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Beetasalpaajien asema kohonneen
verenpaineen hoidossa

Beetasalpaajien asema ensilinjan verenpaineladakkeena on muuttunut, koska niilla ei ole yhta
hyvaa sydan- ja verisuonitapahtumia estavaa vaikutusta kuin muilla yleisesti kaytetyilla
verenpainelaakkeilld. Niita suositellaan edelleen silloin, kun kaytélle on kohonneen verenpaineen

ohella my&s muita perusteita.

KOHONNUT VERENPAINE on merkitti-
vin maailmanlaajuinen sydén- ja veri-
suonisairauksien riskitekija (1). Lukui-
sissa tutkimuksissa on osoitettu, etta
kohonneen verenpaineen alentaminen
ladkehoidolla vihentdi merkittavéasti
sepelvaltimotaudin, syddmen vajaatoi-
minnan ja aivohalvauksen seki niihin
liittyvan kuolleisuuden riskia (2).
Tarkeimméat nykyisin kéytossi
olevat verenpainelddkeryhméit ovat
angiotensiinireseptorin (ATR tyyppi 1)
salpaajat, angiotensiinid konvertoivan
entsyymin (ACE) estéjét, kalsiumkana-
van salpaajat, diureetit ja beetasalpaa-
jat. Tablettimuotoisten beetasalpaajien
kayttdjid oli vuonna 2021 Suomessa
ldhes 800 000, joista verenpaineen
hoitoon erityiskorvausta sai 213 000
potilasta (3). Kyseessa on siten erittdin
yleisesti kéytetty lddkeaineryhma.

Farmakologiaa
Beetasalpaajien farmakologinen vai-
kutus perustuu sympaattisen hermos-
ton vélittijdaineiden, adrenaliinin ja
noradrenaliinin, vaikutuksen vdahen-
tdmiseen kohdekudoksissa beeta-
reseptoriantagonismin kautta. Niiden
kyky salvata elimiston beeta, - ja beeta,
-reseptoreja vaihtelee samansuurui-
sesta estidvistd vaikutuksesta (epé-
selektiiviset beetasalpaajat, kuten
propranololi) beeta, -selektiivisyyteen
(esimerkiksi bisoprololi).

Osalla beetasalpaajista (esimer-
kiksi pindololi) on beeta-agonistista
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TAULUKKO 1.

Suomessa verenpaineen hoidossa kaytettavat beetasalpaajat

Beeta - Alfasalpaus  ISA Rasvalivkoisuus  Verisuonia  Vaikutus Lisdaihe
selektiivisyys laajentava  sokeri- ja kohonneen
vaikutus rasva-aineen-  verenpaineen
vaihduntaan hoidossa
Asebutaloli + - ++ + + Ei vaikutusta AP
Atenololi ++ - - - - Epaedullinen AP
Bisoprololi 4 - - + = Ei vaikutusta AP, HFrEF
Karvediloli - + - + + Edullinen AP, HFrEF
Labetaloli - + + et + Eivaikutusta Raskaus
Metoprololi ++ = = + - Epdedullinen Raskaus, HFrEF,
migreeni
Nehivololi 4 - - + + Eivaikutusta HFrEF
Findololi - - s + + Ei vaikutusta AP
Propranololi - - - . - Epaedullinen ET, migreeni,
jannitystilat
Seliprololi 7 = + = + Edullinen AP

AP = angina pectoris. ISA = intrinsic sympathomimetic activity (osittainen beeta-agonismi). HFrEF = sydamen systolinen
vajaatoiminta. ET = essentielli vapina. - = ei vaikutusta. + = vaikutus. ++ = vahva vaikutus. +++ = erittin vahva vaikutus.

