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TIIVISTELMÄ 

Hokkala, S. 2021. Perinteisten riskitekijöiden, geneettisen riskisumman ja menopaussin yhteys naisten 

sepelvaltimotautiin. Liikuntatieteellinen tiedekunta, Jyväskylän yliopisto, Gerontologian ja kansanterveyden pro gradu 

-tutkielma, 86 s. 

Sepelvaltimotauti on monitekijäinen sairaus, jonka kehittymiseen vaikuttavat perinnöllinen alttius, ympäristö ja 

elintavat. Sepelvaltimotautiin sairastumisessa, kuolleisuudessa sekä riskitekijöissä on sukupuolten välisiä eroja. 

Estrogeeni suojaa naisia menopaussiin saakka, minkä jälkeen naisten riskitekijät usein nousevat ja sepelvaltimotaudin 

riski kasvaa. Mitä nuorempana menopaussi koetaan, sitä korkeampi on sepelvaltimotaudin riski. Sepelvaltimotaudin ja 

menopaussin ajankohdan on aiemmissa tutkimuksissa spekuloitu selittyvän yhteisillä geneettisillä tekijöillä. Tässä pro 

gradu -tutkielmassa tarkasteltiin sepelvaltimotaudin perinteisten riskitekijöiden, sepelvaltimotaudin geneettisen 

riskisumman ja menopaussin ajankohdan yhteyttä naisten sepelvaltimotautiin. Lisäksi tutkittiin ensimmäistä kertaa, 

onko sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma yhteydessä menopaussin ajankohtaan. 

Koehenkilöt osallistuivat Finnish Twin Study on Aging (FITSA) -tutkimukseen, jonka alkumittaukset ja -kyselyt 

toteutettiin vuonna 2000–2001. Otokseen kuului 434 tutkimushetkellä 63–76-vuotiasta kaksosnaista, joita käsitellään 

tässä tutkielmassa yksilöinä. Tutkittavat ovat antaneet suostumuksensa DNA-näytteeseen, josta tehtiin genomin kartoitus 

käyttäen Illumina HumanHap610- ja Illumina CoreExome genotyypin muodostusta ja 1000 Genomes -projektin Impute2 

v2.3.09 vertailutietoja. Genomianalyysin tietoja käytettiin sepelvaltimotaudin yksilöllisen geneettisen riskin 

laskemiseen, perustuen 49 310:een geenivarianttia sisältävään sepelvaltimotaudin riskisummaan ja niiden 

painokertoimiin. Perinteisten riskitekijöiden (LDL-kolesteroli, tupakointi, systolinen verenpaine, vyötärön ympärys ja 

tyypin 2 diabetes) lisäksi malleihin sisällytettiin menopaussin ajankohta, hormonikorvaushoidon käyttö sekä 

koulutuksen kesto ja vapaa-ajan liikunnan määrä. Riskitekijöiden yhteyttä sepelvaltimotaudin sairastavuuteen 

tarkasteltiin binäärisellä logistisella regressiolla, muodostaen neljä erilaista mallia. Sepelvaltimotaudin geneettisen 

riskisumman yhteyttä menopaussin ajankohtaan tarkasteltiin kovarianssianalyysilla.  

Otoksen naisista 12 % (n=53) sairasti sepelvaltimotautia tutkimushetkellä. Pelkästään perinteiset riskitekijät selittivät 

heikosti sepelvaltimotaudin sairastavuutta, mutta sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma ja menopaussin ajankohta 

lisäsivät selitysastetta merkittävästi (11,8 % → 21,1 %). Hormonikorvaushoidon käyttö, koulutuksen kesto ja liikunnan 

lisääminen paransivat selitysastetta edelleen (25,9 %). Lopullisessa mallissa tilastollisesti merkitseviksi muuttujiksi 

osoittautuivat LDL-kolesteroli, systolinen verenpaine, geneettinen riskisumma, hormonikorvaushoito sekä koulutuksen 

kesto. Sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma ei ollut merkitsevässä yhteydessä menopaussin ajankohdan kanssa 

(p=0.280), mutta menopaussin ajankohdan keskiarvo vaihteli  lineaarisesti ennakko-oletusten mukaisesti, ollen matalin 

sepelvaltimotaudin korkean geneettisen riskin ryhmässä.  

Tämä tutkielma osoitti, että vähäisesti perinteisiä riskitekijöitä omaavien ja tavanomaista sepelvaltimotaudin 

sairastumisikää nuorempien naisten sepelvaltimotaudin riskiä arvioitaessa on tarpeen huomioida sekä geneettiset tekijät 

että menopaussi ja hormonikorvaushoidon käyttö. Tulosten perusteella on todennäköistä, että sepelvaltimotautia ja 

menopaussia selittävät osittain jaetut geneettiset tekijät, ja sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman yhteys 

menopaussin ajankohtaan tulisikin tarkastaa suuremmalla otoskoolla. Naisten sepelvaltimotaudin biologisten 

erityispiirteiden tutkimus voi auttaa löytämään ja kohdentamaan entistä yksilöllisempiä sepelvaltimotaudin ehkäisy- ja 

hoitokeinoja. 

Asiasanat: sepelvaltimotauti, sepelvaltimotaudin riskitekijät, menopaussi, sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma, 

hormonikorvaushoito  



 

 

 

ABSTRACT 

Hokkala, S. 2021. The association of traditional risk factors, genetic risk score and menopause with women’s coronary 

artery disease. Faculty of Sport and Health Sciences, University of Jyväskylä, Master’s thesis in Gerontology and Public 

Health, 86 p. 

Coronary artery disease is a multifactorial disease, the progress and onset of which are influenced by genetics, 

environmental factors and lifestyle choices. There are confirmed gender differences in disease onset, mortality and risk 

factors. Women are protected by estrogen until menopause, thereafter the risk factors usually emerge more rapidly and 

the disease risk rises. Earlier menopause increases the risk of coronary artery disease. Genetic correlation between the 

variables has also been revealed, which indicates to potential shared genetic background. This master’s thesis studied 

the association of traditional risk factors, genetic risk score and menopause with women’s coronary artery disease 

morbidity. Furthermore, this thesis studied if the genetic risk score of coronary artery disease is associated with the age 

of menopause.  

The participants of this study took part in the Finnish Twin Study on Aging (FITSA) study, which was conducted in 

2000–2001. The study sample consisted of 434 twin women, aged 63–76 at the time of the interviews and examinations. 

Twins were studied as individuals. Participants have given their consent to use their DNA sample for study purposes. 

Genomic array was made using Illumina HumanHap610 and Illumina CoreExome platforms and Impute2 v2.3.09 data 

from 1000 Genomes -project.  Genomic information was used to calculate personal genomic risk, based on genetic 

coronary artery risk score of 49 310 genetic variants. The association between risk factors and coronary artery disease 

morbidity was analyzed using binary logistic regression models. Models included traditional risk factors (LDL-

cholesterol, smoking, systolic blood pressure, waist circumference and type 2 diabetes) and non-traditional risk factors 

(genetic risk score, age of menopause, use of hormone replacement therapy, years of education and physical exercise 

habits). The association of genetic risk score and age of menopause was examined using analysis of covariance. 

The prevalence of coronary artery disease was 12 % (n=53) in this sample. Traditional risk factors alone offered a 

relatively low explanation of the morbidity of coronary artery disease. The coefficient of determination increased 

considerably (11.8% → 21.1%) after adding the genetic risk score and age of the menopause into the model. Adding the 

adjustive variables (use of hormone replacement therapy, years of education and amount of exercise) increased it further 

(25.9%). Variables that reached statistical significance in the full model were LDL-cholesterol, systolic blood pressure, 

genetic risk score, hormone replacement therapy use and years of education. The association of genetic risk score of 

coronary artery disease and menopause timing was not statistically significant (p=0.280), but the mean age of menopause 

acted as expected, decreasing linearly from low genetic risk group to high genetic risk group of coronary artery disease. 

This thesis indicated that genetic risk factors, age of menopause and use of hormone replacement therapy are worthwhile 

to take into account when estimating the risk of coronary artery disease among fairly healthy older adult women. 

According to the results, it is likely that coronary artery disease and menopause have partly a shared genetic background. 

Therefore, the association between genetic risk score of coronary artery disease and the age of menopause should be re-

examined with a larger sample size. Efforts in research of women's biological characteristics in coronary artery disease 

could help to identify high risk groups, find more precise treatments and implement new preventive means.  

Keywords: coronary artery disease, coronary artery disease risk factors, menopause, genetic risk score, hormone 

replacement therapy  
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1 JOHDANTO 

Sepelvaltimotauti on maailmanlaajuisesti yleisin kuolinsyy sekä miehillä että naisilla (Wang 

ym. 2016). Sepelvaltimotautiin kuolee suomalaisista miehistä joka viides ja naisista joka 

kuudes (Tilastokeskus 2018). Sepelvaltimotauti ja sydäninfarktit aiheuttavat huomattavia 

terveydenhuollon kustannuksia yhteiskunnalle (Vartiainen ym. 2018). Vaikka 

sepelvaltimotaudin kuolleisuus on varsinkin nuoremmissa ikäluokissa laskussa, voidaan 

arvioida, että väestön ikääntyminen, korkeampi eliniänodote sekä riskitekijöiden yleisyys 

työikäisten keskuudessa pitävät tautiluvut korkeina myös tulevaisuudessa (Vartiainen ym. 

2018). Sepelvaltimotauti on monitekijäinen sairaus, jonka kehittymiseen vaikuttavat 

perinnöllinen alttius, ympäristö sekä elintavat. Keskeisiä hoidettavissa olevia riskitekijöitä ovat 

korkeat kolesteroliarvot, korkea verenpaine, tupakointi, keskivartalolihavuus ja diabetes 

(Manfrini ym. 2020). Riskitekijöiden tehokas ehkäisy ja hoito vaikuttavat sepelvaltimotautiin 

sairastumisen riskiin sekä kuolleisuuteen (Yusuf ym. 2004), ja vaikutus on huomattava 

erityisesti suuren perinnöllisen riskin omaavilla henkilöillä (Khera ym. 2016).  

Menopaussi on yhteydessä naisten sepelvaltimotaudin ja sen riskitekijöiden kehittymiseen 

(Muka ym. 2016). Estrogeeni suojaa naisia riskitekijöiden kertymiseltä (Yahagi ym. 2015; 

Sarnowski ym. 2018), mutta myös valtimoiden tulehduksellisilta muutoksilta ja ateroskleroosin 

kehittymiseltä (Knowlton & Lee 2012). Ennen menopaussia naisten sepelvaltimotaudin riski ja 

perinteisten riskitekijöiden tasot ovat miehiä huomattavasti vähäisemmät, mutta erot tasoittuvat 

tai naiset jopa ohittavat miehet riskitekijöiden määrässä ja vaikeusasteessa menopaussin jälkeen 

(Yahagi ym. 2015). Myös sepelvaltimotaudin piirteissä, sairaudenkulussa ja toipumisessa on 

havaittu eroja sukupuolten välillä (Heer ym. 2017; Chaudry ym. 2020). Näiden erojen arvellaan 

osittain johtuvan hormonaalisista ja biologisista eroista (Heer ym. 2017; Taqueti ym. 2017; 

Waheed ym. 2020).  

Monitekijäisten sairauksien ja biologisten ilmiöiden, kuten sepelvaltimotaudin ja menopaussin 

geneettisellä taustalla on useita DNA:n yhden emäksen muutoksia eli geenivariantteja (Levin 

& Rader 2020). Koko genominlaajuisissa assosiaatioanalyyseissa (GWAS) on selvitetty 
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tiettyihin sairauksiin yhteydessä olevia geenivariantteja ja pystytty muodostamaan sairauden 

geneettinen riskiprofiili (Visscher ym. 2017). Vertaamalla ihmisen DNA-näytteestä tutkittua 

genomitietoa esimerkiksi sepelvaltimotautiin yhteydessä olevien geenivarianttien kanssa 

voidaan muodostaa sepelvaltimotaudin yksilöllinen geneettinen riskisumma (Levin & Rader 

2020). Geneettiseen riskisummaan perustuvan arvion on todettu ennustavan sepelvaltimotaudin 

ilmenemisriskiä itsenäisesti, mutta myös tarkentavan ennustetta yhdistettynä perinteisiin 

sepelvaltimotaudin riskitekijöihin (Abraham ym. 2016; Inouye ym. 2018; Elliott ym. 2020; 

Mars ym. 2020). Riskisumman avulla voidaan tunnistaa suuressa sairastumisriskissä olevat ja 

hyvin varhaisessa vaiheessa sairastuvat henkilöt aiemmin kuin tavanomaisten kliinisiin 

riskitekijöihin perustuvien riskilaskurien avulla (Inouye ym. 2018; Khera ym. 2018).  

Tämän pro gradu -tutkielman tarkoituksena on tutkia naisten sepelvaltimotaudin perinteisten  

riskitekijöiden, menopaussin ajankohdan ja sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman 

yhteyttä sepelvaltimotaudin sairastavuuteen. Lisäksi erillisessä tarkastelussa on 

sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman ja menopaussin ajankohdan mahdollinen yhteys. 

Aineistona on Suomalaiseen kaksostutkimukseen perustuva 63–76-vuotiaiden naisten FITSA-

kohortti.  
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2 SEPELVALTIMOTAUTI 

Tutkimuskirjallisuudessa käytetään englanninkielisiä termejä cardiovascular disease, coronary 

artery disease, coronary heart disease, ischemic heart disease, acute coronary syndrome ja heart 

disease kuvaamaan sepelvaltimotaudin oireita ja diagnooseja. (Sanchis-Gomar ym. 2016). 

Suomenkielisessä lääketieteellisessä kirjallisuudessa vastaavia yleisesti käytettyjä termejä ovat 

sepelvaltimotauti, sydäninfarkti sekä sydänlihasiskemia (Sydäninfarktin diagnostiikka 2014). 

Sepelvaltimoiden ahtautuminen ja siitä aiheutuva sydänlihaksen hapenpuute on yleisin 

taustasyy kaikille edellä esitetyille termeille. Tässä tutkielmassa käytetään termiä 

sepelvaltimotauti kuvaamaan tilaa, jossa sydämen valtimoihin on kerääntynyt ahtauttavia 

muutoksia, ja englanninkielistä kirjallisuutta on tulkittu tämän määritelmän ohjaamana.  

2.1 Sepelvaltimotautikuolleisuus 

Sepelvaltimotauti on  maailman yleisin kuolinsyy (Wang ym. 2016; Kaptoge ym. 2019; Nowbar 

ym. 2019) selittäen vuosittain 9,1 miljoonaa kuolemantapausta maailmanlaajuisesti, joka on yli 

16 % kaikista kuolemista (GHDx 2020). Suomalaisista miehistä noin viidennes ja naisista 

kuudennes kuolee sepelvaltimotautiin, mutta kuolleisuus on kuitenkin vähentynyt tasaisesti ja 

merkittävästi viimeisten 40 vuoden aikana, erityisesti työikäisten joukossa (Vartiainen ym. 

2018). Suomessa sepelvaltimotautikuolleisuus laski vuosien 1970–2012 välillä 83 % (Jousilahti 

ym. 2016) ja samankaltainen trendi on nähtävissä myös muissa länsimaisissa valtioissa 

(Bhatnagar ym. 2016; Sanchis-Gomar ym. 2016). Globaalisti lasku on hieman vähäisempää, 

noin 22 % viimeisten 20 vuoden aikana (Bots ym. 2017). 

Kehittyneissä ja vauraissa maissa sepelvaltimotautikuolleisuuden tasainen vähentyminen 

johtuu kroonisen ja akuutin taudin hoitomenetelmien kehittymisestä, riskitekijöiden 

paremmasta hoidosta (Chen ym. 2015) ja elintapojen muutoksista (Jousilahti ym. 2016). 

Sairaalahoitojaksojen ja lääkemääräysten lisääntyminen on selkeästi yhteydessä 

sepelvaltimotaudin kuolleisuuden laskuun (Bhatnagar ym. 2016; Sun & Du 2017). Elintapojen 

suotuisia muutoksia on hieman hidastanut länsimaisissa maissa elävien ihmisten mahdollisuus 

inaktiiviseen elämäntyyliin ja epäterveellisen ruuan kulutukseen (Nowbar ym. 2019). Monissa 
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maissa lihavien, vaikeasti lihavien sekä diabeetikkojen määrä kasvaa edelleen (Di Cesare ym. 

