaisina pistoksina.
Toistaiseksi pistoshoito on voitu toteuttaa valvotusti
terveydenhuollon yksikoissa.

Mepolitsumabista tehdyssd meta-analyysissi (7
tutkimusta ja 1131 potilasta) todettiin mepolitsuma-
bin vihentivin merkitsevisti veren ja yskoksen eosi-
nofiilien mairai, vihentdvan pahenemisvaiheita (OR
odds ratio, riskisuhde 0,30, 95%:n luottamusvili o,13-
0,67, p= 0,004) ja vihentdvin astmaan liittyvid oireita
(AQLQ Asthma Quality of Life Questionnaire -kyse-
lylld arvioituna) eosinofiilistd astmaa sairastavilla (Liu
ym. 2013). Keuhkojen toimintakokeisiin ei todettu ti-
lastollisesti merkitsevdd muutosta hoidon avulla tis-
sd meta-analyysissa.

Benralitsumabi

Benralitsumabi on humanisoitu monoklonaalinen
IgGi-vasta-aine 1L5-reseptorin a-alayksikkod koh-
taan. IL5-reseptoreja ilmentyy erityisesti eosinofii-
lien ja basofiilien pinnalla. Benralitsumabi lisdd eo-
sinofiilien ja basofiilien apoptoosia eli ohjelmoitua
solukuolemaa ja vihentdi eosinofiilien ja basofiilien
madrai sekd eosinofiilisen kationisen proteiinin mai-

Taulukko 2. Vaikean astman liitdnnaissairauksia seka oireiden ja hoidon arvioinnissa huomioitavia seikkoja.

. Krooninen rinosinuiitti ja nenapolyypit

. Allerginen rinokonjunktiviitti

. Keuhkoahtaumatauti

- Toiminnalliset hengityshairiot

. VCD (toiminnallinen aanihuulisalpaus)

. Obstruktiivinen uniapnea

. Lihavuus

. Gastro-esofageaalinen refluksi

. Bronkiektasiat

- ABPA (allerginen bronkopulmonaalinen
aspergilloosi)
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rdi ja hengitysteiden limakalvon eosinofiilien mai-
rad (Laviolette ym. 2013). Benralitsumabi vihentida
astman pahenemisvaiheiden mairda sellaisilla ast-
maa sairastavilla potilailla, joiden veren eosinofiili-
pitoisuus on ldhtotilanteessa vihintdin 300 solua/
pl. Lisdksi se parantaa hiukan tilannetta keuhkojen
toimintakokein osoitettuna (FEV1, forced expiratory
volume in one second, uloshengityksen sekuntikapa-
siteetti). Myos pdivystyskdynnit ja astmaan liittyvit
oireet vihenivit. Benralitsumabin kiyttoaihe on vai-
kea eosinofiilinen astma aikuispotilailla, silloin kun
suuriannoksinen inhaloitava kortikosteroidi ja pit-
kavaikutteinen B2-agonisti yhdessi eivit riitd. Ben-
ralitsumabi annostellaan vakioannoksella siten, ettd
kolme ensimmadistd annosta annetaan neljin viikon
vilein, ja sen jilkeen annosvili on kahdeksan viikkoa.
Hoito toteutetaan ihonalaisina pistoksina, ja sen saa
toistaiseksi antaa vain terveydenhuollon ammattilai-
nen. Benralitsumabin annostelua on kuitenkin kehi-
tetty ja tulevaisuudessa kdytto6n odotetaan itse an-
nosteltavaa autoinjektoria.

Benralitsumabin etuna on pidetty sitd, ettd sen
vaikutus on riippumaton ILs5-tasosta. Benralitsumabi
my0s sitoutuu tehokkaasti Fcy Rlla:aan (Fc gamma
reseptori 11) ja vihentdd luuytimen eosinofiilien ja ba-
sofiilien esiasteita ja vaikuttaa siten tehokkaasti anti-
inflammatorisesti. Nopea vaikutus on my®os osoitettu
sekd eosinofilian tasolla etti kliinisen tehon tasolla,
kun on raportoitu yhden pdivystyskdynnin yhteydes-
sd annettavan benralitsumabiannoksen vihentdvin
sekd pahenemisvaiheiden esiintyvyytta ettd niiden
vaikeusastetta (Laviolette ym. 2013, Nowak ym. 2015 ).

