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Hyperkolesterolemian uudet
hoitosuositukset

Syksylld 2019 Euroopan kardiologi- ja ateroskleroosiyhdistykset (Euro-
pean Society of Cardiology (ESC) ja European Atherosclerosis Society

(EAS)) julkaisivat yhdessa uuden dyslipidemioiden hoitosuosituksen, jon-

ka pohjalta pdivitettiin myds kotimainen dyslipidemioiden Kdypa hoito

-suositus, joka julkaistiin 25.1.2021.

yslipidemialla tarkoitetaan
tilaa, jossa plasman LDL-
kolesterolipitoisuus on yli
3,0 mmol/l tai triglyseridi-
pitoisuus on yli 1,7 mmol/l tai HDL-
kolesterolipitoisuus on pieni (miehilld
alle 1,0 mmol/l ja naisilla alle 1,2 mmol/l).
Dyslipidemioiden diagnostiikka perus-
tuu plasman (tai seerumin) kokonais-,
HDL- ja LDL-kolesterolin sekd trigly-
seridien pitoisuuksien médritykseen.
Dyslipidemioiden hoidon pditavoit-
teena on ehkdistd ateroskleroottista
valtimotautia ja hoito perustuu valti-
motaudin kokonaisriskin arvioon joko
1) aikaisemmin todetun valtimotaudin
tai vastaavan riskin aiheuttavan sairau-
den (diabetes, krooninen munuaissai-
raus, familiaalinen hyperkolesterolemia
(FH-tauti) perusteella tai 2) terveilld
henkil6illd suomalaiseen vdestdaineis-
toon perustuvalla FINRISKI-laskurilla
tehtyyn riskiarvioon. Tdssd kirjoituk-
sessa keskitymme ainoastaan hyperko-
lesterolemian uusiin hoitosuosituksiin.

Vdestotasolla tdrkeimmit lipidien
tavoitearvot ovat kokonaiskoleste-
rolipitoisuus alle 5,0 mmol/l ja LDL-
kolesterolipitoisuus alle 3,0 mmol/l.
Uusimmassa hoitosuosituksessa on ai-
emman kolmen riskiluokan sijaan nel-
ja riskiluokkaa, jotka eroavat toisistaan
plasman LDL-kolesterolipitoisuusta-
voitteen osalta. Pienen riskin ryhmiin
kuuluvat ne henkil6t, joiden FINRISKI-
laskurilla arvioitu valtimotaudin riski
on alle 2 % ja heilld LDL-kolesterolin
pitoisuustavoite on alle 3,0 mmol/l eli
sama kuin yleinen vdestotavoite. Koh-
talaisen riskin ryhméén kuuluvien las-
kennallinen riski on 2-9 % ja heiddn
LDL-kolesterolin pitoisuustavoite on
alle 2,6 mmol/l.

Tdrkeimmait kohderyhmét ovat suu-
ren riskin ja erityisen suuren riskin po-
tilaat Suuren riskin ryhméin kuuluvat
ne henkilt, joiden laskennallinen riski
on 10-14 % tai heidén sairautensa lisdd
merkittdvdsti riskid sairastua ateroskle-
roottiseen valtimotautiin. Tyyppiesi-

163



merkkind suuren riskin ryhmiin kuu-
luvista ovat mm. kaikki henkildt, joilla
on merkittévid yksittdisid riskitekijoi-
td, kuten verenpaine > 180/110 mmHg,
kokonaiskolesteroli > 8,0 mmol/l tai
LDL-kolesteroli yli 4,9 mmol/l. Suuren
riskin ryhmién kuuluvat myds mm. yli
10 vuotta diabetesta sairastaneet po-
tilaat, joilla ei ole todettu kohde-elin-
vauriota, keskivaikeaa munuaisten va-
jaatoimintaa (GFReEPI 30-59 ml/min)
sairastavat sekd FH-tautipotilaat ilman
muita riskitekijoitd. Uudessa hoitosuo-
situksessa suuren riskin ryhmén LDL-
kolesterolipitoisuustavoite on laskettu
aikaisemmasta alle 2,6 mmol/l:sta alle
1,8 mmol/L:iin.