2016; Peters ym. 2019). Suomessa lihavuuden kasvu on tasoittumassa, mutta kansanterveyden 

kannalta sekä lihavuuden että kolesterolitasojen tulisi kääntyä selkeään laskuun, jotta niiden 

aiheuttamat haitat vähenisivät (Borodulin ym. 2015). Tupakoinnin merkittävän vähentymisen 

katsotaan olevan suurin yksittäinen selittäjä sepelvaltimotaudin kuolleisuuden laskuun sekä 

Suomessa että muissa kehittyneissä maissa (Borodulin ym. 2015; Peters ym. 2019). Kolmasosa 

valtimotauteihin kuolleista ja suurin osa nuorena kuolleista asuu kuitenkin matalan ja 

keskitason toimeentulon valtioissa (Kaptoge ym. 2019), joissa maiden terveydenhuolto ei tarjoa 

yhtä laadukasta ja nopeaa hoitoa (Kaptoge ym. 2019; Nowbar ym. 2019) ja joissa 

riskitekijöiden kuorma on usein huomattava ja tupakointi edelleen hyvin yleistä (Djekic ym. 

2018; Schultz ym. 2018). 

2.2 Sepelvaltimotaudin patofysiologia 

Sepelvaltimotauti kehittyy hitaasti pitkän ajan kuluessa. Ateroskleroosin eli valtimoiden 

seinämäplakin kerääntyminen alkaa valtimon sisäseinämän, intiman, alle kerääntyvistä pääosin 

kolesterolia sisältävistä lipoproteiineista (Basatemur ym. 2019). Lipoproteiinit ovat pallomaisia 

partikkeleita, jotka koostuvat kolesterolia ja triglyseridejä sisältävästä ytimestä ja niiden 

toimintaa ohjaavasta vapaan kolesterolin, fosfolipidien sekä apolipoproteiinien muodostamasta 

kuoresta. Lipoproteiini mahdollistaa rasvaliukoisten kolesterolin ja triglyseridien kuljettamisen 

veressä (Daniels ym. 2009). Jotta lipoproteiini kykenisi tunkeutumaan valtimon seinämän 

sisään, tulee sen olla kooltaan riittävän pieni sekä omata kuorellaan proteiiniosan 

apolipoproteiini B (ApoB). Suurin osa tämänkaltaisista lipoproteiineista on LDL (low density 

lipoprotein) -partikkeleita. (Mach ym. 2020).  

Makrofagit eli syöjäsolut pyrkivät poistamaan lipoproteiineja valtimonseinämästä, mutta runsas 

lipoproteiinien määrä sekä niiden muuntuminen vaikeuttavat tehtävää. Makrofageista 

muodostuu valtimonseinämään takertuneita kolesterolitäytteisiä vaahtosoluja (Moore ym. 

2013). Verisuonien pinnalla oleva matala-asteinen tulehdus edistää makrofagien ja 

lipoproteiinien valtimonseinämään kiinnittymistä, mutta samanaikaisesti makrofagit ja 

lipoproteiinit myös aiheuttavat ja ylläpitävät tulehdusta (Basatemur ym. 2019). Sisäseinään 
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kerääntyneet aineenvaihduntatuotteet muodostavat aterooman, sisäseinän pullistuman, joka 

edelleen kasvaessaan muodostaa nekroottisista soluista kovemman ytimen ja kalkkitiivistymiä 

sekä kollageenista ja muuntuneista sileistä sydänlihassoluista suonen sisäisen ”katon” (Shioi & 

Ikari 2018; Borén ym. 2020). Ateroomat ahtauttavat jo itsessään sepelvaltimoa ja saattavat 

aiheuttaa oireisen sepelvaltimotaudin, mutta ajan myötä ja aterooman ominaisuuksista riippuen 

oheneva aterooman katto on myös herkkä repeämiselle (Sakakura ym. 2013).  

Sydäninfarktissa aterooman sidekudoskattoon tulee haavauma tai repeämä. Repeämä itsessään 

voi ahtauttaa valtimoa entisestään. Elimistön puolustusjärjestelmä alkaa myös muodostaa 

paikalle verihyytymää eli tromboottista massaa (Sakakura ym. 2013). Tukos estää valtimon 

verenkierron joko kokonaan tai osittain aiheuttaen hapenpuutetta kyseisen valtimon 

suonittamalle sydänlihaksen alueelle. Hapenpuute eli iskemia aiheuttaa sydäninfarktin 

oireiston. Infarktin vaurioittaman sydänlihaksen laajuus ja komplikaatioiden, kuten 

rytmihäiriöiden tai verenpainetasojen epävakauden, vaikeus riippuvat ahtauman sijainnista, 

sydämen yleisestä toimintakyvystä sekä viiveestä hoidon saamiseen (Heusch & Gersh 2017).  

Sydäninfarktissa ahtauman nopea avaaminen eli valtimon riittävän verenkierron palauttaminen 

on ensisijaisen tärkeää vaurioiden vähentämiseksi. Yleisin hoito on veren hyytymiseen 

vaikuttava lääkehoito, joka liuottaa sepelvaltimon tromboottista massaa sekä samanaikainen 

ahtauman mekaaninen avaus pallolaajennuksella. Pallolaajennushoidon (PCI) kehitys 

viimeisten vuosikymmenten aikana on tehnyt siitä tehokkaimman, ensisijaisen ja nopeimman 

hoitomuodon akuuttien sepelvaltimotautikohtausten hoidossa (Roffi ym. 2016; Ibanez ym. 

2018). Ahtauman avaaminen voi palauttaa verenkierron valtimoon, mutta jonkinasteisia 

vaurioita on yleensä jo syntynyt, eikä verenvirtaus välttämättä heti palaudu riittäväksi. 

Sydänlihaksen hapenpuute saa hyvin lyhyessä ajassa aikaan sydänlihassolujen solukuolemaa 

sekä pienten valtimosuonten toimintahäiriöitä (Ibanez ym. 2018). Osa sydänlihaksen 

toiminnasta palautuu toipumisprosessin aikana, mutta useimmiten sydänlihakseen jää myös 

pysyviä toimintahäiriöitä ja infarktin aiheuttama arpi (Pokorney ym. 2012). Sydäninfarktin 

jälkeisinä pitkäaikaisina komplikaatioina esiintyykin sydämen vajaatoimintaa (Prabhu & 

Frangogiannis 2016) sekä lisääntynyttä rytmihäiriöherkkyyttä (Bloch Thomsen ym. 2010). 
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2.3 Sepelvaltimotaudin riskitekijät 

Sepelvaltimotaudin keskeisiä riskitekijöitä ovat perinnölliset tekijät eli niin kutsuttu sukurasite, 

korkeat kolesteroliarvot, korkea verenpaine, diabetes, vähäinen liikunta, keskivartalolihavuus 

ja tupakointi (Manfrini ym. 2020). Näitä riskitekijöitä kutsutaan myös perinteisiksi 

riskitekijöiksi. Riskitekijät lisäävät sepelvaltimotautiin sairastumisen riskiä yksin esiintyessään, 

mutta yhdessä niiden epäedullinen vaikutus korostuu entisestään. Riskitekijät ovat hyvin yleisiä 

sepelvaltimotautia sairastavilla: vain 8 % kaikenikäisistä sepelvaltimotautipotilaista ei joko 

sairasta verenpainetautia, hyperkolesterolemiaa, diabetesta tai tupakoi (Manfrini ym. 2020). 

Kaksostutkimusten mukaan sepelvaltimotaudin perinnöllisyyden arvioidaan olevan noin 40–60 

% (Wienke ym. 2001; Zdravkovic ym. 2002). Sepelvaltimotaudin perinnölliset tekijät ovat 

useimmiten monitekijäisiä eli usean geenin yhteisvaikutuksen kautta periytyviä, mutta myös 

joitakin yksittäisen geenivirheen kautta altistavia reittejä tunnetaan. Epäedulliset elintavat 

vahvistavat perinnöllistä alttiutta sepelvaltimotaudille (Khera ym. 2016; Trinder ym. 2020a). 

Osa perinnöllisestä alttiudesta voi kuitenkin välittyä myös elintapojen kautta (Sillanpää ym. 

2021). 

Yleisimpiä sepelvaltimotaudin diagnostiikassa tarkasteltuja rasva-arvoja ovat 

kokonaiskolesteroli, HDL-kolesteroli, triglyseridit sekä LDL-kolesteroli (Mach ym. 2020). 

Kokonaiskolesteroliarvo kuvaa sekä LDL- että HDL-partikkeleiden sisältämän kolesterolin 

määrää. HDL-kolesterolilla ei ole aterogeenisiä vaikutuksia, vaan pikemminkin tulehdusta 

hillitseviä ja aterooman kasvua estäviä mekanismeja (Di Bartolo ym. 2018) ja korkeammat 

HDL-tasot ovat selkeästi yhteydessä vähäisempään sepelvaltimotaudin riskiin (Mach ym. 

2020). HDL-partikkeleiden toimintakyvyssä on kuitenkin vaihtelua, joten pelkkä HDL -

kolesterolin määrä ei kerro sen ateroskleroosia ehkäisevästä tehosta (Kosmas ym. 2018). Veren 

triglyseridejä käytetään energiana ja varastoidaan rasvakudokseen. Ne kuljetetaan pääasiassa 

suurimpien lipoproteiinien sisällä (VLDL ja IDL), joista suurin osa ei kykene tunkeutumaan 

valtimoiden intimaan (Nordestgaard & Varbo 2014). LDL-kolesteroli on rasva-arvoista 

yleisimmin käytetty sepelvaltimotaudin riskitekijä (Wadhera ym. 2016; Mach ym. 2020), koska 

valtimoiden intimaan kerääntyy pääasiassa LDL-partikkeleita ja niiden sisältämää kolesterolia 

(Basatemur ym. 2019; Borén ym. 2020). Euroopan kardiologisen yhdistyksen suositusten 

mukaan LDL-kolesterolin tulisi olla vähintään alle 3mmol/l, mutta riskiryhmillä, kuten 
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sepelvaltimotautipotilailla ja useita sepelvaltimotaudin riskitekijöitä omaavilla henkilöillä, 

tavoite on huomattavasti tiukempi, jopa alle 1,4 mmol/l (Mach ym. 2020).    

Tupakointi on sepelvaltimotaudin merkittävä riskitekijä ja riski lisääntyy tupakointivuosien ja 

kumulatiivisen annoksen kasvaessa, mutta myös sekä lopetettu että vähäinen tupakointi lisäävät 

riskiä (Ding ym. 2019). Yksilö- ja väestötasolla tehokkain keino onkin tupakoinnin aloittamisen 

ehkäiseminen kokonaan.  Tupakointi korostaa myös muiden sepelvaltimotaudin riskitekijöiden 

haitallista vaikutusta, kuten veren kolesteroliarvoja, muuntamalla LDL-kolesterolia 

aterogeenisemmäksi ja vähentämällä terveyden kannalta suotuisaa HDL-kolesterolia (Ambrose 

& Barua 2004). Tupakoinnin sisältämät kemialliset yhdisteet vaikuttavat verisuonien 

mukautumiskykyyn, ylläpitävät matala-asteista tulehdusta ja edistävät haitallisten 

partikkeleiden takertumista valtimoiden pintaan (Ambrose & Barua 2004).  

Euroopan kardiologisen yhdistyksen suositus systoliselle verenpaineelle on alle 140 mmHg ja 

diastoliselle alle 90 mmHg molemmille sukupuolille (Williams ym. 2018), mutta 

sepelvaltimotautia sairastavilla ja iäkkäillä tätäkin matalammat verenpaineen tavoitetasot ovat 

perusteltuja (Bundy ym. 2017; Williams ym. 2018). Suositukset eivät määrittele 

verenpainearvojen alarajaa, mutta sekä matalien että korkeiden systolisten ja diastolisten 

verenpainearvojen on kuitenkin todettu olevan itsenäisesti yhteydessä kuolleisuuteen ja 

valtimotauteihin muodostaen J-käyrän (Vidal-Petiot ym. 2016; Böhm ym. 2018; Flint ym. 

2019). Systolinen verenpaine on diastolista verenpainetta tarkempi sepelvaltimotaudin riskin 

indikaattori, etenkin ikääntyneillä, koska systolinen verenpaine jatkaa usein nousuaan korkeaan 

ikään saakka, kun taas diastolinen verenpaine alkaa useimmiten valtimoiden jäykistymisestä 

johtuen laskemaan keski-iän ylityksen jälkeen (Izzo ym. 2000; Kannel 2000). Systolinen 

verenpaine ennustaa kuolleisuutta ja valtimotaudin riskiä paremmin kuin diastolinen 

verenpaine (Kannel 2000; Kario ym. 2016; Flint ym. 2019). Pitkäaikainen korkea 

verenpainetaso heikentää valtimoiden mukautumiskykyä ja sydämen toimintakykyä (Nwabuo 

& Vasan 2020) sekä lisää valtimoiden oksidatiivista stressiä, matala-asteista tulehdusta ja 

vaikuttaa epäedullisesti elektrolyyttien aineenvaihduntaan (Rosendorff 2007).  
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Diabeteksessa veren glukoosipitoisuuden säätely on häiriintynyt haiman insuliinituotannon 

puutteen tai heikentyneen erityksen vuoksi. Tyypin 1 diabeteksessa haiman insuliinin tuotanto 

lakkaa kokonaan, useimmiten lapsuuden tai nuoruuden aikana. Tyypin 1 diabetes on osin 

periytyvä, mutta puhkeamisen kaikkia syitä ei vielä tunneta  (DiMeglio ym. 2018). Tyypin 2 

diabeteksessa kehon kudosten, kuten lihas-, maksa-, ja rasvakudosten kyky käyttää insuliinia 

hyväkseen on heikentynyt eli sairastuneelle on kehittynyt insuliiniresistenssi (Ormazabal ym. 

2018). Tyypin 2 diabeteksen kehittymiseen vaikuttavat suurelta osin elintavat, mutta myös 

perintötekijöillä on vaikutusta. Noin 75 % suomalaisista diabeetikoista sairastaa tyypin 2 

diabetesta (Tyypin 2 diabetes 2020), ja sen ilmaantuvuus on kasvanut sepelvaltimotaudin 

riskitekijöistä eniten, jopa 77 % kymmenen vuoden sisällä (Koski ym. 2015). Tyypillisesti 

tyypin 2 diabeetikoilla on jo ennen diabeteksen diagnosointia muita sepelvaltimotaudin 

riskitekijöitä. Metabolinen oireyhtymä eli ylipaino, erityisesti keskivartalolihavuus, 

lipidiaineenvaihdunnan häiriöt sekä korkea verenpaine edeltävät sokeriaineenvaihdunnan 

häiriötä (Tuomi ym. 2014). Diabeteksen aiheuttama sokeriarvojen vaihtelu ja 

insuliiniresistenssi vaikuttavat valtimoiden endoteelin toimintaan lisäämällä valtimoiden 

supistumista, tulehdusta sekä veren hyytymisherkkyyttä (Beckman ym. 2002).  

Suomalaisesta väestöstä noin 72 % miehistä ja 63 % naisista on painoindeksiin perustuen 

ylipainoisia (Lundqvist ym. 2018). Painoindeksi lasketaan jakamalla paino pituuden neliöllä. 

