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Endokrinoloogia

Empagliflosiin kuulub uude 2. tüüpi 
diabeedi ravimite rühma. Tegemist 
on 2. tüüpi naatr iumi-glükoosi 
kaastransportija (SGLT-2) inhibii-
toriga. Uuringu eesmärk oli kirjel-
dada empaglif losiini mõju südame-
veresoonkonnahaigustele (SVH) 
suure riskiga 2. tüüpi diabeediga 
patsientidel. Juhuslikustatud topelt-
pimedas uuringus lisati patsientide 
ravisse empaglif losiin annuses 10 
või 25 mg või platseebo. Tegemist 
oli südameveresoonkonna ohutuse 
uuringuga, seega ei olnud eesmärk 
saavutada empagliflosiinirühmades 
oluliselt paremat diabeedi ohjet. 
Uuringus olid taustravina lubatud 
kõik diabeediravimid (v.a. SGLT-2 
inhibiitor) ja uuringusse haarati 
ka varem ravimeid mittekasutanud 
haigeid. Patsientidel pidi olema 
dokumenteeritud SVH: uuringusse 
kaasamise kriteeriumite nimekirjas 
olid näiteks varasem südamelihase-
infarkt, insult, pärgarterite varasem 
revaskulariseerimine, tõestatud 
oklusi ivne perifeersete arterite 
haigus jm.

Esmase tulemusnäitaja moodus-
tasid surm SVH tõttu, mittefataalne 
südamelihaseinfarkt ja mittefataalne 
insult, seejuures käsitleti empa-
glifl osiini annuseid ühise rühmana. 
Teiseseks tulemusnäitajaks ol id 
lisaks eelmainitutele veel hospitali-
seerimine ebastabiilse stenokardia 
tõttu. 

Uuringusse haarati 7020 patsienti, 
jälgimisaja keskväärtus oli 3,1 aastat. 
Esmane tulemusnäitaja tekkis 490 
patsiendil (10,5%) empaglif losii-
niga ravitutest (kokku rühmades 
4687 patsienti) ja 282-l (12,1%) plat-
seebogrupis (kokku 2333 patsienti). 
Riskisuhe oli empaglifl osiini kasu-
tades 0,86 (95% usaldusvahemik 

(uv) 0,74–0,99; p = 0,04). Südame-
lihaseinfarkti ja insuldi esinemine 
ei olnud rühmade vahel erinev, kuid 
empaglifl osiinirühmas oli märga-
tavalt vähem SVHst põhjustatud 
surmasid (3,7% vs. 5,9% platseeboga, 
38% väiksem suhteline risk) ja hospi-
taliseerimisi südamepuudulikkuse 
tõttu (2,7% vs. 4,1% platseeboga, 35% 
väiksem suhteline risk) ning väiksem 
üldsuremus (57% vs. 8,3%, 32% 
väiksem suhteline risk). Empaglifl o-
siinirühmas esines rohkem genitaal-
infektsioone, muude kõrvaltoimete 
puhul erinevusi ei olnud. Mõlemad 
empaglifl osiiniannused näisid olevat 
sarnase toimega.

Autorid järeldasid, et empa-
glifl osiinirühmas tekkis vähem liit-
tulemusnäitajasse haaratud sünd-
musi ja vähenes üldsuremus.
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Kommentaar
Tegemist on ajaloolise tähendu-
sega uuringuga, kus ravimi toime 
südameveresoonkonna haigustest 
tingitud suremusele ja üldsuremu-
sele on ootamatult suur. Uuringu 
tu lemused muudavad k indlast i 
diabeediravi algoritme.

Senised uuringud ei ole ühegi 
diabeediravimi korral kindlalt tões-
tanud, et ravimil oleks peale glükoosi-
taseme langetamise soodne toime ka 
südame-veresoonkonnahaigustele. 
SGLT-2 inhibiitorid on oma toimete 
poolest homogeenne ravimirühm 
ja seega oleks loogiline oodata, et 
tegemist on rühmaefektiga. Kas see 
nii on, selgub järgmiste ravimitega 
peagi lõppevates uuringutes. 

LIRAGLUTIIDI SUUR ANNUS 
ANNAB PISUT TUGEVAMA 
K A ALU L ANGETAVA TOIME

Liraglut i id on GLP-1 retseptor i 
agonist, mille kasutamisega 2. tüüpi 
diabeedi raviks kaasneb ka kaalu-
kaotus keskmiselt 2–3 kilogrammi. 
Uuringu eesmärk ol i k ir jeldada 
liraglutiidi suurema annuse tõhusust 
ja ohutust ülekaalulistel 2. tüüpi 
diabeediga patsientidel.

Juhuslikustatud topeltpimedas 
56nädalases uuringus osales 846 
patsienti (423 patsienti said liraglutiidi 
3 mg päevas; 211 liraglutiidi 1,8 mg 
päevas ja 212 platseeboravimit. Kõik 
osalejad järgisid vähendatud kaloraa-
žiga (–500 kcal) dieeti.

Uuringu tulemusnäitajateks olid 
suhteline kaalulangus, uuritavate hulk, 
kes kaotavad üle 5% ja üle 10% kaalust. 
Uuringu alguses oli kõigis rühmades 
patsientide kehakaal umbes 106 kg. 
Kaalulangus oli liraglutiidi 3 mg 
saanud patsientidel 6,0% (6,4 kg) ja 
1,8 mg annuse puhul 4,7% (5,0 kg) 
ning platseeborühmas 2,0% (2,2 kg).

Enam kui 10% kaalukaotus tekkis 
liraglutiidi 3 mg annuse korral 25,2%-l 
ja 1,8 mg annuse puhul 10%-l ning 
platseeborühmas 6,7%-l. Uuringu 
protokoll ei näinud ette liraglutiidi 
erinevate annuste statistlist võrdle-
mist, kuid eksploratiivses analüüsis 
oli 3 mg ja 1,8 mg annuste toime 
erinevus statistiliselt oluline. Lira-
glutiidi suurem annus põhjustas enam 
gastrointestinaalseid kõrvaltoimeid.
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