Erityisen suuren riskin ryhméin kuu-
luvat henkil6t, joilla on todettu ateros-
kleroottinen valtimotauti kuvantamis-
tutkimuksin tai jotka ovat sairastaneet
jo syddn- tai valtimotautitapahtuman
(mm. kaikki sepelvaltimotautikohta-
uksen ja aivoinfarktin sairastaneet)
tai heilld on erityisen suuri riski sai-
rastua valtimotautiin, kuten diabetes-
ta sairastavat, joilla on todettu jokin
kohde-elinvaurio tai vaikeaa munuais-
ten vajaatoimintaa (GFReEPI < 30 ml/
min) sairastavat. Erityisen suuren riskin
ryhmidn kuuluvat myos ne oireettomat
henkil6t, joiden riski sairastua sydédnin-
farktiin tai aivohalvaukseen seuraavien
10 vuoden aikana on FINRISKI-laskurin
mukaan vihintéddn 15 %. Erityisen suu-
ren riskin ryhmén LDL-kolesterolin pi-
toisuustavoite on vastaavasti laskettu
aikaisemmasta 1,8 mmol/l:sta alle 1,4
mmol/L:iin.

FINRISKI-laskuri on oiva p#ddtok-
senteon apuviline kliinikolle erityisesti
epdselvissd tilanteissa, mutta on syytd
muistaa, ettd FINRISKI-laskuri voi ali-
arvioida niiden henkildiden riskid, joilla
on metabolinen oireyhtymd (MBO) ja
vastaavasti yliarvioida esim. 70-74-vuo-
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Sydan- ja verisuoniperdisen riskin luokittelu ja LDL-kolesterolitavoitteet

Riskiluokka

FINRISKI

Tavoite LDL-kol
pitoisuudelle

Pieni

<2%

alle 3,0 mmol/l

Kohtalainen

2-9 %

alle 2,6 mmol/l

Nuoret potilaat
- tyypin 1 diabetes < 35
vuotta; - tyypin 2 diabetes
< 50 vuotta), diabeteksen
kesto < 10 vuotta, ei muita
riskitekijoita

Suuri

10-14 %

alle 1,8 mmol/l

Henkildt, joilla on merkittd-
vasti suurentuneita yksittdi-
sid riskitekijoitd, erityisesti
kokonaiskolesteroli > 8
mmol/l, LDL-Kol > 4,9 mmol/l
tai verenpaine > 180/110
mmHg

- FH ilman muita merkittavia
riskitekijoita

- diabetes ilman kohde-elin-
vauriota, vahintaan 10 vuotta
kestanyt diabetes tai lisaksi
jokin muu riskitekija

- keskivaikea krooninen
munuaissairaus (eGFR 30-59

|/min/1,73 m?)

Erittdin suuri

=15 %

alle 1,4 mmol/l

Joko kliinisesti tai kuvanta-
malla todettu dokumentoitu
ateroskleroottinen sydan-
tai verisuonisairaus

- Diabetes, johon liittyy
kohde-elinvaurio*, tai vahin-
tdan kolme merkittavaa ris-
kitekijaa tai pitkdkestoisen (>
20 vuotta) tyypin 1 diabetek-
sen varhainen puhkeaminen

- Vaikea krooninen munu-
aissairaus (eGFR < 30 ml/

minfi73 )

*) lisadntynyt albuminuria, retinopatia ja neuropatia.
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tiaiden perusterveiden henkildiden ris-
kid tilanteissa, joissa idn lisdksi ei ole
muita merkittdvid riskitekijoitd todet-
tavissa (verenpaine, diabetes, dyslipide-
mia, tupakointi). FINRISKI-laskuria ei
voi kdyttdd yli 74-vuotiailla, vaan heilld
ladkehoidon tarvetta ja tavoitteita pitdd
arvioida yksildllisesti ja muilla perus-
teilla.