Suomalaista hoitoa ja diagnostiikkaa ohjaavan Käypä Hoito -suosituksen (Lihavuus 2020)   

mukaan normaalipaino sijoittuu välille 18–25 kg/m2 ja ikääntyneillä normaalipainon yläraja on 

korkeampi, 29 kg/m2. Painoindeksi ei ota huomioon kehon koostumuksen vaihtelua, mutta 

väestötasolla se kuvaa painoon liittyvien sairauksien riskien ilmaantumista hyvin (Lihavuus 

2020). Keskivartalolihavuus lisää sepelvaltimotaudin riskiä myös normaalipainoisilla (De 

Koning ym. 2007; Lassale ym. 2018) ja on vahvemmassa yhteydessä sepelvaltimotaudin riskiin 

kuin painoindeksi (Peters ym. 2018) tai vastaavien rasvavarastojen kertyminen muualle kehoon 

(Yusuf ym. 2005; Marinou ym. 2010). Kohtuullisen alavartalorasvan on todettu jopa liittyvän 

parempaan rasva-aineenvaihduntaan (Karpe & Pinnick 2014). Toisaalta, vain noin kuudella 

prosentilla painoindeksin mukaan lihaviksi luokitelluista ei ole samanaikaista 

keskivartalolihavuutta (Lassale ym. 2018). Suomessa sekä kansainvälisesti käytetyimmät 

vyötärönympäryksen tavoitearvot ovat miehillä 94 cm ja naisilla 80 cm, joiden ylittyessä 

terveydelliset riskit alkavat kasvaa. Huomattavan vyötärölihavuuden raja on miehillä 102 cm 



 

9 

 

ja naisilla 88 cm (Marinou ym. 2010; Lihavuus 2020). Keskivartalolihavuus on yhteydessä 

huonompiin lipidiarvoihin, metaboliseen oireyhtymään sekä diabetekseen, mutta myös 

ateroskleroosin kehittymiseen vatsaontelorasvan tulehdusta ylläpitävän vaikutuksen sekä 

suuremman kehonmassan vaativien hemodynaamisten muutosten, kuten korkean verenpaineen 

ja sydämen kuorman kautta (Marinou ym. 2010).  
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3 MENOPAUSSI 

Menopaussilla tarkoitetaan ajankohtaa, jolloin naisen munasarjojen toiminta hiipuu, 

kuukautiskierto loppuu ja näitä ylläpitävän naishormonin eli estrogeenin tuotanto vähenee 

(Sarri ym. 2015). Estrogeeni on yleisesti käytetty yhteisnimitys useille hormoneille, joista 

hormonikierron ja menopaussin kannalta tärkein on estradioli (Miller ym. 2019). Menopaussin 

ajankohdaksi määritellään viimeiset kuukautiset, kun kuukautisia ei ole ollut lainkaan 

viimeisten 12 kuukauden aikana. Tämän jälkeen nainen on postmenopausaalinen. Menopaussin 

lähestyessä kuukautiskierto usein harvenee ja menopaussia ennakoiva, perimenopausaalinen, 

vaihe voi kestää useita vuosia (Nelson 2008; Sarri ym. 2015). Monet naiset kokevat 

menopaussin ja perimenopaussin aikana fyysisiä ja psyykkisiä oireita, joista yleisimpiä ovat 

limakalvojen kuivuus, uneen liittyvät häiriöt, mielialan vaihtelut ja ahdistuneisuus sekä 

vasomotoriset oireet, kuten kuumotus, kuumat aallot ja ihon punoitus (Santoro ym. 2015). 

Menopaussi jaotellaan usein luonnolliseen ja kirurgiseen menopaussiin. Luonnollisessa 

menopaussissa estrogeenin eritys hiipuu kehon käynnistämänä ja kirurgisessa menopaussissa 

munasarjojen poisto lopettaa estrogeenin tuotannon (Nelson 2008). Tutkimuskirjallisuudessa 

yleisimmin käytetty raja-arvo ennenaikaiselle menopaussille on 40 vuotta ja varhaiselle 

menopaussille 45 vuotta. Yli 45-vuotiaana koettu menopaussi luetaan useimmiten 

tavanomaiseksi ajankohdaksi (Shuster ym. 2010; Faubion ym. 2015; Anagnostis ym. 2019; 

Mishra ym. 2019). 

Luonnollisen menopaussin ajankohtaan vaikuttavat geneettiset tekijät, demografiset tekijät, 

lisääntymiseen liittyvät tekijät sekä elintavat (Gold ym. 2013; Hyvärinen ym. 2021).  

Menopaussin ikähaarukka on globaalisti 46–52 vuotta (Schoenaker ym. 2014), ollen köyhissä 

maissa matalampi kuin esimerkiksi Suomessa ja muissa kehittyneissä maissa, joissa 

menopaussin keski-ikä on 50–51 vuotta (Luoto ym. 1994; Pakarinen ym. 2010; Mishra ym. 

2017; Costanian ym. 2018; Peters & Woodward 2018). Menopaussin ajankohta näyttää olevan 

nousemassa, eli nuoremmat ikäluokat kokevat menopaussin myöhäisemmällä iällä kuin 

vanhemmat (Park ym. 2018; Gottschalk ym. 2020). Ammatin sekä korkeamman koulutuksen 

ja tulotason on joissakin tutkimuksissa löydettykin olevan yhteydessä myöhäisempään 

menopaussiin (Canavez ym. 2011; Schoenaker ym. 2014). Luonnollisen menopaussin 
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ajankohta on perinnöllinen. Kaksos- ja perhetutkimuksen mukaan geneettiset tekijät selittävät 

menopaussi-iän vaihtelusta noin 40–60 % (Snieder ym. 1998; Treloar ym. 1998; Van Asselt 

ym. 2004; Murabito ym. 2005; Morris ym. 2011). Sekä varhainen että hyvin myöhäinen 

menopaussi on voimakkaammin periytyvä kuin tavanomainen menopaussin ajankohta (Morris 

ym. 2011). Elintapa- ja ympäristötekijöistä menopaussia voimakkaimmin varhaistavia tekijöitä 

ovat alipainoisuus ja tupakointi (Zhu ym. 2018a; Zhu ym. 2018b), ja ylipaino on yhteydessä 

myöhäisempään ajankohtaan (Schoenaker ym. 2014).  

Menopaussilla on laaja-alaisia vaikutuksia naisten elimistöön. Varhainen menopaussi altistaa 

osteoporoosille (Fistarol ym. 2019), kun taas myöhäinen menopaussi lisää rinta-, kohtu- ja 

munasarjasyöpien riskiä (Ossewaarde ym. 2005; Zhang ym. 2019). Syöpäriskistä huolimatta 

varhaisen menopaussin kokeneilla on lyhyempi eliniänodote verrattuna tavanomaisen tai 

myöhäisen menopaussin kokeneisiin naisiin  (Gong ym. 2016; Muka ym. 2016; Sarnowski ym. 

2018; Zhang ym. 2019), koska varhaisen menopaussin kokeneet naiset sairastuvat tyypillisesti 

aikaisemmin sydän- ja verenkiertosairauksiin (Muka ym. 2016).  

3.1 Menopaussin yhteys sepelvaltimotautiin 

Sepelvaltimotaudin ja menopaussin ajankohdan yhteyttä on tutkittu vuosikymmeniä, ja tulokset 

ovat olleet pääosin samansuuntaisia; menopaussin jälkeen naisten sepelvaltimotaudin riski 

kasvaa ja varhainen menopaussi lisää riskiä entisestään (Muka ym. 2016; Ley ym. 2017; Shen 

ym. 2017b ; Yang ym. 2017). Sepelvaltimotaudin muut riskitekijät huomioiden varhaisen 

menopaussin kokeneilla naisilla on noin 30–50 % suurempi riski sairastua sepelvaltimotautiin 

kuin myöhäisemmän menopaussin kokeneilla naisilla (Muka ym. 2016; Ley ym. 2017; Peters 

& Woodward 2018; Honigberg ym. 2019). Varhainen kirurginen menopaussi lisää 

sepelvaltimotaudin riskiä jopa 87 % korkeammaksi verrattuna tavanomaiseen aikaan 

luonnollisen menopaussin kokeneisiin naisiin (Honigberg ym. 2019). Sepelvaltimotaudin riskin 

yhteyttä menopaussiin on esitetty myös progressiivisesti etenevänä, siten että riski sairastua 

sepelvaltimotautiin kasvaa noin 3 % jokaista varhaisemman menopaussin vuotta kohden ja 

voimakkain yhteys on varhaisimman menopaussin ryhmässä (Shen ym. 2017b; Zhu ym. 

2019a). Melko pienien otoskokojen tutkimusten mukaan sepelvaltimoiden 
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varjoainekuvauksella tarkasteltu ateroskleroosin määrä tai ahtaumien hankaluus ei ollut 

yhteydessä menopaussin ajankohtaan (Savonitto ym. 2016), mutta sydäninfarktista toipuminen 

oli huomattavasti heikompaa varhaisen menopaussin kokeneilla naisilla riippumatta iästä tai 

riskitekijöistä (Savonitto ym. 2018). Vähäisemmän kaulavaltimon ateroskleroosin määrän on 

kuitenkin löydetty olevan yhteydessä myöhäisempään menopaussin ajankohtaan (Joakimsen 

ym. 2000) sekä estrogeenikorvaushoidon käyttöön (Joakimsen ym. 2000; Stöckl ym. 2014). 

Toisaalta sepelvaltimotauti ja sen riskitekijät saattavat myös selittää varhaista menopaussia 

(Kok ym. 2006; Costanian ym. 2018; Zhu ym. 2019b). Korkeat kolesteroliarvot ja korkean 

sepelvaltimotaudin riskipistemäärän omaavilla naisilla on huomattavasti suurempi riski kokea 

varhainen menopaussi kuin matalammat riskitekijät omaavilla naisilla (Kok ym. 2006), ja 

ennen 35:ttä ikävuotta sairastettu sepelvaltimotautitapahtuma lisää varhaisen menopaussin 

riskiä (Zhu ym. 2019b). On arveltu, että sepelvaltimotauti  ja sen riskitekijät voisivat vaikuttaa 

munasarjojen mikroverenkiertoon ja tätä kautta hormonitoimintaan sekä varhaisempaan 

menopaussiin (Kok ym. 2006).  

3.2 Menopaussi ja hormonikorvaushoito 

Menopaussin hormonikorvaushoito tarkoittaa naisen vähenevän estrogeenitason osittaista 

korvaamista estrogeenivalmisteella, jota voidaan annostella suun kautta tabletteina tai iholle 

geelinä, laastarina tai suihkeena. Estrogeenikorvaushoidolla on samankaltaisia hyötyjä ja 

haittoja kuin menopaussin ajankohdan vaihtelulla. Hormonikorvaushoidon mahdolliset hyödyt 

liittyvät muun muassa sydänsairauksiin (Nudy ym. 2019), luun terveyteen (Levin ym. 2018) 

sekä hermorappeumasairauksiin, kuten Alzheimerin ja Parkinsonin tautiin (Song ym. 2020b). 

Yleisimmin esille tuodut mahdolliset haitat puolestaan liittyvät laskimotukosten ja syöpien 

lisääntyneeseen riskiin (Davey 2018).  

Hormonikorvaushoidon ja sydänsairauksien yhteyden on todettu olevan monimutkainen ja 

haastava tutkimuskohde. Vuosituhannen vaihteessa toteutetun laajan postmenopausaalisen 

hormonikorvaushoidon ja sydänsairauden yhteyksiä tutkineen RCT-tutkimuksen (Women´s 

Health Initiative, WHI) mukaan postmenopausaalisten naisten hormonikorvaushoito lisäsi 

naisten sydäntapahtumia (Manson ym. 2013). Toisessa kokeellisessa tutkimuksessa todettiin 
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samanaikaisesti, että hormonikorvaushoito lisäsi myös syvälaskimotukosten riskiä (Grady ym. 

2002). Tutkimusten jälkeen hormonikorvaushoidon käyttö laski rajusti koko maailmassa 

(Manson ym. 2013). Jälkianalyysit WHI-tutkimuksesta ovat selvittäneet, että nuoremmat ja 

lähempänä menopaussin ajankohtaa hormonikorvaushoidon aloittaneet eivät kokeneet 

haittavaikutuksia, vaan pikemminkin heidän sydäntautien riskiprofiilinsa hyötyivät 

lääkityksestä, kun taas yli 60-vuotiaina ja useita vuosia menopausaalisena olleilla naisilla 

aloitettu hormonikorvaushoito oli yhteydessä suurempaan sairastumisriskiin (Chester ym. 

2018). Myös uudempien tutkimusten mukaan lähellä menopaussin ajankohtaa aloitetulla 

hormonikorvaushoidolla on myönteinen vaikutus sepelvaltimotautiriskiin ja eniten 

hormonikorvaushoidosta hyötyvät varhaisen menopaussin kokevat naiset (Mikkola ym. 2015; 

Hodis ym. 2016; Miller ym. 2019; Oliver-Williams ym. 2019).  

Hormonikorvaushoitoa ei kuitenkaan virallisesti suositella tavanomaisen menopaussin 

kokeneilla käytettäväksi sydän- ja verisuonisairauksien ehkäisyyn, vaan lyhytaikaiseksi 

menopaussin oireita lievittäväksi lääkkeeksi (De Villiers ym. 2013; Gersh & Lavie 2020; Lee 

ym. 2020). Suomessa kuitenkin suositellaan ennenaikaisen menopaussin kokeville naisille 

hormonikorvaushoidon käyttöä tavanomaiseen vaihdevuosi-ikään saakka ja naiset saavat 

hormonikorvaushoidosta myös Kela -korvauksen. Hoidon perusteena on sydänsairauksien ja 

osteoporoosin riskin vähentäminen (Oksjoki ym. 2020). 

Terveyden kannalta hyödyllisimmästä hormonikorvaushoidon annoksesta ja kestosta ei ole 

konsensusta. Hyödyt ja haitat ovat hyvin yksilöllisiä, riippuen esimerkiksi käyttäjän iästä, 

sairauksista, sairauksien riskitekijöistä, menopaussin ajankohdasta sekä hormonikorvaushoidon 

aloituksen ajankohdasta (Oliver-Williams ym. 2019; Shufelt & Manson 2021). Eri 

hormonivalmisteet ja annostelureitit näyttävät myös vaikuttavan riskiin hieman eri tavalla 

(Shufelt & Manson 2021). Havainnoivien tutkimusten perusteella näyttää siltä, että lähellä 

menopaussin ajankohtaa aloitettu, pitkäaikainen hormonikorvaushoito saattaa pienentää 

valtimotaudin riskiä (Oliver-Williams ym. 2019), mutta WHI-tutkimuksen jälkeen 

hormonikorvaushoidon annos-vastesuhdetta todentavia laajoja kokeellisia tutkimuksia ei ole 

juurikaan ollut (Shufelt & Manson 2021).  
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3.3 Menopaussin ja sepelvaltimotaudin yhteinen geneettinen tausta 

Menopaussilla ja sepelvaltimotaudilla on todennäköisesti osittain yhteinen geneettinen tausta.  

Voimakkaan sepelvaltimotaudin sukurasitteen omaavilla naisilla on suurempi riski kokea 

varhainen menopaussi kuin naisilla, joilla ei ole sepelvaltimotaudin sukurasitetta (Zhu ym. 

2019a). Sepelvaltimotautiin ennen menopaussia sairastuvilla naisilla on todennäköisesti myös 

varhainen menopaussi (Zhu ym. 2019b) ja huomattavasti suurempi sepelvaltimotaudin 

sukurasite, mutta vähemmän riskitekijöitä, kuten tupakointia ja diabetesta kuin 

postmenopausaalisesti sairastuneilla naisilla. (Yihua ym. 2017; Zhu ym. 2019b). Naisten 

sydäntapahtuma on kuitenkin todella harvinainen ennen menopaussia. Esimerkiksi yli 177 000 

naisen otoksessa vain noin 0,6 % koki sydäntapahtuman ennen menopaussia (Zhu ym. 2019b).  

Menopaussin ajankohtaan yhteydessä olevia geenivariantteja on selvitetty koko genomin 

laajuisissa GWAS-tutkimuksissa, ja uusin varhaisen menopaussin riskisumma sisältää 56 

geenivarianttia (Sarnowski ym. 2018). Sepelvaltimotaudin  ja sydänperäisen kuoleman riski 

kasvaa sen mukaan mitä suurempi varhaisen menopaussin geneettinen riski naisella on, 

riippumatta sepelvaltimotaudin riskitekijöistä (Sarnowski ym. 2018). Nämä samat 

geenivariantit esiintyvät myös miehillä, mutta eivät ole yhteydessä sepelvaltimotautiin, mikä 

viittaa siihen, että sepelvaltimotaudin geneettinen tausta on osin riippuvainen sukupuolesta. 

Mendelistisesti satunnaistetussa analyysissa (mendelian randomization study) ei kuitenkaan 

löydetty varhaisen menopaussin olevan kausaalisesti yhteydessä sepelvaltimotaudin 

sairastavuuden kanssa (Sarnowski ym. 2018). Analyysissa verrattiin varhaisen menopaussin 

geenivarianttien yhteyttä sepelvaltimotaudin riskiä lisääviin geenivariantteihin tilastollisesti 

satunnaistettuna, mikä antaa geneettiseen riskiin perustuvan, sekoittavista tekijöistä vapaan 

tuloksen (Sarnowski ym. 2018). Analyysin tulos voi kuitenkin olla epäluotettava, koska vahva 

pleiotropia saattaa vääristää tämänkaltaisen analyysin tuloksia (Bowden ym. 2015; Sarnowski 

ym. 2018) ja analyysi sisältää vain geneettisen riskisumman merkitsevässä yhteydessä olevat 

geenivariantit (Bulik-Sullivan ym. 2015).  