Reslitsumabi

Reslitsumabi on humanisoitu monoklonaalinen 1Ls-
vasta-aine. Myds reslitsumabi sitoutuu 1L5:een ja es-
tda sen sitoutumisen reseptoriinsa ja sen myota estai
1L5:n vaikutuksen. Reslitsumabi estdd eosinofiilien
kypsymisti, erilaistumista, kudoksiin siirtymisti ja
aktivaatiota. Reslitsumabi vihentia veren ja yskos-
ten eosinofiilien maidrad. Kliinisesti reslitsumabi vi-
hentdd astman pahenemisvaiheita, astmaan liittyvid
oireita ja paransi hiukan keuhkojen toimintakokei-
den tuloksia (FEV1, forced expiratory volume in one
second, uloshengityksen sekuntikapasiteetti) (Ma-
selli ym. 2016, Castro ym. 2011). Reslitsumabin on
raportoitu parantavan FEVI-arvoa (prebronkodila-
taatiovaiheessa) +0,125 ml. Reslitsumabin kiyttoai-
heena on vaikea eosinofiilinen astma aikuispotilail-
la silloin, kun suuriannoksinen inhaloitava kortisoni
yhdessi toisen astman ylldpitohoitolddkkeen kanssa
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ei riitd oireiden hallintaan. Reslitsumabi annostel-
laan painon mukaisina annoksina suonensisdisesti
neljin viikon vilein.

1L5-vasta-aineiden ja 1L5-Ro. -vasta-aineen sivuvai-
kutukset ovat samankaltaisia. Pistoskohdan paikal-
lisreaktiot, nielutulehdus ja padnsirky ovat yleisia.
Nokkosihottuma ja anafylaktinen reaktio ovat mah-
dollisia. Yldhengitystieinfektiot ovat yleisid ja rapor-
toituja, mutta niiti esiintyi yleisesti myos tutkimus-
ten lumehoitoryhmissa. Esimerkiksi benralitsumabia
saaneilla yldhengitysteiden virusinfektioita esiintyi
15-16 prosentilla hoitoryhmisti ja 14-15 prosentilla
lumeryhmistd (Busse ym. 2019). Keuhkokuumeen
esiintyvyys yleisesti (virus- ja bakteerikeuhkokuu-
meet yhteensi) ja bakteerikeuhkokuumeen esiinty-
vyys oli vahdisempi kuin 1 prosenttia sek hoito- ettd
lumeryhmissi. Eosinofiilit ovat tirkeita loisinfekti-
oilta puolustautuessa, mutta sellaisia ei ole raportoitu
esim. benralitsumabin kohdalla. Noin 10 prosentille
benralitsumabihoitoa saaneista on kuvattu kehitty-
neen vasta-aineita lidkkeelle, mutta nima eivit ole
liittyneet yliherkkyysreaktioihin eika ole vaikuttanut
hoitovasteeseen.