Jos potilaalla todetaan varhainen
valtimotauti (esim. sepelvaltimotauti
michelld alle 55-vuotiaana tai naisel-
la alle 65-vuotiaana), on muistettava
perinndllisen dyslipidemian mahdolli-
suus. Kliinikon kannalta kaksi tdrkeintd
ja yleisintd perinndllistd dyslipidemiaa
ovat familiaalinen hyperkolesterole-
mia (FH) ja familiaalinen kombinoi-
tunut hyperlipidemia (FKH). FH on
autosomissa vallitsevasti periytyvd
monogeeninen sairaus, jonka yleisin
syy on LDL-reseptorigeenin (LDLR)
(harvemmin APOB- tai PCSK9-geenin)
mutaatio. Heterotsygoottisen FH:n
esiintyvyys on arviolta 1/400-1/650 ja
siithen liittyvé sepelvaltimotaudin riski
on yli 10-kertainen muuhun viest66n
verrattuna. Ilman tehokasta hoitoa FH-
potilas sairastuu tyypillisesti sepelvalti-
motautiin varhaisemmalla idll4.

FKH:aa esiintyy 1-2 %:lla viestos-
td ja jopa 11-14 %:la varhain sepel-
valtimotautiin sairastuneista. FKH:n
patogeneesi selittyy perimén ja ym-
péristotekijoiden yhteisvaikutukses-
ta. Molekyyligeneettiset tutkimukset
ovatkin harvoin hyddyllisid. Kliininen
diagnostiikkakin on haasteellista, silld
FKH-potilaalla ja hidnen sukulaisillaan
esiintyy sekamuotoisen dyslipidemian
erilaisia ilmenemismuotoja, kuten hy-
perkolesterolemiaa, hypertriglyseride-
miaa tai ndiden yhdistelmid.

Dyslipidemioiden uudet hoitosuosi-
tukset asettavat my0s uusia hoidollisia
haasteita LDL-kolesterolin pitoisuusta-
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voitteiden saavuttamiseksi. Ruokavalio-
ja eldméntapahoidon lisdksi monilla
potilailla tarvitaan lddkehoitoa, jonka
kulmakivend on statiinihoito. Statiini
on ensisijainen ld4kevalinta kaikissa ti-
lanteissa. Statiinin valintaan vaikutta-
vat mm. kuinka paljon LDL-kolesterolia
on laskettava LDL-kolesterolipitoisuus-
tavoitteen saavuttamiseksi, potilaan
muu lddkehoito ja muut sairaudet.
Mikéli asetettua LDL-kolesterolipitoi-
suustavoitetta ei saavuteta maksimaa-
lisella siedetylld statiiniannoksella,
niin suositellaan hoidon tehostamista
etsetimibilld. Suuren ja erityisen suu-
ren riskin potilailla 1ddkehoitoa voidaan
edelleen tehostaa aloittamalla PCSKo-
estdjahoito statiini- ja etsetimibihoidon
rinnalle. Tdlld hetkelld markkinoilla on
kaksi PCSK9-estdjdd, alirokumabi ja
evolokumabi, joille on mahdollista anoa
rajoitettua perus- tai jopa erityiskorvat-
tavutta FH-tautiin ja sekamuotoiseen
dyslipidemiaan tietyin edellytyksin. Pe-
ruskorvausoikeus mydnnetddn FH-tau-
din hoitoon, kun potilaan kayttdmastd
muusta veren rasva-arvoja alentavasta
ladkehoidosta (ml. suurin siedetty sta-
tiiniannos ja etsetimibi) huolimatta tai
ndiden hoitojen ollessa vasta-aiheisia
tai haittojen vuoksi soveltumattomia
potilaan LDL-kolesterolipitoisuus on
yli 2,6 mmol/l, silloin kun potilaalla on
todettu ateroskleroottinen valtimosai-
raus (sepelvaltimotauti, aivovaltimosai-
raus, suurten valtimoiden kuten aortan
ateroskleroosi tai ddreisvaltimosaira-
us), tai yli 5,0 mmol/], silloin kun poti-
laalla ei ole todettu ateroskleroottista
valtimosairautta.