Menopaussin ajankohdan ja sepelvaltimotaudin riskin välistä geneettistä yhteyttä on tarkasteltu 

myös kytkentäepätasapainopistemääräregressio (LDSC, linkage disequilibrium score 



 

15 

 

regression) -menetelmällä (Sarnowski ym. 2018). Menetelmällä voidaan vertailla menopaussin 

ajankohdan ja sepelvaltimotaudin riskin yhteyttä käyttämällä koko genomin tietoa (Bulik-

Sullivan ym. 2015). Menopaussin ja sepelvaltimotaudin välillä todettiin geneettinen 

korrelaatio; varhaisen menopaussin geneettinen alttiuden kasvaessa myös sepelvaltimotaudin 

geneettinen riski suureni (Sarnowski ym. 2018). Yhteyden syyksi on arveltu geneettistä 

pleiotropiaa, jossa sama geeni vaikuttaa kahteen tai useampaan säätelyreittiin ja voi vaikuttaa 

ihmisen ominaisuuksiin, kuten sairastumiseen, usealla tavalla (Gratten & Visscher 2016). 

Samat geenivariantit vaikuttavat todennäköisesti siis sekä menopaussin ajankohtaan että naisten 

sepelvaltimotaudin syntyyn eri reittien kautta (Sarnowski ym. 2018).  

DNA:n korjausvasteet (DNA damage response pathway, DDR) ovat merkittävä tekijä sekä 

menopaussin että sepelvaltimotaudin taustalla (Day ym. 2015; Shah ym. 2019). Noin kaksi 

kolmasosaa menopaussiin liitetyistä geenivarianteista liittyy DNA:n korjausvasteeseen (Day 

ym. 2015; Sarnowski ym. 2018), eli ne luultavasti määrittävät myös menopaussin ajankohtaa 

(Laven ym. 2016). DNA-korjausvasteet vaikuttavat myös verisuonien ateroskleroosin syntyyn 

sekä ateroomien rakenteeseen (Shah ym. 2019). Pelkästään DNA:n korjausvasteisiin liittyvät 

menopaussin ajankohdan geenivariantit eivät kuitenkaan olleet yhteydessä sepelvaltimotaudin 

sairastavuuteen tai kuolleisuuteen, mutta analyysi ei todennäköisesti ulotu runsaslukuisiin 

heikossa yhteydessä oleviin korjausvasteen variantteihin (Sarnowski ym. 2018).  
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4 NAISTEN SEPELVALTIMOTAUTI 

Sepelvaltimotauti on naisten yleisin ei-tarttuva tauti ja kuolinsyy sekä Suomessa että globaalisti 

(Wang ym. 2016; Tilastokeskus 2018). Sukupuolten välillä on huomattavia eroja 

sepelvaltimotaudin sairastavuudessa ja riskitekijöiden yleisyydessä sekä kehittymisessä. Naiset 

sairastuvat sepelvaltimotautiin noin 10 vuotta ja kuolevat noin 8 vuotta myöhemmin kuin 

miehet (Bots ym. 2017; Tilastokeskus 2018). Yli 50-vuotiaista suomalaisista naisista 7 % 

sairastaa sepelvaltimotautia, kun vastaava luku miehillä on 14 % (Vartiainen ym. 2018). Erojen 

on ajateltu suurelta osin selittyvän estrogeenin sepelvaltimotaudin ja riskitekijöiden 

kehittymiseltä suojaavalla vaikutuksella (Feldman 2020). Tärkeimpiä estrogeenin 

sepelvaltimotautia ehkäiseviä mekanismeja on sen vaikutus typpioksidin tuotantoon, mikä 

vaikuttaa verisuonien kykyyn laajentua ja supistua toimintojen kannalta oikea-aikaisesti, 

mukautuen elimistön muuhun toimintaan (Fredette ym. 2018). Estrogeeni  hillitsee myös LDL 

-kolesterolin ja sitä voimakkaasti lisäävän PCSK9-entsyymin tasoja veressä (Persson ym. 

2012), vaikuttaa LDL-kolesterolin aterogeenisiin ominaisuuksiin (Ghaffari ym. 2018) sekä 

valkosolujen kiinnittymiseen valtimoseinämiin (Liu ym. 2019). Estrogeenilla on myös 

oksidatiivista stressiä ja tulehduksellisia sytokiineja hillitsevä vaikutus, mikä puolestaan 

vaikuttaa verisuonien pinnan sekä sydänlihassolujen korjausmekanismeihin ja 

tulehdusreaktioihin (Knowlton & Lee 2012). 

On kuitenkin viitteitä siitä, että työikäisten naisten riskitekijöistä etenkin lihavuus ja diabetes 

olisivat jopa hieman yleistyneet (Peters ym. 2019; Lindström ym. 2018, Mosca ym. 2011) ja 

että työikäisten naisten sepelvaltimotaudin kehityssuunta ei olisi myönteinen (Ford ym. 2007; 

Towfighi ym. 2009). Lisäksi menopaussin jälkeen naisten riskitekijät usein kohoavat miehiä 

huomattavasti korkeammiksi (Peters ym. 2019). Naisten verisuonisairauksien erityispiirteiden 

selvittäminen ja hoitomenetelmien kehittäminen onkin useissa yhteyksissä esitetty yhdeksi 

tämän vuosituhannen tutkimukselliseksi haasteeksi (Maas ym. 2011; Mosca ym. 2011; Yahagi 

ym. 2015; Waheed ym. 2020).  
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4.1 Naisten sepelvaltimotaudin sairaudenkulku 

Sepelvaltimotaudin ja sydäninfarktin oireilussa, komplikaatioissa ja toipumisessa on eroja 

sukupuolten välillä sekä eri ikäryhmissä. Naisten sydäninfarktin oireista puuttuu rintakipu 

useammin kuin miehillä (Canto ym. 2012), ja erityisesti nuorilla naisilla on huomattavasti 

useammin rintakivuton sydäninfarkti  kuin miehillä tai vanhemmilla naisilla (Canto ym. 2012; 

Khan ym. 2013). Jopa yksi viidestä nuoresta sydäninfarktin saaneesta naisesta ei oireile 

rintakivulla (Khan ym. 2017). Sydäninfarktin sairaalakuolleisuus on suurempaa alle 65-

vuotiaiden, ei rintakipuoireilevien naisten keskuudessa kuin vastaavalla miesryhmällä, mutta 

vanhemmissa ikäryhmissä yhteys on kuitenkin käänteinen: rintakipuoireettomien miesten 

kuolleisuus on suurempaa kuin naisten. (Canto ym. 2012).  

Sepelvaltimoiden pallolaajennustoimenpiteet onnistuvat nykyään yhtä hyvin molemmilla 

sukupuolilla, mutta toimenpiteen jälkeinen heikompi selviytyminen ja komplikaatiot ovat 

yleisempiä naisten joukossa (Heer ym. 2017; Chaudry ym. 2020). Sydäninfarktin jälkeen naiset 

kokevat enemmän uusia sydäntapahtumia ja aivoinfarkteja kuin miehet. Suomalaisessa 

otoksessa ja kolmen vuoden seurannassa naisten sydäninfarktista selviytyminen oli 9 % 

heikompaa kuin miehillä. Naisten korkeampi ikä selittää osittain heikompaa selviytymistä 

(Piironen ym. 2017), mutta naisten sydäninfarktista selviytyminen on todettu 20 % 

heikommaksi myös iästä huolimatta (Heer ym. 2017). Jälkiseurannassa naiset saavat 

herkemmin vuotokomplikaatioita (Chaudry ym. 2020) sekä uusia infarkteja kuin miehet (Heer 

ym. 2017). Naisilla on myös suurempi riski kuolla ja saada sydäninfarkti kuin miehillä, jos 

sepelvaltimotauti on jo pitkälle edennyt eli ahtaumat ovat  yli 50 % suonen läpimitasta 

(Manfrini ym. 2020).  

Syiksi naisten suurempaan komplikaatioiden määrään on arveltu valtimoiden pienempää kokoa 

ja endoteelin erilaista toimintaa sekä lääkeaineiden vaikutuksen suurempaa vaihtelua naisen 

elimistössä (Heer ym. 2017). Toimenpiteiden aikaiset komplikaatiot, kuten kuolemat, 

aivoinfarktit ja vuodot, ovat kuitenkin vähentyneet muun muassa välineiden ja tekniikan 

kehittymisen sekä turvallisempien suonireittien käytön kautta (Chaudry ym. 2020). 

Sydäninfarktin yhteydessä arvioitu ahtaumien rakenne, tromboottinen massa, tulehdustekijät 
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tai suoneen asennettavan metalliverkkoputken eli stentin paraneminen eivät eronneet 

sukupuolten välillä (Guagliumi ym. 2014). Naisten äkillisen sydäninfarktin hoidon saamisessa 

on kuitenkin pidempi viive (Pilgrim ym. 2015; Ibanez ym. 2018) sekä puutteellisempi hoidon 

kokonaisuus kuin miehillä (Ibanez ym. 2018). 

Naisilla ei-ahtauttavat sepelvaltimosairaudet ja -tapahtumat ovat huomattavasti yleisempiä kuin 

miehillä (Mehilli & Presbitero 2020; Waheed ym. 2020).  Ei-ahtauttavat koronaarisairaudet 

aiheuttavat myös sydänlihaksen hapenpuutetta ja sydäninfarktin, mutta eri syystä kuin 

plakkiahtauma. Ei-ahtauttavia sepelvaltimotapahtumia voivat aiheuttaa spontaani dissekaatio 

eli itsestään alkava valtimon repeämä, sepelvaltimoiden tromboottiset muutokset eli 

hyytymämassan kertyminen valtimoihin ilman repeämää sekä sepelvaltimospasmit eli valtimon 

supistumisesta johtuvat valtimoiden virtauksen häiriöt (Waheed ym. 2020). Myös yli 80 % 

takotsubokardiomyopatioista ilmenee postmenopausaalisilla naisilla. 

Takotsubokardiomyopatia on  sydäninfarktin lailla oireileva ja sydänlihaksen toimintahäiriöitä 

aiheuttava, usein henkisen järkytyksen aiheuttama sydänlihashalvaus (Mehilli & Presbitero 

2020). Erojen syyksi arvellaan hormonitoiminnan vaihtelua, yleisempää tulehdusta ylläpitävien 

autoimmuunisairauksien sairastavuutta, raskausajan vaikutusta sekä stressin ja psyykkisten 

tekijöiden erilaista säätelyä (Waheed ym. 2020). Takotsubosyndrooman kohdalla myös 

postmenopausaalista sympaattisen hermoston korkeampaa aktivaatiota ja pienten valtimoiden 

herkempää spasmialttiutta arvellaan osatekijäksi (Mehilli & Presbitero 2020). 

4.2 Naisten sepelvaltimotaudin riskitekijöiden erityispiirteet 

Kolesteroli. Naisten ja miesten keskimääräiset kolesteroliarvot poikkeavat toisistaan 

suurimman osan eliniästä (Peters ym. 2019). Karkeasti kuvailtuna LDL- ja 

kokonaiskolesteroliarvot ovat naisilla matalammat noin 50 ikävuoteen saakka, jonka jälkeen 

naisten arvot kohoavat miehiä korkeammiksi. HDL-kolesterolitaso on naisilla puolestaan 

korkeampi kuin miehillä, kunnes jälleen noin 50 ikävuoden jälkeen ero tasoittuu (Peters ym. 

2019; Yi ym. 2019). Naisten veren rasva-arvojen muutos alkaa menopaussista  ja yhteys 

menopaussin ja kolesteroliarvojen välillä näyttää olevan itsenäinen (Anagnostis ym. 2015; de 

Kat ym. 2017; Wang ym. 2018). Ikä ja elintavat vaikuttavat huomattavasti muutoksen 
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suuruuteen (de Kat ym. 2017; Ambikairajah ym. 2019a). Varhaisen menopaussin kokeneilla 

naisilla kolesterolitasot eivät muutu yhtä jyrkästi, mikä saattaa liittyä parempiin solutason 

kompensaatiomekanismeihin (de Kat ym. 2017). Menopaussin jälkeen naisten lipidiprofiili 

muuttuu kokonaisuudessaan epäedullisempaan suuntaan (Anagnostis ym. 2015), mutta 

erityisesti sepelvaltimotaudin riskiin yhteydessä olevat muutokset, kuten pienet LDL- 

partikkelit ja apolipoproteiini B, lisääntyvät (Wang ym. 2018). Huomionarvoista on, että 

menopaussin jälkeen suurin osa naisista ylittää suositeltavan LDL-kolesteroliarvon ylärajan 

selkeästi (Ambikairajah ym. 2019a), mikä lisää naisten sepelvaltimotaudin riskiä merkittävästi 

(Wang ym. 2018). 

Estrogeenin vaikutus rasva-aineenvaihduntaan on todennäköinen syy naisten kolesterolitasojen 

nousulle menopaussin aikana sekä sen jälkeen (Palmisano ym. 2018). Estrogeenilla on 

keskeinen tehtävä lihasten, rasvakudoksen ja maksan lipidiaineenvaihdunnassa (Palmisano ym. 

2017). Tätä tukee se, että verinäytteistä mitattu estrogeenin lasku on yhteydessä samanaikaiseen 

kokonaiskolesterolin ja LDL-kolesteroliarvon nousuun (Verhoeven ym. 2009) ja terveillä 

menopausaalisilla naisilla matala-annoksinen estrogeenikorvaushoito parantaa lipidiprofiilia 

verrattuna lumelääkkeeseen (Casanova ym. 2015).  

Tupakointi. Tupakointi on sepelvaltimotaudin kannalta vaarallisempaa naisille kuin miehille 

(Huxley & Woodward 2011; Manfrini ym. 2020). Tupakoivilla naisilla on 25 % suurempi riski 

sairastua sepelvaltimotautiin kuin miehillä, vaikka miehet tupakoivat keskimääräisesti 

enemmän (Huxley & Woodward 2011). Tupakoivilla naisilla on myös yli nelinkertainen riski 

sairastua kuin tupakoimattomilla naisilla (Pirie ym. 2013). Naisilla jo vähäinen päivittäin 

poltettujen savukkeiden määrä nostaa sepelvaltimotaudin riskiä hyvin jyrkästi, mutta 

lopettamisesta on merkittävää hyötyä kaikenikäisenä (Pirie ym. 2013). 

 Tupakointi on myös selkeästi yhteydessä varhaisempaan menopaussiin (Oboni ym. 2016; 

Whitcomb ym. 2018; Zhu ym. 2018a). Tupakoinnin kesto on menopaussia vahvemmin 

määrittävä tekijä kuin esimerkiksi poltettujen savukkeiden määrä (Zhu ym. 2018a), mikä 

korostaa pitkän ajan altistuksen merkitystä. Tupakoitsijat ja entiset tupakoitsijat kokevat 

varhaisen menopaussin huomattavasti todennäköisemmin kuin tupakoimattomat naiset 
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(Whitcomb ym. 2018; Zhu ym. 2018a) ja tupakointi myös vahvistaa naisten varhaisen 

menopaussin yhteyttä sepelvaltimotaudin riskiin (Zhu ym. 2019a). Tarkat syyt naisten 

tupakoinnin, sepelvaltimotaudin ja menopaussin yhteyksien mekanismeista ovat vielä 

epäselviä, mutta todennäköisesti tupakointi laskee naisten estrogeenitasoja (Huxley & 

Woodward 2011) sekä nostaa androgeenitasoja (Zhu ym. 2018) ja naisten elimistö saattaa myös 

tuottaa tupakoinnin tuloksena enemmän haitallisia yhdisteitä kuin miesten (Zhu ym. 2018a).  

Verenpaine. Työikäisillä naisilla on usein miehiä matalammat verenpainetasot, mutta 

ikääntyessä ero kääntyy päinvastaiseksi (Laatikainen ym. 2018; Peters ym. 2019); 

suomalaisista työikäisistä naisista 33 % ja eläkeikäisistä naisista 82 % on hypertensiivisiä, kun 

vastaavat luvut miehillä ovat 48 % ja 79 % (Laatikainen ym. 2018). Korkeille 

verenpainetasoille altistuminen saattaa lisätä naisten sepelvaltimotaudin riskiä enemmän kuin 

miesten (Boggia ym. 2011; Hermida ym. 2013). Verenpainearvojen seurantatutkimuksessa 

naiset hyötyivät enemmän matalammista verenpainetasoista kuin miehet; sepelvaltimotaudin 

riskiä vähentäviksi tavoitearvoiksi saatiin naisille päivällä 125/80 mmHg ja yöllä 110/65 mmHg 

ja miehille vastaavasti 135/85 ja yöllä 120/70 (Hermida ym. 2013). 

Naisten verenpainetasot nousevat iän myötä (Laatikainen ym. 2018), mutta menopaussin  

jälkeen verenpaineen trendi alkaa nousta jyrkemmin kuin aikaisemmin (Taddei 2009). Vaikka 

naisten verenpaineen nousu sijoittuu menopaussin läheisyyteen, menopaussin itsenäistä 

yhteyttä ei ole pystytty selkeästi todistamaan (Taddei 2009; Tikhonoff ym. 2019). 