Mepolitsumabin, benralitsumabin ja
reslitsumabin vertailu

Suoria vertailuja liadkkeistd ei ole julkaistu, mut-
ta epdsuora vertailu mepolitsumabista, benralitsu-
mabista ja reslitsumabista 16ytyy. Epdsuorassa ver-
tailussa on arvioitu yhdentoista anti-1L5-hoitotut-
kimuksen tehoa, ja siind todettiin kaikkien ndiden
ladkkeiden vihentdvin seki kliinisesti ett tilastol-
lisesti merkitsevisti pahenemisvaiheita ja paranta-
van astman hallintaa lumehoitoon verrattuna kaikis-
sa eosinofilian alaryhmissa (Busse, Chupp ym. 2018).
Kyseisessd vertailussa mepolitsumabi vihensi pahe-
nemisvaiheita 34—45 prosenttia verrattuna benralit-
sumabiin ja 45 prosenttia verrattuna reslitsumabiin.
Mepolitsumabi paransi my6s astman hallintaa verrat-
tuna benralitsumabiin tai reslitsumabiin. Benralitsu-
mabi sen sijaan paransi keuhkojen toimintakokeiden
tuloksia reslitsumabiin verrattuna silloin, kun veren
eosinofiilipitoisuus ennen hoitoa oli vihintdin 400
solua/pl. Tdssd epdsuorassa vertailussa arvioitiin me-
politsumabin vihentdvian pahenemisvaiheita tehok-
kaammin vastaavilla eosinofiilitasoilla. Tulokseen on
suhtauduttava varoen, vaikka vertailut pyrittiin teke-
miin vastaavilla eosinofiilitasoilla. Anti-1L5-hoidot
ovat keskendidn samalla tavalla terapeuttisesti vastaa-
va ryhmai kuin inhalaatiosteroidit. Benralitsumabi on
reseptorin vasta-aine ja siten molekyylitasolla ero-
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aa selkeimmin mepolitsumabista ja reslitsumabista.
Olemme itse my0s arvioineet biologisia lddkehoito-
ja saaneiden tuloksia HUS:ssa; tulokset ovat rapor-
tointivaiheessa.

Dubilumabi ja tralokinumabi

Dubilumabi on ihonalaisina pistoksina annostelta-
va IL4-reseptorin alfa-ketjuun kohdistuva biologinen
ladke, joka estdd seki 1L4:n ettd 1L13:n vaikutuksen ja
joka on hyviksytty atooppisen ihottuman hoitoon.
Lidkettd on tutkittu myds astmaan. Dubilumabin
kayttod astmassa koskevassa meta-analyysissd ana-
lysoitiin neljan satunnaistetun kontrolloidun tut-
kimuksen tuloksia, ja sen mukaan vaikean astman
pahenemisvaiheet vihenivit merkitsevisti lumee-
seen verrattuna (RR relative risk, suhteellinen riski
0,44, 95%:n luottamusvili 0,12-0,17) (Zayed ym. 2018).
Haittavaikutusten ilmeneminen ei eronnut hoito-
ryhmien vililld vakavien haittavaikutusten, ladke-
hoidon tauottamiseen johtaneiden haittojen osalta,
yldhengitystieinfektioiden, akuuttien keuhkoputken
tulehdusten tai influenssan osalta. Sen sijaan hoito-
ryhmadssd oli enemmaén pistoskohdan reaktioita lu-
meeseen verrattuna (RR 1,91; 95 %:n luottamusvali
1,41-2,59). Dubilumabia on dskettdin hyviksytty
astman hoitoon Euroopassa.

Tralokinumabi on ihonalaisina pistoksina annos-
teltava 1L13-vasta-aine, jota on myds tutkittu vaikean,
ei-hallinnassa olevan astman hoitoon 12-75-vuotiail-
la, joilla on muuna astmalddkityksend ollut kdytossa
>500 pg/vrk flutikasonia tai vastaavaa ja pitkdvaikut-
teinen B2-agonisti mutta ei tablettimuotoista korti-
sonia. Koko aineistossa astman pahenemisvaiheiden
mdidri ei eronnut hoitoryhmissd. Kuitenkin ensim-
maisessd tutkimuksessa niilld potilailla, joiden ulos-
hengityksen typpioksidi (NO) oli koholla, pahenemis-
vaiheet vdhenivit 44 prosenttia tralokinumabilla hoi-
detuille lumeeseen verrattuna. Jatkotutkimuksessa
titd eroa ei kuitenkaan endi havaittu (Russell ym.
2018, Panettieri ym. 2018). Tralokinumabi ei ole klii-
nisessa kdytossd vaikean astman hoitoon.