Lahteet: Kveiborg B, Christiansen B, Major-Petersen A, Torp-Pedersen C. Metabolic effects of beta-adrenoceptor antagonists
with special emphasis on carvedilol. Am J Cardiovasc Drugs 2006;6:209-17,
Lehtonen L, Pentikdinen P. Onko beetasalpaajissa eroja? Duodecim 2002;118:1273-81.

vaikutusta (ISA eli intrinsic sympat-
homimetic activity) ja osa vaikuttaa
my0Os verisuonia laajentavasti, jo-
ko alfa -reseptorisalpauksen kautta
(labetaloli, karvediloli) tai lisdamalla
hieman typpioksidin vapautumista
endoteelisoluista (nebivololi) (taulukko
1). Viimeksi mainittu vaikutus vélittyy
nebivololille ominaisen beeta,-resep-
toriagonismin kautta. Sydanlihaksen
beeta,-reseptorin aktivaation on eldin-
kokeissa osoitettu vihentdvin hyper-
trofiaa ja fibroosia seki pienentdvédn

infarktivaurion kokoa. On esitetty, ettd
beetasalpaajien syddnté suojaava vai-
kutus vélittyisi osin beeta,-agonismin
kautta (4).

Beetasalpaajien verenpainetta alen-
tava vaikutus on monitekijainen, mut-
ta kaikille beetasalpaajille yhteisia vai-
kutuksia ovat sykkeen hidastuminen
ja minuuttitilavuuden pieneneminen.
Merkitysta saattaa olla myds reniinin
erityksen vihenemisella sekd keskus-
hermoston kautta valittyvalla sympaat-
tisen hermoston aktiivisuutta vihenti-
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vélla vaikutuksella. Verisuonia laajen-
tavat beetasalpaajat vihentévat lisdksi
perifeeristé verisuonivastusta (5,6).

Kaytto kohonneen
verenpaineen hoidossa
Beetasalpaajat olivat vuosikymmen-
ten ajan ensilinjan verenpainelddkkei-
td. 2000-luvun alun LIFE- ja ASCOT-
tutkimuksissa todettiin, etta beetasal-
paajaan perustuva verenpaineen hoito
estdd huonommin verenkiertoelimis-
tén paidtetapahtumia kuin hoito reniini-
angiotensiinijirjestelmii estivilla
laakkeilla tai kalsiumkanavan salpaa-
jilla, vaikka saavutettu verenpaineen
lasku oli beetasalpaajaryhmissé vain
hieman vidhidisempi. Vaikutus néi-
kyi erityisesti vihdisemméssa aivo-
infarktien ehkiisytehossa (7,8). Useis-
sa meta-analyyseissi beetasalpaajien
on osoitettu olevan ennustevaikutuk-
siltaan huonompia kuin muut veren-
painelddkeryhmat, erityisesti juuri
aivoinfarktin ollessa kyseessa (9,10).
Kaikki kiytossi olevat verenpaine-
ladkeryhmaét alentavat tehokkaasti olka-
varsipainetta (11), mutta vaikutus
sentraaliseen eli aorttatason verenpai-
neeseen ei ole yhté selvésti samankal-
tainen. ASCOT-tutkimuksen osatydssa
osoitettiin, ettd beetasalpaajat laskevat
sentraalista verenpainetta huonommin
kuin verisuonia laajentavat lddkkeet,
vaikka olkavarsimittauksessa teho oli
yhtéd hyva (12). Sentraalinen verenpai-
ne on todennédkoisesti merkittdvimpi
verenkiertoelintapahtumia ennustava
tekijad kuin olkavarsipaine (13). On
mahdollista, ettd tdmé& on osin syyna
huonompiin tuloksiin sydan- ja veri-
suonipadtetapahtumien ehkaisyssa.
Verisuonia laajentavia lddkkeitd
heikompi vaikutus sentraaliseen ve-
renpaineeseen liittynee direisveren-
kierrosta takaisin heijastuneen paine-
aallon korostuneeseen vaikutukseen
aorttatason systoliseen verenpainee-
seen beetasalpauksen aikana. Kun
beetasalpaaja hidastaa sykettd, sy-
ddmen ejektiovaihe pitenee. Tdll6in
takaisin heijastuva paineaalto ehtii
summautua systoliseen verenpainee-
seen, miké nostaa aortan tasolla pulssi-
painetta (12). Tyypilliset vaikutukset
verenkiertoon, sykkeen hidastuminen
ja minuuttitilavuuden pieneneminen,
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korostuvat erityisesti pystyasennossa,
jolloin perifeerisen verenkierron vas-
tuksen kompensatorinen lisddntymi-
nen johtaa korostuneisiin aorttatason
verenpaineheijasteisiin. TAmén seu-
rauksena beetasalpaajan huono sent-
raalista verenpainetta laskeva teho
tulee esiin erityisesti pystyasennossa
a4).