Tutkimuksissa naisilla on jopa todettu olevan matalammat verenpaineet menopaussin jälkeen 

kuin sitä ennen (de Kat ym. 2017) tai minkäänlaista itsenäistä yhteyttä ei ole löydetty (Matthews 

ym. 2009; Appiah ym. 2015). Tutkimista vaikeuttaa sekä verenpaineen että menopaussin 

monitekijäinen tausta ja erityisesti iän (Tikhonoff ym. 2019) sekä painoindeksin (Shen ym. 

2019) merkittävä vaikutus. Yhteyttä on kuitenkin etsitty, koska menopaussiin ja 

verenpaineeseen liittyy mahdollinen biologinen mekanismi eli estrogeenin osallisuus 

valtimoiden mukautuvuuden, verenpainetta säätelevän hormonaalisen järjestelmän sekä 

suolatasapainon ylläpitämisessä (Tikhonoff ym. 2019). Estrogeeni myös tukee naisten 

immuunipuolustusta ja hillitsee matala-asteista tulehdusta, mikä voi ehkäistä verenpaineen 

nousua (Song ym. 2020a). 
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Diabetes. Diabetes lisää naisten sepelvaltimotaudin riskiä enemmän kuin miesten (Huxley ym. 

2006; Manfrini ym. 2020). Tyypin 2 diabetesta sairastavilla naisilla on noin 50 % suurempi 

riski (Huxley ym. 2006) ja tyypin 1 diabetesta sairastavilla naisilla kaksinkertainen riski 

sairastua sepelvaltimotautiin kuin miehillä, joilla on vastaavat riskitekijät (Huxley ym. 2015). 

Myös sepelvaltimoiden varjoainekuvauksella tarkasteltuna diabetesta sairastavien naisten 

sepelvaltimotauti on hankalampi kuin miesten (Manfrini ym. 2020). Tämä voi johtua osaltaan 

siitä, että diabetesta sairastavilla naisilla myös muut riskitekijät, kuten LDL-kolesteroli ja 

verenpainetasot, ovat korkeammat kuin diabeetikkomiehillä sekä ei-diabeetikkonaisilla 

(Huxley ym. 2006). Varhainen menopaussi lisää tyypin 2 diabetekseen sairastumisen riskiä 

(Appiah ym. 2014; L. Shen ym. 2017a; Muka ym. 2017; Anagnostis ym. 2019), siten että 

varhaisen menopaussin kokevilla on 32 % suurempi  (Brand ym. 2013) tai jopa kolminkertainen  

(Muka ym. 2017) riski sairastua diabetekseen kuin tavanomaisen menopaussin kokevilla 

naisilla. Lähellä menopaussin ajankohtaa aloitettu hormonikorvaushoito voi vähentää 

diabeteksen esiintyvyyttä varhaisen menopaussin kokevien keskuudessa (Stuenkel 2017).  

Diabeteksen ja menopaussin välisen yhteyden tutkimusta hankaloittaa runsas sekoittavien 

tekijöiden määrä: kaikissa tutkimuksissa yhteyttä ei ole löytynyt tai muut elintavat ovat 

selittäneet diabeteksen ilmenemisen (Lee ym. 2013; Qiu ym. 2013). Naisilla, jotka sairastavat 

diabetesta jo ennen menopaussia ei sen sijaan ole suurentunutta riskiä varhaisempaan 

menopaussiin (Brand ym. 2015). 

Sekä sepelvaltimotaudin että diabeteksen uskotaan liittyvän menopaussiin naisten 

hormonitasojen ja -toiminnan vaihtelujen kautta (Huxley ym. 2015; Karvonen-Gutierrez ym. 

2016). Hormonitasojen vaihtelu saattaa aiheuttaa naisille enemmän ajoittaisia korkeita 

verensokeriarvoja sekä -heilahteluja kuin miehillä (Huxley ym. 2006, 2015).  Estrogeenin 

vähäinen määrä on yhteydessä heikompaan glukoositasapainoon sekä vähäisempään insuliinin 

erittymiseen (Godsland 2005; Karvonen-Gutierrez & Kim 2016). Menopaussin jälkeiseen 

sokeriaineenvaihduntaan voivat vaikuttaa myös testosteronin lisääntyminen ja sitä sitovien 

proteiinien väheneminen, rasvankudoksen lisääntyminen ja kerääntyminen keskivartaloon 

(Karvonen-Gutierrez & Kim 2016).  

Lihavuus ja keskivartalolihavuus. Lihavuus ja erityisesti keskivartalolihavuus ovat vahvasti 

yhteydessä sepelvaltimotaudin riskiin molemmilla sukupuolilla (De Koning ym. 2007). Naisten 
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kehon rasvavarastot sijoittuvat miehiä useammin alavartaloon, lantion ja jalkojen alueelle, kun 

miehillä rasvaa alkaa jo nuoresta kerääntyä herkemmin keskivartalon alueelle (Moreira-Pais 

ym. 2020). Tämä ero kuitenkin tasoittuu iän myötä, ja keski-iän jälkeen ja erityisesti 

menopausaalisessa iässä naisten rasvamassa kasvaa koko kehossa ja keskivartalolihavuus 

yleistyy.  Ainoastaan jalkojen rasvamassa vähenee hitaasti iän mukana (Janssen ym. 2015; 

Ambikairajah ym. 2019b; Bonaccorsi ym. 2019). Menopaussin ja  naisten kehon koostumuksen 

yhteyttä tukee myös se, että alipainoisuus on yhteydessä varhaiseen menopaussiin (Szegda ym. 

2017; Zhu ym. 2019a) ja suurempi painoindeksi ja rasvamassa ovat yhteydessä myöhäisempään 

menopaussiin (Karvonen-Gutierrez & Kim 2016). 

Itsenäisen yhteyden löytäminen näin monitekijäiseen tapahtumaan on kuitenkin osoittautunut 

hankalaksi (Ambikairajah ym. 2019b; Greendale ym. 2019). Lisäksi saattaa olla, että 

ikääntyvillä naisilla painoindeksin ja painon muutokset olisivat yhdistettävissä lähinnä 

ikääntymiseen ja elintapoihin, mutta keskivartalorasvan kertyminen sen sijaan menopaussista 

johtuviin hormonaalisiin tekijöihin (Karvonen-Gutierrez & Kim 2016). Vyötärönympäryksen 

mittaaminen kuvaakin parhaiten naisten kehon koostumuksen muutoksia menopausaalisessa 

iässä, koska painoindeksi tai kokonaispainon muutos eivät ota huomioon rasvavarastojen 

sijaintia ja usein samanaikaisesti pienenevää lihasmassaa (Karvonen-Gutierrez & Kim 2016; 

Greendale ym. 2019). Selkein yhteys naisten menopausaalisen keskivartalolihavuuden ja 

menopaussin ajankohdan välillä on saatu tarkoilla sisäelin- ja ihonalaisrasvaa mittaavilla DXA- 

ja MRI-menetelmillä. Keskivartalorasva lisääntyy keskimäärin 10 % menopaussin jälkeen 

(Karvonen-Gutierrez & Kim 2016).  

Todennäköinen mekanismi rasvavarastojen ja menopaussin välillä liittyy estrogeeniin ja 

estrogeenireseptoreihin, jotka vaikuttavat rasvavarastojen muodostamiseen ja purkamiseen 

(Palmisano ym. 2017), ruokahalun säätelymekanismien ylläpitoon, elimistön 

aineenvaihduntajärjestelmiin sekä rasvakudoksen tulehduksellisiin prosesseihin (Lizcano & 

Guzmán 2014). Estrogeenitasojen vähentyminen (Palmisano ym. 2017) ja testosteronitasojen 

nouseminen (Janssen ym. 2015) menopaussin aikana ja jälkeen, saattaakin aiheuttaa naisten 

vartalon mallin muutoksen kohti miehille tyypillisempää keskivartalolihavuutta (Karvonen-

Gutierrez & Kim 2016). 
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Psyykkiset tekijät. Masennusta sairastavilla naisilla on suurempi riski sairastua 

sepelvaltimotautiin kuin miehillä, joilla on vastaavat riskitekijät tai ei-masentuneilla naisilla 

(Shah ym. 2014; O’Neil ym. 2016). Masennus lisää naisten sepelvaltimotaudin riskiä noin 

kolminkertaiseksi (O’Neil ym. 2016). Myös sepelvaltimoiden varjoainekuvauksella 

tarkasteltuna alle 55-vuotiailla masennusta sairastavilla naisilla on todettu olevan enemmän 

valtimoplakkia kuin ikäisillään naisilla tai masennusta sairastavilla miehillä (Shah ym. 2014). 

Naiset ovat myös herkempiä sairastumaan masennukseen ja kokemaan ahdistusta 

sepelvaltimodiagnoosin jälkeen kuin miehet (Wang ym. 2020). Yleisesti masennuksen 

ajatellaan vaikuttavan sepelvaltimotaudin riskiin masentuneiden epäedullisten elintapojen 

kautta, mutta elintavat eivät ole kuitenkaan selittäneet yhteyttä kokonaan (Shah ym. 2014; 

O’Neil ym. 2016). On ehdotettu, että masennus vaikuttaisi sepelvaltimotaudin kehittymiseen 

naisten hormonitoiminnan, kortisolitasojen, aivolisäkkeen toiminnan ja tulehduksellisten 

prosessien tai jopa geneettisen yhteyden kautta, mutta näitä syitä on tutkittu vain vähän (O’Neil 

ym. 2016).  

Naisten lisääntymiselimistöön liittyjät tekijät. Raskausmyrkytys, raskausajan diabetes ja  

munasarjojen monirakkulaoireyhtymä ovat nykytiedon mukaan sepelvaltimotaudin 

riskitekijöitä (Muka ym. 2016; Gunning & Fauser 2017; Wu ym. 2017; McKenzie-Sampson 

ym. 2018). Raskausmyrkytyksestä kärsineellä naisella on kaksinkertainen riski sairastua 

sepelvaltimotautiin, ja mekanismiksi arvellaan raskauden jälkeen koholle jäävää valtimoiden 

tulehdustilaa sekä korkeampia verenpainetasoja (Wu ym. 2017). Raskausajan diabeteksen 

kokeneilla naisilla on melkein kaksinkertainen riski sairastua sepelvaltimotautiin 25 vuoden 

seurannan aikana verrattuna normaalin raskauden kokeneisiin naisiin (McKenzie-Sampson ym. 

2018). Raskauden aikaiset korkeat sokeritasot ja valtimoiden matala-asteinen tulehdus saattavat 

altistaa valtimosuonten pinnan jo varhaisessa vaiheessa epäsuotuisille muutoksille, ja 

raskausajan diabeetikoilla on huomattu myös muutoksia sydänlihaksen massassa sekä 

relaksaatiossa (McKenzie-Sampson ym. 2018). Munasarjojen monirakkulaoireyhtymässä 

(PCOS) naisten androgeenitasot ovat usein korkeammat kuin normaaliväestöllä, ja naisia 

yhdistää usein myös ylipaino, hirsutismi ja varhain kehittyvä diabetes. Ei ole selvää, onko 

PCOS itsenäisesti yhteydessä sepelvaltimotautiin vai pelkästään kasautuvien riskitekijöiden 

kautta. (Gunning & Fauser 2017).  
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5 SEPELVALTIMOTAUDIN GENEETTINEN RISKISUMMA 

Ihmisen koko genomin tuntemus ja sen käsittelyyn tarvittavan tekniikan kehittyminen ovat 

mahdollistaneet geenitiedon käytön laajasti eri alojen tutkimuksessa ja koko genomin laajuisilla 

tutkimuksilla saadaan yhä tarkempaa tietoa esimerkiksi sairauksien geneettisestä taustasta 

(Levin & Rader 2020).  Geenit ovat pakkautuneet soluissa oleviin 46 kromosomiin, joista kaksi 

on sukupuolikromosomeja. Kromosomit ovat parillisia, ja tietyn geenin paikkaa parillisissa 

kromosomeissa kutsutaan lokukseksi. Lokuksen sisältämää yksilöllisesti vaihtelevaa 

geenitietoa kutsutaan alleeliksi, eli parillisten kromosomien samassa lokuksessa sijaitsevat 

alleelit ovat vastingeenejä toisilleen (Kere & Knuutila 2016, 22-36). Monogeenisissä 

sairauksissa yhden geenin tai vastingeenien poikkeama aiheuttaa sairastumisen, ja 

polygeenisissä sairauksissa sairastumisen alttius muodostuu usean geenin sisältämän tiedon 

sekä ympäristön vaikutuksen pohjalta (Perola 2016, 300-307). 

Geenit koostuvat emäksistä, joiden järjestys ja geenin luentaan vaikuttavat muut mekanismit 

määrittävät sen, minkälaisia tuotteita geeninluennassa tuotetaan. Tuotteet voivat olla 

esimerkiksi proteiineja tai entsyymejä, jotka vaikuttavat elimistömme toimintaan ja tätä kautta 

myös alttiuteemme sairastua (Perola 2016, 300-307). Monitekijäisten sairauksien, kuten 

sepelvaltimotaudin, useimpien syöpien tai tyypin 2 diabeteksen, geneettisellä taustalla on useita 

DNA:n yhden emäksen muutoksia eli geenivariantteja (Levin & Rader 2020). Suuriin 

populaatioihin perustuvissa tutkimuksissa on selvitetty tiettyihin sairauksiin yhteydessä olevia 

geenivariantteja ja pystytty muodostamaan sairauden geneettinen riskiprofiili (Visscher ym. 

2017). Yksittäisen ihmisen DNA-näytteessä annetun genomin tietoa voidaan verrata tiettyyn 

sairauteen yhteydessä olevien geenivarianttien kanssa ja muodostaa sairastumisen yksilöllinen 

riskisumma, genetic risk score (GRS). Summa on yksilöiden kesken vertailtavissa oleva 

lukuarvo (Levin & Rader 2020).  

 

 



 

25 

 

5.1 Sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman kehitys 

Ensimmäinen sepelvaltimotautiin yhteydessä oleva geenivariantti löydettiin vuonna 2007, ja 

tämän jälkeen vahvasti yhteydessä olevia lokuksia on löydetty yli 150 (Rao & Knowles 2019; 

Levin & Rader 2020). Uusimmat sepelvaltimotaudin geneettiset riskisummat sisältävät myös 

tuhansia heikommassa yhteydessä olevia geenivariantteja, koska ne tarkentavat riskisummaa 

entisestään (Musunuru & Kathiresan 2019; Rao & Knowles 2019). Osa sepelvaltimotautiin 

yhteydessä olevien geenivarianttien biologisista mekanismeista tunnetaan, mutta noin puolet 

reiteistä on vielä epäselviä (Rao & Knowles 2019). Tunnetut mekanismit liittyvät LDL-

kolesterolin ja lipoproteiini A:n toimintaan, triglyseridiaineenvaihduntaan, 

insuliiniresistenssiin, hyytymistekijöihin sekä verisuonten seinämärakenteen tulehdukseen, 

toimintaan ja korjausmekanismeihin (Khera & Kathiresan 2017; Figtree ym. 2020).  

Geneettiseen riskisummaan perustuva arvio ennustaa sepelvaltimotaudin ilmenemisriskiä 

itsenäisesti, mutta myös tarkentaa ennustetta yhdistettynä perinteisiin sepelvaltimotaudin 

riskitekijöihin (Abraham ym. 2016; Inouye ym. 2018; Elliott ym. 2020; Mars ym. 2020). 

Sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma on luotu vertaamalla sepelvaltimotaudin 

sairastuvuus- ja kuolleisuustietoja samojen tutkittavien genomitietoihin (Abraham ym. 2016). 

Riskisumman on todettu myös ennustavan piilevän ja oireettoman taudin vaikeusastetta 

sepelvaltimoiden varjoainekuvauksella (M. Levin ym. 2018; Lu ym. 2020) ja 

tietokonetomografialla tarkasteltuna  (Christiansen ym. 2020). Geneettinen riskisumma 

ennustaa sepelvaltimotaudin perinnöllistä riskiä huomattavasti paremmin kuin sukuhistoria 

(Abraham ym. 2016; Tada ym. 2016), koska  omien vanhempien sairaushistoriaan vaikuttavat 

aina myös elintavat ja ympäristö (Tada ym. 2016).  