Peruskorvausoikeus voidaan myon-
tdd hyperkolesterolemian ja seka-
muotoisen dyslipidemian hoitoon
ateroskleroottista valtimosairautta
(sepelvaltimotauti, aivovaltimosaira-
us, suurten valtimoiden kuten aortan

ateroskleroosi tai ddreisvaltimosaira-
us) sairastaville aikuisille, kun potilaan
kayttimdstd muusta veren rasva-arvoja
alentavasta lddkehoidosta (ml. suurin
siedetty statiiniannos ja etsetimibi)
huolimatta tai nididen hoitojen ollessa
vasta-aiheisia tai haittojen vuoksi sovel-
tumattomia ja potilaan LDL-kolestero-
lipitoisuus on yli 3,6 mmol/l tai yli 2,6
mmol/l, silloin kun potilaalla on jokin
seuraavista kriteereistd: diabetes, johon
liittyy kohde-elinvaurio, vakava tai laa-
ja ateroskleroottinen tauti tai nopeasti
etenevd ateroskleroottinen tauti.

Inklisiraani on uusin ja samalla en-
simmdisid hyperkolesterolemian hoi-
toon tarkoitettuja oligonukleotidilagk-
keitd. Inklisiraani vaikuttaa RNA:han
estden PCSK9-proteiinin tuotantoa
maksasolussa, joten vaikutusmekanis-
mi on erilainen kuin alirokumabilla ja
evolokumabilla, jotka ovat monoklo-
naalisia vasta-aineita PCSK9:44 kohtaan
estden sen toiminnan. Tutkimuksissa
on osoitettu inklisiraanin LDL-ko-
lesterolitasoja laskevan tehon olevan
PCSK9-estdjid vastaava, mutta pddteta-
pahtumaniyttod ei vield ole. Inklisiraa-
ni voidaan aloittaa esim. potilaille, joille
PCSKo-estdjdt eivit ole jostain syystd
sopineet. Inklisiraanille on 1.10.2021
alkaen myOnnetty rajoitettu perus- ja
erityiskorvattavuus samoin edellytyk-
sin kuin alirokumabille ja evolokuma-
bille (kts. kriteerit edelld).

Loppusanat

Hyperkolesterolemian hoidon pé#éta-
voitteena on ehkdistd ateroskleroot-
tista valtimotautia ja hoito perustuu
valtimotaudin kokonaisriskin arvioon.
Oireettomilla henkil6illd FINRISKI-
laskuri on oiva apuvéline kokonaisriski
arviointiin tietyin rajoituksin. Uusim-
massa hoitosuosituksessa on aiemman
kolmen riskiluokan sijaan muodostettu
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neljd riskiluokkaa: pieni, kohtalainen,
suuri ja erityisen suuri riski. Hyperko-
lesterolemian hoito kohdistuu LDL-
kolesterolipitoisuuden alentamiseen
ja riskiluokasta riippuen LDL-kole-
sterolipitoisuustavoitteena on alle 3,0
mmol (yleinen tavoite viestdtasolla),
alle 2,6 mmol/l, alle 1,8 mmol/l tai alle
1,4 mmol/l. Eldimé&ntapa- ja ruokavalio-
hoito muodostavat hoidon perustan,
mutta usein joudutaan turvautumaan
ladkehoitoon LDL-Kol-pitoisuustavoit-
teiden saavuttamiseksi. Lddkehoidon
perustan muodostavat statiinit ja tarvit-
taessa hoitoa tehostetaan yhdistimailld
rinnalle etsetimibi, PCSK9-estdjd tai
inklisiraani.
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