Tutkimusniyton kertyessé beeta-
salpaajien asema seké kotimaisissa
ettd kansainvélisissd hoitosuosituk-
sissa on muuttunut. Nykydin beeta-
salpaajia suositellaan kiytettdviksi
verenpaineen hoidossa silloin, kun
niiden kéytélle on olemassa toinen-
kin aihe. Ne ovat hyvé vaihtoehto ve-
renpaineldikkeeksi syddmen systo-
lisessa vajaatoiminnassa, oireisessa
sepelvaltimotaudissa tai kun tarvitaan
sykettd hidastavaa vaikutusta esimer-
kiksi pysyvéssé eteisvarindssi. Sepel-
valtimotautikohtauksen jilkeen bee-
tasalpaajista on ennustehyotya vuo-
den ajan. Tdmén jédlkeen niiden kay-
ton tarpeellisuutta voi harkita uudel-
leen, mikili syddmen systolista vajaa-
toimintaa ei ole, eiké sepelvaltimotau-
din oireenmukaista lddkitysta tarvita
(15).

Raskauden aikana
beetasalpaajat

ovat ensisijaisia
verenpaineldcdlkkeitd.

Raskaudenaikaisen kohonneen
verenpaineen hoidossa beetasalpaa-
jat ovat ensisijaisia ladkkeitd kalsium-
kanavan salpaajien (nifedipiini) rin-
nalla. Reniini-angiotensiinijarjestel-
maéain vaikuttavat ladkkeet ja diuree-
tit ovat vasta-aiheisia. Raskauden ai-
kana ensisijainen beetasalpaaja on
labetaloli, ja metoprololista on myd&s
kayttokokemusta (15,16). Bisopro-
loli on tutkitusti tehokas resistentis-
sé hypertensiossa (verenpainetaso yli
140/90 mmHg huolimatta toteutuvas-
ta ladkityksestd kolmella eri valmis-
teella, joista yksi on diureetti), ja sen
lisddmista osaksi lddkekombinaatio-
ta kannattaa harkita, jos tehokkain

lisdlddke spironolaktoni ei sovi tai on
vasta-aiheinen (17).

Loppuvaiheen munuaisten vajaa-
toiminnassa sympaattisen hermoston
aktivaatio on lisddntynyt ja lddkkeiden
haittavaikutukset ovat yleisia. Dialyysi-
potilailla atenololi vihensi vasemman
kammion hypertrofiaa lisinopriilin
veroisesti ja laski kotiverenpainetta
jopa hieman tehokkaammin (18). Tut-
kimus jouduttiin kuitenkin keskeytta-
maéain ennenaikaisesti lisinopriiliryh-
méssd useammin ilmenneiden vaka-
vien sydin- ja verisuonihaittatapahtu-
mien vuoksi (18).

Kéytdnnon kokemuksen perus-
teella monoterapia beetasalpaajilla
voi toimia hyvin sympatotonisen ja
tihedlyontisen komplisoitumattoman
verenpainepotilaan hoidossa. Keski-
ikéisilld suomalaisilla miehill4, joiden
paivaaikainen keskisyke oli noin 80/
min, bisoprololi monoterapiana laski
tehokkaammin ambulatorista 24 tun-
nin olkavarsipainetta kuin losartaani,
amlodipiini tai hydroklooritiatsidi (19).

Propranololia on kiytetty essentiel-
lin vapinan ja jinnitystilojen oireiden
lieventdmiseen. Beetasalpaajia voi-
daan kayttdd myods migreenin esto-
hoidossa. Mikali migreenildakityksen
tarve on jatkuvaa, voi beetasalpaajan
aloittaminen kohonneen verenpaineen
ensisijaisena hoitona olla perustelua.