Perinteiset riskilaskurit, joista käytetyimpiä ovat Framingham Heart Studyyn perustuva 

Framingham risk score (Lloyd-Jones ym. 2004), eurooppalaiseen populaatioon perustuva 

SCORE-riskitaulukko (Conroy ym. 2003)  ja suomalaiseen populaatioon perustuva FINRISKI-

laskuri (Vartiainen ym. 2007), laskevat sepelvaltimotautiin sairastumisen riskin perustuen 

kliinisiin riskitekijöihin ja antaen ennusteen tulevien vuosien riskistä. Esimerkiksi kokonaan 

elintavoiltaan riskitekijättömällä korkeimpaan geneettiseen riskiryhmään kuuluvalla 75-
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vuotiaalla miehellä on geneettisen riskisumman mukaan noin 10 %:n riski sairastua 

sepelvaltimotautiin tai saada sydäninfarkti seuraavan kymmenen vuoden aikana (Inouye ym. 

2018). FINRISKI-laskurin mukaan saman ikäisellä, elintavoiltaan riskitekijättömällä miehellä, 

jolla on sepelvaltimotaudin sukurasite, on 1 %:n todennäköisyys sairastua seuraavan 

kymmenen vuoden aikana (FINRISKI 2020).  

5.2 Riskisumman käyttö sairastumisriskin arvioinnissa 

Sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman etuna on mahdollisuus arvioida sairastumisen 

riskiä syntymästä saakka, jo ennen riskitekijöiden kehittymistä (Natarajan 2018). Riskisummat 

voivat siis olla erityisen hyödyllisiä sepelvaltimotaudin primaaripreventiossa, löytäen suuressa 

riskissä olevat ja hyvin varhaisessa vaiheessa sairastuvat henkilöt aiemmin kuin tavanomaiset 

riskilaskurit (Inouye ym. 2018; Khera ym. 2018). Suuressa geneettisessä riskissä olevat 

hyötyvät muita enemmän terveellisistä elintavoista (Khera ym. 2016) sekä todennäköisesti 

myös varhaisesta lääkehoidosta (Natarajan ym. 2017). Erityisesti kolesterolilääkehoidon 

aloittaminen laskee sepelvaltimotautiin sairastumisen riskiä enemmän korkean geneettisen 

riskin ryhmässä kuin muilla ryhmillä (Natarajan ym. 2017). 

Kokeilut sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman hyödyntämisestä käytäntöön on jo 

aloitettu. Yksilöiden käyttäytymiseen vaikuttaminen on kansanterveyden edistämisen 

perustavanlaatuinen, monisyinen ja -tekijäinen haaste (Kiiskinen ym. 2008). 

Elämäntapamuutokset saatetaan kokea yksilötasolla hankaliksi, koska ihmisten tulee 

samanaikaisesti muuttaa sekä käyttäytymistään että ulkopuolisille näkyvää tarinaa itsestään ja 

sepelvaltimotaudin geneettistä tietoa saaneet saattavat esimerkiksi selittää saamaansa uutta 

geenitietoa jo tietämänsä kautta, jolloin uusi tieto ei ohjaakaan muutokseen (Snell & Helén 

2020). Pienten otoskokojen tutkimuksissa sairauden geneettisen riskin kertominen tai siihen 

perustuvat ohjausmuodot eivät ole vaikuttaneet yksilöiden käyttäytymiseen riskitekijöitä 

vähentävästi (Hollands ym. 2016), laskeneet sepelvaltimotautipotilaiden riskitekijätasoja tai 

muuttaneet osallistujien asenteita (Knowles ym. 2017) verrattuna perinteistä ohjausta saaviin. 
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Toisaalta lupaavia tuloksia on saatu GeneRisk-tutkimuksen huomattavasti suuremmassa 

sepelvaltimotautia sairastamattomien tutkittavien otoksessa, jossa geneettistä tietoa sisältävä 

ohjaus toteutettiin KardioKompassi-sovelluksella (Widén ym. 2020). Geneettisen riskisumman 

ja perinteiset riskitekijät yhdistävässä riskiarviossa suurimmassa sepelvaltimotaudin riskissä 

olevien terveyskäyttäytyminen muuttui eniten: he kävivät todennäköisemmin lääkärillä ja 

pudottivat painoa enemmän kuin matalammassa riskissä olevat, mikä vaikutti heidän 

kolesteroliarvoihinsa sekä verenpainetasoihinsa sepelvaltimotaudin riskiä vähentävästi. Sekä 

geneettinen että kliininen riskitieto vaikuttivat muutokseen itsenäisesti (Widén ym. 2020). 

Geneettisen riskisumman käyttäminen ohjauksen osana ennen lääkärikäyntiä on myös todettu 

olevan yhteydessä korkeampaan kolesterolilääkkeiden aloitusmäärään ja suurempaan 

kolesterolitasojen laskuun kuin perinteistä ohjausta saaneilla (Kullo ym. 2016). Geneettisten 

riskisummien tieto ei näytä lisäävän ahdistuneisuutta (Kullo ym. 2016; Knowles ym. 2017), 

mikä kannustaa geenitiedon käyttöön elintapaohjauksessa. 

Jos sepelvaltimotaudin geneettistä riskisummaa tullaan käyttämään suuren riskin potilaiden 

seulontaan, tulee se todennäköisesti hyödyttämään erityisesti varhain sairastuvia miehiä 

(Inouye ym. 2018), jotka hyötyvät lääkehoidosta. Myös yksilöiden todennäköisimmän 

sairastumisreitin ennakoiminen voi olla tulevaisuudessa mahdollista tarkastelemalla 

sepelvaltimotaudin riskitekijöiden, kuten kolesteroliarvojen tai vyötärölihavuuden, geneettisiä 

riskejä (Natarajan 2018). Geneettiseen riskiprofiiliin perustuvalla seurannalla ja tutkimuksilla 

voidaan mahdollisesti myös kohdentaa terveydenhuollon resursseja tarkemmin (Dudbridge 

2016; Inouye ym. 2018).  

5.3 Geneettisten riskisummien tulevaisuus 

Vaikka sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma ennustaa sairastumista jo nyt hyvin, 

tulevaisuudessa sen on mahdollista tarkentua entisestään esimerkiksi eri populaatioille 

(Dikilitas ym. 2020) ja eri sukupuolille yksilöityjen riskisummien kautta (Khramtsova ym. 

2019). Valtaosa sepelvaltimotaudin geneettisistä riskisummista on testattu eurooppalaisessa 

populaatiossa, muun muassa genomitiedon riittävien otoskokojen saatavuuden vuoksi (Dikilitas 

ym. 2020). Suurin osa eurooppalaiseen populaatioon perustuvista tunnetuista 
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sepelvaltimotautiin yhteydessä olevista geenivarianteista näyttää pätevän myös aasialaisessa, 

afroamerikkalaisessa ja hispaanisessa populaatiossa, mutta selkeitä eroavaisuuksia on kuitenkin 

myös löytynyt (Ke ym. 2018). Esimerkiksi tiettyjen geenivarianttien yhteyden voimakkuus 

sekä yhteydessä olevien geenivarianttien määrä näyttävät hieman eroavan eri populaatioissa, 

mikä aiheuttaa sepelvaltimotaudin riskin ennusteen epätarkkuutta  (Reisberg ym. 2017; Ke ym. 

2018). Eurooppalaisiin geenivariantteihin perustuvalla riskisummalla on heikompi ennustearvo 

erityisesti afroamerikkalaisessa (Dikilitas ym. 2020), afrikkalaisessa (Reisberg ym. 2017) sekä 

japanilaisessa geeniperimässä (Ke ym. 2018). Myös geeniperimältään melko yhtenäisestä 

Suomesta on löydetty sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman suhteen jakautuneisuutta 

Itä- ja Länsi-Suomen välillä, mutta tulos voi myös olla geneettiseen rakenteeseen liittyvää 

tilastollista harhaa (Kerminen ym. 2019). Nykypäivän populaatiot ovat kuitenkin perimältään 

yhä heterogeenisempiä, joten täydelliseen tarkkuuteen pyrkiminen lienee mahdotonta (Reisberg 

ym. 2017).  

Sukupuolten erojen tutkiminen koko genomin laajuisissa monitekijäisten sairauksien 

tutkimuksissa on soveltuvien analyysimenetelmien ja riittävien otoskokojen puuttuessa vielä 

vähäistä (Khramtsova ym. 2019). Biologisen sukupuolen määritelmän mukaan naisilla on 

useimmiten sukupuolikromosomit XX ja miehillä XY. Erityisesti sairauksissa, joissa on 

huomattavia sukupuolieroja sairastavuudessa, kuten sepelvaltimotaudissa, voi myös 

sukupolikromosomien tutkiminen auttaa sairauden tarkan geneettisen taustan selvittämistä 

(Loley ym. 2016). Sukupuolikromosomeja ei ole yleensä sisällytetty GWAS-tutkimuksiin, 

koska niiden tilastollinen analysointi vaatii erilaisia menetelmiä kuin autosomien tutkiminen 

(König ym. 2014). Joihinkin uusimpiin koko genomin geenipaneeleihin on sisällytetty X-

kromosomi, mutta ei miesten Y-kromosomia (Khramtsova ym. 2019). X-kromosomista ei ole 

kuitenkaan löydetty yhtään sepelvaltimotautiin merkitsevässä yhteydessä olevaa 

geenivarianttia, mutta on arveltu, että yhteys voi myös liittyä X-kromosomin geenivarianttien 

inaktivaatioon eli niin kutsuttuun väliaikaiseen hiljentämiseen ja olla näin monimutkaisempi 

kuin nykyiset tutkimusmenetelmät kykenevät tavoittamaan  (Loley ym. 2016). Sukupuolieroja 

voi lisäksi lisätä joidenkin X-kromosomien geenien määrä, eli saman geenin toiminta voi 

poiketa kahden X-kromosomin ja yhden X-kromosomin sisältävän genomin välillä (Balaton & 

Brown 2016).  
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Miesten sukupuolikromosomilla Y on huomattavasti vähemmän koodaavia geneettisiä 

osuuksia kuin X-kromosomilla. Y-kromosomissa sijaitsee tärkeä Sry-geeni (sex-determinig 

Region of Y), joka ohjaa miesten sukurauhasten kehittymistä sikiökaudella ja johtaa näin ollen 

myös miesten sukupuolihormonien erittymiseen ja niiden vaikutukseen sepelvaltimotaudin 

riskissä (Arnold ym. 2017). Yhden Y-kromosomissa sijaitsevan haploryhmän (tietyssä 

kromosomissa olevan yhdessä periytyvän geenivarianttien joukon), on löydetty olevan 

voimakkaammassa yhteydessä sepelvaltimotautiin kuin muiden haploryhmien (Eales ym. 

2019).  

Myös autosomeja on tutkittu sairauksien sukupuolierojen selittäjinä. Sepelvaltimotaudin 

riskisummaan sisältyvä kromosomissa 9p21 sijaitseva lokus on voimakkaammin yhteydessä 

sairastumiseen miehillä (Liu ym. 2012) ja CPS-1-geenin geenivariantti on yhteydessä 

pienempään sepelvaltimotaudin riskiin vain naisilla (Hartiala ym. 2016). Mahdollisesti myös 

sepelvaltimotautiin vaikuttavia sukupuolten välisiä eroja on löydetty pitkäikäisyyteen sekä 

kehon koostumukseen yhteydessä olevista geenivarianteista. Pelkästään miesten 

pitkäikäisyyteen yhteydessä olevat geenivariantit liittyvät elimistön tulehduksellisiin ja 

vastustuskyvyn reitteihin, kun taas vain naisilla yhteydessä olevat geenivariantit liittyvät 

tryptofaanin metaboliaan ja PGC-1a-proteiinin tuotantoon (Zeng ym. 2019). PGC-1a-proteiini 

osallistuu solujen aineenvaihduntaan esimerkiksi sydänlihaksessa (Riehle & Abel 2012), ja 

tryptofaanin aineenvaihdunta vaikuttaa immuunijärjestelmän toimintaan (Deac ym. 2016). 

 Naisilla 28 geenivarianttia vaikuttaa voimakkaammin vyötärönympärykseen kuin miehillä, ja 

vaikutusmekanismi saattaa ilmentyä estrogeenin vaikutuksesta ja liittyä rasvavarastojen 

pilkkomiseen (Winkler ym. 2015). Naisilla on enemmän korkeille HDL-, LDL- sekä 

kokonaiskolesteroliarvoille altistavia geenivariantteja kuin miehillä, mutta tämän kliinistä 

merkitystä ei vielä tiedetä (Hoffmann ym. 2018). Myös rasvavarastojen kertymiseen 

vaikuttavissa geenivarianteissa on huomattu sukupuolten välisiä eroja; naisilla useat 

geenivariantit ovat voimakkaammassa yhteydessä lihavuuteen kuin miehillä, mikä tarkoittaa, 

että geneettinen tausta saattaa vaikuttaa naisten rasvavarastojen kertymiseen ja muutoksiin 

ikääntyessä vahvemmin kuin miehillä (Rask-Andersen ym. 2019).  
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Jo aikaisemmin esille tuotu menopaussin ajankohtaan yhteydessä olevien geenivarianttien 

yhteys sepelvaltimotaudin ja sydänperäiseen kuoleman riskiin naisilla, mutta ei miehillä, viittaa 

mahdollisiin eroihin sukupuolten välillä (Sarnowski ym. 2018). Yleinen käsitys kuitenkin on, 

että monitekijäisten ominaisuuksien, kuten sairauksien, geenivarianttien taustalla olevat 

sukupuolierot ovat hyvin pieniä (Stringer ym. 2017; Khramtsova ym. 2019). Esimerkiksi 

Abrahamin ja kumppaneiden (2016) yli 49 000 geenivarianttia sisältävän sepelvaltimotaudin 

geneettisen riskisumman varianssit eivät eronneet sukupuolten välillä. 
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6 TUTKIMUKSEN TARKOITUS JA TUTKIMUSKYSYMYKSET 

Tämän pro gradu -tutkielman tarkoituksena on tutkia sepelvaltimotaudin riskitekijöiden 

yhteyttä sepelvaltimotaudin sairastavuuteen. Koska tämän tutkielman kirjallisuusosiossa on 

myös hypotetisoitu mahdollista sepelvaltimotaudin ja menopaussin yhteistä geneettistä taustaa, 

tarkastellaan lisäksi, onko sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma yhteydessä menopaussin 

ajankohtaan.   

Tutkimuskysymykset ovat: 

1. Selittävätkö sepelvaltimotaudin perinteiset riskitekijät sepelvaltimotaudin 

sairastavuutta tämän tutkielman otoksessa? 

2. Parantaako sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman ja menopaussin lisääminen 

analyysiin sepelvaltimotaudin sairastavuuden selitysastetta?  

3. Onko sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma yhteydessä menopaussin 

ajankohtaan? 
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7 AINEISTO JA MENETELMÄT 

7.1 Tutkimusaineisto 

Tässä pro gradu -tutkielmassa käytetään Finnish Twin Study on Aging (FITSA) -tutkimuksen 

aineistoa. FITSA on vuonna 2000–2003 toteutettu ikääntyvien naisten geneettisten tekijöiden 

ja ympäristön vaikutuksen yhteyttä toimintakykyyn ja toiminnanvajauksien syntyyn 

tarkasteleva tutkimus (Tiainen ym. 2004; Kaprio ym. 2019).  FITSA-kohortti on otos Helsingin 

yliopiston kansanterveystieteen laitoksen ylläpitämästä suomalaisesta 

kaksoskohorttitutkimuksesta, jossa on kerätty laajasti aineistoa suomalaisista kaksosista 

useiden vuosikymmenten ajan. Ensimmäinen tiedonkeruu tapahtui vuonna 1975 sisältäen 

13 888 paria ennen vuotta 1958 syntynyttä monotsygoottista tai ditsygoottista kaksosta. 

Kyselytutkimus toistettiin vuonna 1981 (Tiainen ym. 2004; Kaprio ym. 2019). Näihin 

kyselyihin osallistuneista FITSA-tutkimukseen poimittiin 414 naissukupuolista kaksosparia, 

jotka olivat tutkimuksen aloitushetkellä 63–76-vuotiaita ja asuivat Suomessa. Kutsukirjeen 

saaneista 217 paria osallistui Jyväskylän yliopiston laboratoriossa järjestettyihin mittauksiin ja 

haastatteluihin (Kaprio ym. 2019). Tässä tutkielmassa käytettiin FITSA-kohortin vuoden 2000–

2001 alkumittausten tietoja (n=434) ja tutkittavia tarkasteltiin yksilöinä. 