LOPUKSI

Biologisia lddkkeitd kiytetddn astman lisdlddkkeind
silloin, kun hoitotasapainoa ja oireiden hallintaa ei
saavuteta muiden tavanomaisten astmaldikkeiden
avulla. Todennikoisesti Idhivuosina biologisia ladke-
hoitoja astman vuoksi tarvitsevien maira on pieni.
Apteekeissa vuonna 2016 toteutetussa allergia- ja ast-
maldikkeitd ostaneille kohdistetussa kyselyssa vain
2,5 prosenttia astmaa sairastavista itse piti sairauttaan
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vaikeana (Jantunen ym. 2018). Fimean arvion mukaan
tarve biologisille laakkeille on titikin pienempi; hei-
ddn mukaansa vaikeaa eosinofiilista astmaa sairas-
tavia aikuisia olisin noin 1 120 ja vuosittain maard
lisdéntyisi noin 74 potilaalla (Terveydenhuollon pal-
veluvalikoiman neuvoston perustelumuistio 2018).

Yleensd biologisia lddkehoitoja harkitaan poti-
laille joko pieniannoksisen tablettimuotoisen kor-
tisonihoidon ohelle tai joskus sen sijaan. Biologisil-
la lddkkeilld voidaan vihentdd pahenemisvaiheita,
kortisonin tarvetta sekd parantaa astman hallintaa
ja keuhkojen toimintakokeiden tuloksia. Talld het-
kelld kdytossd olevia biologisia lddkkeitd ovat oma-
litsumabi (vaikean allergisen astman hoitoon) sekd
anti-1Ls/1L5R-ladkkeet (mepolitsumabi, benralitsu-
mabi ja reslitsumabi, jotka ovat vaikean eosinofiili-
sen astman hoitoon).

Kaikkien biologisten lddkkeiden aloituksen yh-
teydessd lyhyen hoitojakson (3-6 kk) jilkeen arvioi-
daan hoitovastetta aloitetulle lddkkeelle. Jos potilas
ei merkitsevisti hyddy uudesta aloitetusta ldakkeestd,
se lopetetaan. Jos hoito on hyodyttinyt, pahenemis-
vaiheet ja oireet ovat vihentyneet, suunnitellaan jat-
kohoito. Myos jatkohoidon yhteydessd saannollisin
viliajoin arvioidaan hoitovastetta, mahdollisia hoi-
dosta aiheutuneita sivuvaikutuksia sekd jatkohoidon
tarvetta. Biologiset ladkkeet ovat kalliita, ja on tarkoi-
tuksenmukaista pyrkid etukdteen mahdollisimman
hyvin seulomaan esiin ne potilaat, jotka todennakéi-
sesti hyotyvit hoidosta. Suurimmat kysymykset ast-
man biologisten ldkehoitojen yhteydessi toistaiseksi
ovat tarvittavan ja potilasta todenndkdisesti hyodyt-
tavin ladkehoidon pituus sekd se, onko hoitovaste
yhtd hyvd, jos hoidossa pidetdin taukoa ja jos se sit-
ten tauon jilkeen aloitetaan uudelleen.
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SUMMARY

Biopharmaceuticals in
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Biological drug treatments in asthma can be consid-
ered when asthma remains uncontrolled with other
maximal asthma medication. According to Allergy
Barometer study only 2.5% of asthma patients consid-
ered their disease severe (Jantunen et al. 2018). Fimea
has estimated that number of patients with severe
eosinophilic asthma is around 1120 in Finland with
an annual increase of 74 patients.

Mostly biopharmaceuticals are considered in ad-
dition to orally administered glucocorticoids and
sometimes even instead of them. With biological
treatments asthma exacerbation rate and need for
glucocorticoids can be reduced with beneficial im-
pacts on asthma control and lung function. At the
moment, omalizumab (for severe allergic asthma)
and anti-1L5- and anti-1LsR-therapies (mepolizum-
ab, benralizumab and reslizumab for severe eosin-
ophilic asthma) are available. All the patients with
new biological therapies undergo an evaluation pe-
riod when starting the treatment. If no response is
detected the treatment is not continued. Also when
continuing the treatment the response is evaluated
periodically. Biological treatments are costly and it is
appropriate to select the patients that will most ben-
efit of the therapy. The main questions in association
with biopharmaceuticals are the optimal length of
the treatment and whether the effect will change if
the medication is ceased and restarted.

Key words: omalizumab, mepolizumab, benralizum-

ab, reslizumab, biopharmaceuticals, biological drug
treatment, asthma, anti-IL5, anti-IgE
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