Beetasalpaajat ovat vasta-aiheisia
potilailla, joilla on hoitamaton hidas-
lyontisyyttd aiheuttava rytmihdirio,
kuten toisen tai kolmannen asteen
eteiskammiokatkos tai sairaan si-
nuksen oireyhtyma ilman tahdistin-
ta. Selektiivistenkin beetasalpaajien
beeta,-antagonismi lisddntyy annok-
sen kasvaessa, jolloin obstruktiivista
keuhkosairautta sairastavan potilaan
keuhkoputkien supistumisherkkyys
voi lisddntyd. Tavanomaisilla annoksil-
la selektiiviset beetasalpaajat ovat kui-
tenkin yleensé hyvin siedettyjd. Epa-
selektiivisten beetasalpaajien kéayt-
to tdssd potilasryhméssd on vasta-
aiheista.

Selektiiviset beetasalpaajat vé-
hentdvit insuliiniherkkyyttd ja suu-
rentavat veren glukoosipitoisuutta.
Rasvoista erityisesti triglyseridien
pitoisuus kasvaa. Vahentdmaélla koko-
naisenergiankulutusta beetasalpaajat
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altistavat myos painonnousulle. Erityi-
sesti yhteiskdytossid diureettien kans-
sa beetasalpaajat lisddvéat diabeteksen
puhkeamisen riskid, ja yhteiskayttoa
tulisikin valttad potilailla, joilla diabe-
tesriski on suurentunut. Verisuonia
laajentavien beetasalpaajien, karve-
dilolin ja nebivololin, on kuitenkin
todettu olevan lipidivaikutuksiltaan
selektiivisid beetasalpaajia edullisem-
pia. Karvediloli jopa parantaa insuliini-
herkkyytta (15,20).

Beetasalpaajista tehtyjen tutkimus-
ten tuloksia tulkitessa on hyvd huoma-
ta, ettd valtaosa verenpainetutkimuk-
sista on tehty atenololilla, joka on beeta, -
selektiivinen salpaaja. Sen kaytto Suo-
messa on nykyaddn vihdiistd, joskin
meilld suosituimmat beetasalpaajat,
bisoproli ja metoprololi, ovat farmako-
dynaamisesti atenololin kaltaisia.
Beetasalpaajien farmakologisten omi-
naisuuksien moninaisuuden vuoksi
esimerkiksi atenololilla tehtyja tutki-
mustuloksia ei voi suoraan yleistd
kaikkiin beetasalpaajiin.

Kéaytdnnon tydssd voidaan hyodyn-
tdd eri beetasalpaajien farmakologisia
ominaisuuksia potilaan tarpeiden mu-
kaisesti. ISA-vaikutteinen beetasalpaa-
javoi olla hyva valinta potilaalle, jonka
leposyke on jo valmiiksi hidas. Veri-
suonia laajentavilta beetasalpaajilta
metaboliset haittavaikutukset puuttu-
vat ja ne sopivat teoriassa vanhempia
beetasalpaajia paremmin kohonneen
verenpaineen hoitoon perifeerisen
verenkierron vastusta vidhentdvan
vaikutuksensa vuoksi. Niista ei kui-
tenkaan ole kiytettdvissd verenpaine-
potilailla tehtyja ennustetutkimuksia.
Tuoreessa rekisteriaineistoon poh-
jautuvassa tutkimuksessa verisuonia
laajentavat beetasalpaajat eivét osoit-
tautuneet atenololia paremmiksi,
vaan olivat tissdkin analyysissd mui-
ta verenpainelddkeryhmii heikompia
aivoinfarktin estossa (21).
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Lopuksi

Beetasalpaajat eivit ole hdvidméssa
verenpainepotilaiden lddkevalikoi-
masta. Niilld on edelleen paikkan-
sa erityisesti sepelvaltimotautia tai
syddmen vajaatoimintaa sairastavien-
potilaiden hoidossa seké raskauden
aikana. Kohonneen verenpaineen hoi-
to kannattaa kuitenkin nykytietimyk-
sen valossa aloittaa reniini-angioten-
siinijirjestelméai estavalla 1adkkeelld,
kalsiumkanavan salpaajalla ja diuree-
tilla. o
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