Mittauksiin kuului terveydentilan kliinisiä mittauksia, kuten verinäyte, verenpaine ja 

sydänfilmi, sekä lääkärin tarkastus ja haastattelu. Tutkittavat täyttivät laajan kyselyn, jolla 

kartoitettiin elintapoja ja muita ympäristötekijöitä (Tiainen ym. 2004). Tutkimusprotokolla 

hyväksytettiin Keski-Suomen sairaanhoitopiirin eettisellä toimikunnalla ja tutkittaville 

selvitettiin tutkimuksen kulku ja tarkoitus ja he antoivat osallistumisestaan kirjallisen 

suostumuksen (Kaprio ym. 2019).  
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7.2 Muuttujat 

Tämän pro gradu -tutkielman pääanalyysin selitettävänä tutkimusmuuttujana on 

sepelvaltimotaudin sairastavuus. Selittävinä tutkimusmuuttujina ovat sepelvaltimotaudin 

riskitekijät: LDL-kolesteroli, systolinen verenpaine, vyötärönympärys, diabetes, tupakointi 

sekä sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma ja menopaussin ajankohta. Taustamuuttujina 

on lisäksi käytetty ikää, hormonikorvaushoidon käyttöä sekä koulutusvuosien ja liikunnan 

määrää.  

Sepelvaltimotauti. Tässä työssä sepelvaltimotautia sairastavaksi on merkitty ne henkilöt, jotka 

vastasivat kyselylomakkeeseen kyllä kysymyksen ”Onko teillä lääkärin toteama/ lääkäri 

kertonut, että teillä on tai on ollut sepelvaltimotauti?” kohdalla. Lääkäri on käynyt lomakkeet 

yhdessä tutkittavan kanssa läpi tutkimuksen alussa. Sepelvaltimotautia sairastamattomien 

joukko muodostui tutkittavista, jotka vastasivat kysymykseen kieltävästi. Osa tutkittavista, 

jotka eivät sairastaneet sepelvaltimotautia, olivat merkinneet sairastavansa katkokävelyä, 

sydämen vajaatoimintaa, aivoverenkiertohäiriötä tai saaneet sydäninfarktin. Näitä tutkittavia ei 

laskettu mukaan sepelvaltimotautia sairastavien otokseen.  

LDL-kolesteroli. Tutkittavilta kerättiin verinäyte vuoden 2000–2001 tutkimuspäivien aikana 

Keski-Suomen keskussairaalan laboratoriossa. Veren LDL- ja HDL-kolesteroliarvot tutkittiin 

käyttäen Hitachi 917 -laitetta ja Rochen Cholesterol Chod PAP -reagenssia. Kalibrointi oli 

suoritettu Rochen Calibration for Automated Systems -kalibrointilaitteella. Menetelmällä 

voidaan luotettavasti tutkia veren kolesteroliarvoja ilman 12 tunnin paastoa. Kahden tutkittavan 

kohdalla kolesterolimääritys oli merkitty epäonnistuneeksi, ja nämä arvot merkittiin puuttuviksi 

tiedoiksi. LDL-kolesterolista muodostettiin kolmiluokkainen muuttuja perustuen 

sepelvaltimotautia sairastamattomien terveyssuosituksiin: normaali LDL eli 3 mmol/l tai alle, 

kohonnut LDL eli 3,1–4,49 mmol/l ja korkea LDL eli yli 4,5 mmol/l (Mach ym. 2020). 

Systolinen verenpaine. Verenpaine mitattiin olkavarsimittauksella käyttäen automaattista 

Omron M4-1 -verenpainemittaria. Mittaus tapahtui levon jälkeen, makuuasennossa. Systolinen 
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verenpaine luokiteltiin kolmeen luokkaan: normaali SBP eli 140 mmHg tai alle, kohonnut SBP 

eli 141–160 mmHg ja korkea SBP eli 161 mmHg tai enemmän (Williams ym. 2018).  

Vyötärönympärys. Tutkittavilta mitattiin antropometristen mittausten yhteydessä 

vyötärönympärys käyttäen mittanauhaa. Tätä työtä varten vyötärönympäryksestä tehtiin 

kaksiluokkainen muuttuja perustuen naisten terveyssuosituksiin: pieni tai lievä terveyshaitta eli 

88 cm tai vähemmän sekä merkittävä terveyshaitta eli yli 88 cm (Lihavuus 2020). Pääanalyysiin 

vyötärönympärys lisättiin jatkuvana muuttujana. 

Diabetes. Tutkittavilta kysyttiin terveyskyselylomakkeella ”Onko teillä aikuisiän diabetesta?”, 

johon vastausvaihtoehdot olivat kyllä tai ei. Vastaukset käytiin läpi lääkärintarkastuksessa. 

Kenelläkään tutkittavista ei ollut tyypin 1 diabetesta.  

Tupakointi. Tutkittavilta kysyttiin terveyskyselylomakkeella ”Tupakoitteko päivittäin?”, jonka 

vastausvaihtoehdot olivat kyllä tai ei. Tässä työssä tupakoiviksi merkittiin vain 

tutkimushetkellä säännöllisesti tupakoivat eli aikaisempaa tupakointihistoriaa ei huomioitu.    

Sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma (GRS). Tässä työssä käytettävän 

sepelvaltimotaudin riskisumman laskentakaava perustuu Abrahamin ja kumppaneiden (2016) 

muodostamaan ja testaamaan sepelvaltimotaudin geneettiseen riskisummaan. Riskisummassa 

käytettävä genotyyppi luotiin käyttäen Illumina HumanHap610- ja Illumina 

CoreExome -järjestelmiä. Genomin tietoja muokattiin tutkimuskäyttöön sopiviksi käyttäen 

1000 Genomes -projektin Impute2 v2.3.09 vertailutietoja. Otoksen laatua testattiin vielä PLINK 

1.912 -genominanalysointiohjelmalla (Abraham ym. 2016). Sepelvaltimotaudin geneettinen 

riskiprofiili muodostettiin CARDIoGRAMplusC4D-konsortion (Nikpay ym. 2015) löytämien 

sepelvaltimotautiin yhteydessä olevia geenivarianttien pohjalta. Abraham ja kumppanit (2016) 

optimoivat riskisumman suorittamalla sepelvaltimotaudin geenivarianttien assosiaatioanalyysit 

kahden erillisen testiryhmän (Wellcome Trust Case/Control Consortium Coronary Artery 

Disease ja MIGen Harps) genomitietoa käyttäen. CARDIoGRAMplusC4D-konsortion 

löytämästä 79 128:sta sepelvaltimotautiin yhteydessä olevasta geenivariantista lopulliseen 

riskisummaan jäi parhaan sepelvaltimotaudin ennustearvon antavat 49 310 geenivarianttia sekä 
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konsortion alkuperäiset painokertoimet. Geenivariantit on painotettu sepelvaltimotaudin 

yhteyden voimakkuudella sekä kerrottu geenivariantin alleelien määrällä. Riskisummassa on 

mukana useita heikosti yhteydessä olevia geenivariantteja, joiden todettiin parantavan 

geneettisen riskisumman kykyä ennustaa sepelvaltimotaudin ilmenemistä.  

Luotu riskisumma oli merkitsevässä yhteydessä ennen 75:ttä ikävuotta tapahtuneeseen 

sepelvaltimotautitapahtumaan retrospektiivisesti tarkastellussa 10 vuoden seuranta-ajan 

sisältäneessä suomalaisessa FINRISK-kohortissa (n=12 676, HR 1.74, 95 % CI 1.61-1.86).  

Riskisumma testattiin myös eurooppalaista väestöä sisältävässä Framingham Heart 

Study -kohortissa sekä erillisessä sepelvaltimotaudille altistavaa perinnöllistä familiaarista 

hyperkolesterolemiaa sairastavien ARGOS-tutkimuksessa validiksi (Abraham ym. 2016). 

Riskisumma ennusti sepelvaltimotaudin ilmenemistä paremmin kuin kliiniset riskiarviot tai 

aikaisemmin luodut vähemmän geenivariantteja sisältävät geneettiset riskisummat. (Abraham 

ym. 2016). Tarkka kuvaus käytetyn geneettisen riskisumman luomisesta ja testauksesta löytyy 

Abrahamin ja kumppaneiden (2016) julkaisusta sekä sen lisämateriaalista. 

FITSA-tutkimuksessa tutkittujen naisten laskimoverinäytteestä eristetyn genomin 

geenivariantteja verrattiin siis sepelvaltimotautiin yhteydessä oleviin geenivariantteihin ja 

muodostettiin tutkittavalle yksilöllinen riskisumma. Tätä työtä varten sepelvaltimotaudin 

geneettinen riskisumma standardoitiin sekä luokiteltiin siten, että riskisummajakauman matalin 

10 % muodosti hyvin matalan geneettisen riskin ryhmän sekä korkein 10 % hyvin korkean 

geneettisen riskin ryhmän. Pääanalyysia varten muodostettiin kolmiluokkainen muuttuja: pieni 

riski eli alin 10 %, tavanomainen riski eli ääripäiden väliin jäävä 80 % ja korkea riski eli ylin 

10 %. Kovarianssianalyysissa riskisumma esitettiin neliluokkaisena: pieni riski eli alin 10 %, 

matala riski eli alempi 40 %, kohonnut riski eli ylempi 40 % ja korkea riski eli ylin 10 %.  

Menopaussin ajankohta. Tutkittavilta kysyttiin kyselylomakkeella ikää, jolloin viimeiset 

kuukautiset (menopaussi) olivat. Kyselyyn merkitty ikä on tässä työssä merkitty menopaussin 

alkamisiäksi. Alkamisikää tarkastellaan vuosissa. Yhden tutkittavan kohdalla tieto ”ei muista” 

muutettiin puuttuvaksi tiedoksi. Menopaussin ajankohdasta muodostettiin kaksiluokkainen 

muuttuja: alle 45-vuotiaana ja yli 45-vuotiaana menopaussin kokeneet (Mishra ym. 2019). 



 

36 

 

Pääanalyysia varten menopaussin ajankohdasta muodostetiin neliluokkainen muuttuja 

ryhmäerojen tarkastelemiseksi. Varhaisemman menopaussin ryhmien jakaumaa pidennettiin 

hieman, jotta ryhmiin saatiin riittävän paljon tutkittavia. Huomioitavaa on, että tasavuosien 

kohdalla esiintyi vastauspiikkejä ja tutkittavat olivat erityisen usein valinneet ikävuoden 50 

menopaussinsa alkamisajankohdaksi. 

Hormonikorvaushoito. Hormonikorvaushoidosta kysyttiin terveyskyselylomakkeella 

kysymyksellä: ”Oletteko koskaan käyttäneet hormonikorvaushoitoa (tabletteja tai laastaria)?”. 

Vastausvaihtoehtoja oli kolme: en ole ikinä käyttänyt hormonikorvaushoitoa, olen käyttänyt 

hormonikorvaushoitoa ja käytän yhä hormonikorvaushoitoa. Tämän lisäksi kysymyksessä 

pyydettiin tarkentamaan hormonikorvaushoidon kesto. Tätä työtä varten muodostettiin 

hormonikorvauskäytön kestoa vuosissa kuvaava kolmiluokkainen muuttuja: ei koskaan 

käyttäneet, alle kuusi vuotta käyttäneet sekä kuusi vuotta tai pidempään käyttäneet. 

Tutkimuksissa usein käytetty raja-arvo hormonikorvaushoidon pitkään jatkuneelle käytölle on 

5 vuotta (Oliver-Williams ym. 2019), joten tässä työssä raja asetettiin 6 vuoteen ottaen 

huomioon luokkien riittävät koot. 

Koulutuksen kesto. Tutkittavilta kysyttiin alkumittausten peruslomakkeella heidän 

suorittamansa koulutuksen kesto vuosissa. Suurin osa tutkittavista oli merkinnyt vastauksensa 

tasavuosissa, mutta 15 vastausta pyöristettiin seuraavaan tasavuoteen. Kymmenen tutkittavaa 

ei ollut vastannut kysymykseen koulutusvuosien määrästä, mutta oli samassa kyselyssä 

kertonut koulutusasteensa. Näille tutkittaville koulutusvuosien määräksi merkittiin heidän 

koulutusasteensa koulutuksen keston yleisimmän vastauksen arvo, jotta tutkittavat olivat 

mukana pääanalyysissa. Tutkittavat, jotka eivät olleet vastanneet koulutusvuosien määrään, 

kuuluivat koulutusasteiden ryhmään kansakoulu (moodi 6 vuotta) tai kansakoulu ja vähintään 

1 vuosi ammattikoulua (moodi 8 vuotta).  

Liikunnan määrä. Tutkittavilta kysyttiin alkumittausten peruslomakkeella: ”Seuraavaksi on 

valittavana viisi vaihtoehtoa, jotka kuvaavat vapaa-ajan liikunnan määrää. Mikä vaihtoehto 

kuvaa parhaiten teidän ympärivuotista vapaa-ajan liikuntaanne?”. Vastausvaihtoehdot olivat: 

käytännöllisesti katsoen en harrasta liikuntaa, hiukan, kohtalaisesti, melko paljon ja runsaasti. 
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Tätä työtä varten muuttujasta tehtiin kolmiluokkainen yhdistäen kaksi alinta ja kaksi ylintä 

luokkaa. Uusi muuttuja sai arvot ei lainkaan tai vähän, kohtalaisesti ja paljon tai erittäin paljon. 

Kliinisten riskitekijöiden määrä. Sepelvaltimotaudin riskitekijöistä muodostettiin uusi muuttuja 

kuvaamaan sepelvaltimotaudille altistavien riskitekijöiden arvojen jakautumista tutkittavien 

välillä.  Muuttuja sisältää viiden riskitekijän korkeimmat luokat: LDL-kolesteroliarvo yli 4,5 

mmol/l, systolinen verenpaine yli 161 mmHg, diabeteksen sairastaminen, päivittäinen 

tupakointi sekä vyötärönympärys yli 88 cm. Tutkittavat luokiteltiin viiteen ryhmään: ei yhtään 

riskitekijää, 1 riskitekijä, 2 riskitekijää, 3 riskitekijää ja 4 riskitekijää. Kenelläkään tutkittavista 

ei ollut kaikkia viittä riskitekijää.  

7.3 Tilastolliset analyysit 

Analyysit on suoritettu SPSS Statistics 26 -ohjelmalla, ja riskitaso on asetettu arvoon p<0,05. 

Muuttujien kuvailevia tietoja tarkasteltiin aluksi frekvenssien, sijaintilukujen ja hajontalukujen 

sekä histogrammien avulla. Jatkuvien muuttujien osalta tarkasteltiin vinouden ja huipukkuuden 

tunnuslukuja. Jatkuvia muuttujia muutettiin luokitelluiksi muuttujiksi terveyssuosituksiin sekä 

edellä esitettyyn kirjallisuuteen perustuen. Selittävien muuttujien multikollineaarisuutta 

tarkasteltiin Spearmanin korrelaatiokertoimen avulla. Muuttujien väliltä ei löytynyt vahvoja 

korrelaatioita. Tutkittavien eroja tarkasteltiin ristiintaulukoinnin avulla riskitekijöiden määrän 

eri luokissa. Erojen merkitsevyyttä tarkasteltiin Kruskal–Wallisin testillä, Fisherin tarkalla 

testillä tai khiin neliö -testillä.  

Pääanalyysi suoritettiin binäärisellä logistisella regressioanalyysilla. Selitettävänä muuttujana 

oli kaksiluokkainen sepelvaltimotaudin sairastavuus, ja selittävistä muuttujista muodostettiin 

neljä erilaista mallia. Ensimmäisessä mallissa tarkasteltiin sepelvaltimotaudin perinteisiä 

riskitekijöitä sekä ikää. Toiseen malliin lisättiin sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma ja 

menopaussin ajankohta. Sekä sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma että menopaussin 

ajankohta lisättiin myös yksitellen, mutta muuttujat esitetään tässä työssä yhdessä, koska 

yksittäin lisäämisellä ei ollut juuri vaikutusta merkitsevyystasoihin. Analyysiin lisättiin 

adjustoiviksi tekijöiksi hormonikorvaushoidon käyttö (malli 3), koulutuksen kesto sekä 
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liikunnan määrä (malli 4). Lopullinen malli eli sepelvaltimotaudin sairastavuutta parhaiten 

ennustavat muuttujat haettiin tiputtamalla ei-merkitseviä muuttujia pois analyysista yksi 

kerrallaan. Mallien merkitsevyys ja sopivuus aineistoon tarkastettiin jokaisen vaiheen 

yhteydessä. Ikä ja vyötärönympärys olivat jatkuvina muuttujina mukana analyysissa, muut 

esitettiin luokiteltuina muuttujina.  

Menopaussin ajankohdan keskiarvoja tarkasteltiin sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman 

eri luokissa kovarianssianalyysilla. Mahdollisesti menopaussin ajankohtaan vaikuttaviksi 

kovariaateiksi valittiin tupakointi, painoindeksi sekä koulutuksen kesto (Mishra ym. 2019). 

Analyysissa käytettiin sepelvaltimotaudin neliluokkaista geneettistä riskisummaa. 

Menopaussin ajankohta ei ollut normaalisti jakautunut, mutta ryhmien otoskoko oli riittävän 

suuri ja histogrammin perusteella jakauma muistutti normaalijakaumaa. Menopaussin 

jakaumaa vääristi lähinnä sen huipukkuus, joka johtui siitä, että useat tutkittavat olivat 

vastanneet menopaussin ajankohdakseen 50 vuotta. Ryhmien varianssit eivät poikenneet 

toisistaan merkitsevästi.  
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8 TULOKSET 

Taulukossa 1 on kuvattu tutkittavien (n=434) tietoja sepelvaltimotaudin riskitekijöiden määrän 

mukaan ryhmiteltynä. Riskitekijät jakautuivat tasaisesti eri ikäisten tutkittavien sekä 

sepelvaltimotautia sairastavien ja sairastamattomien kesken. Noin 12 %:lla tutkittavista oli 

sepelvaltimotauti. Kenelläkään tutkittavista ei ollut kaikkia viittä riskitekijää, ja vain kahdella 

tutkittavalla oli neljä riskitekijää. Myös kolmen riskitekijän luokka oli verrattain pieni (n=30). 

Suurimmalla osalla tutkittavista oli vain yksi riskitekijä tai ei riskitekijöitä lainkaan. Tupakointi 

ja tyypin 2 diabetes oli otoksessa vähäistä: tutkittavista vain noin 5 % tupakoi ja 6 %:lla oli 

diabetes. Melkein puolella tupakoitsijoista tupakointi oli heidän ainoa riskitekijänsä, mutta 

suurimmalla osalla diabeetikkoja oli riskitekijöitä kaksi tai enemmän. Yleisin riskitekijä oli 

vyötärönympärys ja toiseksi yleisin korkea verenpaine. Kaikki riskitekijät olivat oletetusti 

merkitsevästi yhteydessä riskitekijöiden määrään. 

Naisilla, joilla oli korkea sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma, oli useimmiten yksi tai 

useampi riskitekijä, kun puolestaan matalan riskisumman omaavilla ei useimmiten ollut 

lainkaan riskitekijöitä. Vain 15 % tutkittavista koki ennenaikaisen tai varhaisen menopaussin.  

Alle 45-vuotiaana menopaussin kokeneilla oli useammin yli kaksi tai useampi riskitekijä kuin 

ei riskitekijöitä lainkaan ja  yli 45-vuotiaana menopaussin kokeneet olivat puolestaan useammin 

riskitekijättömiä. Tutkittavilla, jotka eivät olleet koskaan käyttäneet hormonikorvaushoitoa, oli 

useammin 2–4 riskitekijää ja harvemmin 0 riskitekijää kuin yli viisi vuotta 

hormonikorvaushoitoa käyttäneillä. Koulutuksen kesto sekä liikunnan määrä olivat 

tilastollisesti merkitsevässä yhteydessä riskitekijöiden määrän kanssa. Naisilla, joilla oli kaksi 

tai useampi riskitekijä, oli keskimäärin vähemmän koulutusvuosia kuin kokonaan 

riskitekijättömillä tai vain yhden riskitekijän omaavilla naisilla. Paljon tai erittäin paljon 

liikkuvat olivat useammin kokonaan riskitekijättömiä verrattuna tutkittaviin, joilla oli yli kaksi 

riskitekijää. Ei ollenkaan tai vähän liikkuvat olivat melko harvoin kokonaan riskitekijättömiä. 
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TAULUKKO 1. Tutkittavien tiedot sepelvaltimotaudin riskitekijöiden määrän mukaan. 
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Binäärisen regressioanalyysin tulokset on raportoitu taulukossa 2. Analyysiin on lisätty 

muuttujia kolmanteen malliin asti, ja neljäs malli sisältää sepelvaltimotaudin sairastavuudelle 

parhaimman selitysasteen antavat muuttujat. Perinteiset riskitekijät (malli 1) ennustivat heikosti 

sepelvaltimotaudin sairastavuutta tässä otoksessa. Sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman 

ja menopaussin ajankohdan tuominen malliin (malli 2) paransi kokonaisselitysastetta hieman, 

ennustaen oikein 9,8 % sepelvaltimotautia sairastavista. Geneettinen riskisumma ja 

menopaussin ajankohta eivät juuri vaikuttaneet perinteisten riskitekijöiden 

merkitsevyystasoihin yksittäin tai yhdessä lisättyinä.  

Todennäköisyys sairastaa sepelvaltimotautia lisääntyi hieman jokaista vanhempaa ikävuotta 

kohden, mutta tilastollinen merkitsevyys hävisi, kun analyysiin lisättiin hormonikorvaushoito, 

ja heikkeni entisestään koulutuksen keston ja liikunnan määrän lisäämisen jälkeen. LDL-

kolesteroli osoittautui merkitseväksi tekijäksi kaikissa malleissa. Naiset, joilla oli korkea tai 

koholla oleva kolesteroli, sairastivat epätodennäköisemmin sepelvaltimotautia kuin matalan 

kolesterolin ryhmään kuuluvat tutkittavat. Lopullisen mallin mukaan korkean kolesteroliarvon 

ryhmään kuuluvilla oli 81 % pienempi todennäköisyys sairastaa sepelvaltimotautia kuin naisilla 

joilla oli normaalit kolesteroliarvot.  Myös systolinen verenpaine oli käänteisessä yhteydessä 

sepelvaltimotaudin sairastavuuden kanssa. Lopullisessa mallissa yhteys vahvistui tilastollisesti 

merkitseväksi korkean systolisen verenpaineen osalta: naisilla, joilla oli korkea verenpaine, oli 

60 % pienempi todennäköisyys sairastaa sepelvaltimotautia. Tupakointi ja diabetes eivät olleet 

tässä otoksessa tilastollisesti merkitseviä muuttujia, mutta yhteyden suuntana näytti olevan 

kaikissa malleissa tupakoitsijoiden ja diabeetikoiden suurempi sairastavuus. 

Vyötärönympäryksellä ei ollut tässä otoksessa yhteyttä sepelvaltimotaudin sairastavuuteen, ja 

sen poistaminen lopullisesta mallista paransikin mallin ennustearvoa.  

Sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman korkean riskin ryhmään kuuluvien 

todennäköisyys sairastaa sepelvaltimotautia oli lopullisen mallin mukaan yli 

kahdeksankertainen verrattuna matalan riskin ryhmän tutkittaviin. Yhteys muuttui tilastollisesti 

merkitseväksi, kun malliin tuotiin hormonikorvaushoidon käyttö, ja se vahvistui entisestään 

koulutuksen keston ja liikunnan määrän lisäämisen jälkeen. Menopaussin ajankohta ei ollut 

tilastollisessa yhteydessä sairastavuuden kanssa, mutta käyttäytyi loogisesti eri mallien välillä. 

Varhaisempi menopaussi näytti lisäävän todennäköisyyttä sairastaa sepelvaltimotautia. 
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Pitkäaikainen hormonikorvaushoidon käyttö oli merkitsevässä yhteydessä pienempään 

sepelvaltimotaudin sairastavuuteen. Tutkittavilla, jotka eivät olleet koskaan käyttäneet 

hormonikorvaushoitoa, oli yli kolminkertainen todennäköisyys sairastaa sepelvaltimotautia 

kuin kuusi vuotta tai pidempään hoitoa käyttäneillä naisilla. Koulutuksen kesto oli käänteisessä 

yhteydessä sepelvaltimotaudin sairastavuuden kanssa. Sepelvaltimotaudin todennäköisyys 

pieneni 15 % jokaista suoritettua koulutusvuotta kohden.  

Tässä analyysissa sepelvaltimotaudin sairastamisen todennäköisyyttä ennustivat parhaiten 

neljännessä mallissa esitetyt matala LDL-kolesteroli, matala systolinen verenpaine, korkeaan 

sepelvaltimotaudin geneettiseen riskisumman ryhmään kuuluminen, hormonikorvaushoidon 

käyttämättömyys sekä vähäisemmät koulutusvuodet. Malliin päätettiin jättää tilastollisesti ei-

merkitsevinä muuttujina ikä, tupakointi, diabetes, menopaussin ajankohta ja liikunnan määrä, 

koska ne käyttäytyivät analyysissa loogisesti ja aiemman tutkimuskirjallisuuden havaintojen 

mukaisesti sekä paransivat mallin selitysastetta. Arvio neljännen mallin sepelvaltimotaudin 

sairastavuutta selittävästä osuudesta oli 25,9 %. Malli ennusti sepelvaltimotautia sairastavat 

tutkittavat oikein 20,4 %:ssa tapauksista. 
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TAULUKKO 2. Sepelvaltimotaudin riskitekijöiden yhteys sepelvaltimotaudin sairastavuuteen.  
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Kovarianssianalyysin tulokset on esitetty taulukossa 3. Sepelvaltimotaudin geneettisen 

riskisumman yhteys menopaussin ajankohtaan ei ollut tilastollisesti merkitsevä (p=0.280). 

Ryhmittäisissä vertailuissa havaittiin, että menopaussin ajankohdan vaihtelu oli suurinta 

sepelvaltimotaudin matalan ja korkean geneettisen riskisumman ryhmien välillä, mutta jäi alle 

tilastollisen merkitsevyystason (p=0.054). Arvio sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman 

menopaussia selittävästä osuudesta oli hyvin pieni, vain 0,9 %. Menopaussin keskiarvo 

kuitenkin laski johdonmukaisesti matalimmasta riskiluokasta korkeaan. Tupakointi ilmeni 

merkitsevänä kovariaattina (p=0.047). Tupakoinnin yhteyttä menopaussiin tarkasteltiin vielä 

Kruskal–Wallisin testillä, jonka mukaan tupakoitsijat kokivat todennäköisemmin 

varhaisemman menopaussin kuin ei tupakoivat tutkittavat (p=0.035). 

TAULUKKO 3. Menopaussin ajankohdan vaihtelu sepelvaltimotaudin geneettisen 

riskisumman mukaan.  
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9 POHDINTA 

Sepelvaltimotauti on maailmanlaajuisesti tutkituimpia sairauksia sen yleisyyden sekä laajasti 

ulottuvien yhteiskunnallisten vaikutusten vuoksi. Vaikka sepelvaltimotaudin sukupuolierot 

ovat selkeät, naisten sepelvaltimotaudin erityispiirteitä ja mekanismeja ei vielä tunneta eikä 

hyödynnetä terveyden edistämisessä riittävästi (Agarwala ym. 2020). Naisten 

sepelvaltimotaudin kehittymisen erityispiirteitä selittävät osittain perustavanlaatuiset biologiset 

tekijät (Taqueti ym. 2017), kuten estrogeenin vaikutukset elimistössä (Fredette ym. 2018; 

Feldman 2020), mutta mahdollisesti myös geeniperimä sekä geenien sukupuolityypillinen 

toiminta (Hoffmann ym. 2018; Sarnowski ym. 2018; Rask-Andersen ym. 2019). Tässä työssä 

tarkasteltiin sepelvaltimotaudin perinteisten riskitekijöiden lisäksi genomitietoon perustuvaa 

sepelvaltimotaudin geneettistä riskisummaa (Abraham ym. 2016) sekä naiserityisinä 

riskitekijöinä menopaussin ajankohtaa ja hormonikorvaushoitoa. Pelkästään perinteiset 

riskitekijät ennustivat tässä otoksessa heikosti sepelvaltimotaudin sairastavuutta. 

Sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma lisäsi selitysastetta huomattavasti ja menopaussin 

ajankohta sekä hormonikorvaushoidon käyttö paransivat sitä entisestään. Tässä tutkielmassa 

naisten sepelvaltimotaudin sairastavuutta selittivät siis suurelta osin ei-perinteiset riskitekijät.   

Perinteisten riskitekijöiden vaikeusasteella ja niille altistumisen kestolla on melko lineaarinen 

yhteys sepelvaltimotaudin riskiin (Flint ym. 2019; Borén ym. 2020; Manfrini ym. 2020). 

Riskitekijöille altistumisen kesto, riskitekijöiden määrä ja hankaluus sekä riskitekijöiden 

yhdistelmät vaikuttavat sepelvaltimotaudin kehittymiseen hyvin yksilöllisesti (Manfrini ym. 

2020), ja vasta pitkän ajan, jopa vuosikymmenien, altistuminen ilmenee oireisena 

sepelvaltimotautina tai sydäninfarktina (Fernández-Friera ym. 2015; Ahmadi ym. 2019). 

Erityisesti sepelvaltimotautiin nuorena sairastuvilla sairastumista selittävät kuitenkin myös 

geneettinen alttius (Inouye ym. 2018; Trinder ym. 2020b) sekä muut yksilölliset tekijät, kuten 

naisten hormonaalinen toiminta ja psyykkinen terveys (Muka ym. 2016; O’Neil ym. 2016). 

Tässä tutkielmassa sepelvaltimotautia sairastavien naisten (n=53) keski-ikä oli 69,6 vuotta. 

Vuosituhannen vaihteessa, tässä tutkielmassa käytetyn aineiston mittaushetkellä, suurin osa 

suomalaisista sepelvaltimotautiin sairastuneista naisista oli  yli 75-vuotiaita (Kattainen ym. 

2006), eli vaikka sairastumisikää ei kyetty kontrolloimaan, voidaan kuitenkin arvioida, että 
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tämän tutkielman sepelvaltimotautia sairastavat olivat hieman tavanomaista nuorempia. 

Suurimmalla osalla tutkittavista oli vain yksi sepelvaltimotaudin perinteinen riskitekijä, ja 

lisäksi tupakoitsijoita ja diabeetikoita oli väestötasoon verrattuna vähemmän (tupakointi 5 % 

vs. 9 % ja diabetes 6 % vs. 10 %) (Laatikainen ym. 2003), joten tutkittavien voidaan arvioida 

olleen myös hieman tavanomaista terveempiä.  

LDL-kolesterolin ja korkean systolisen verenpaineen katsotaan olevan sepelvaltimotaudin 

merkittävimpiä riskitekijöitä systolisen verenpaineen yleisyyden ja LDL-kolesterolin keskeisen 

patofysiologisen roolin vuoksi (Pencina ym. 2019; Borén ym. 2020). Tässä tutkielmassa 

sepelvaltimotautia sairastavien naisten LDL-kolesteroli sekä systolinen verenpaine olivat 

merkittävästi matalammat kuin sepelvaltimotautia sairastamattomilla naisilla. Todennäköinen 

syy käänteiselle yhteydelle on sepelvaltimotautidiagnoosin saaneiden naisten runsaampi 

kolesteroli- ja verenpainelääkkeiden käyttö. Sepelvaltimotautidiagnoosin saaneiden lääkehoito 

oli vuonna 2000 jo hyvin yleistä; 93 %:lle suomalaisista sepelvaltimotautipotilaista määrättiin 

yhtä tai useampaa verenpainetta alentavaa lääkettä ja 64 %:lle jokin kolesterolilääke (Kotseva 

ym. 2001; Ahola ym. 2010). Korkeammassa sosioekonomisessa asemassa olevat käyttävät 

määrättyjä sydänlääkkeitä tunnollisemmin (Ohm ym. 2021), ja koulutusvuosien lisääminen 

tämän tutkielman analyysiin vahvistikin systolisen verenpaineen käänteistä yhteyttä. 

Perinteisistä riskitekijöistä iän, tupakoinnin, diabeteksen  ja liikunnan määrän yhteyden suunta 

oli kuitenkin linjassa aikaisemman kirjallisuuden kanssa (Cheng ym. 2018; Manfrini ym. 2020). 

Koska aikaisempaa tupakointihistoriaa ei kontrolloitu ja terveydentilassa tapahtuva muutos, 

esimerkiksi sepelvaltimotautidiagnoosin saaminen, on yleisimpiä syitä tupakoinnin 

lopettamiseen (McCaul ym. 2006), on mahdollista, että tupakoinnin jo lopettaneiden riski on 

arvioitu väärin.  

Sepelvaltimotaudin taustalla olevia yli miljoonaa geenivarianttia hyödyntämällä on luotu 

sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma, jonka avulla voidaan arvioida yksilöllinen 

sepelvaltimotautiin sairastumisen riski (Abraham ym. 2016; Inouye ym. 2018). 

Yksinkertaistettuna, runsaasti sepelvaltimotaudille altistavia geenivariantteja omaavilla on 

korkeampi geneettinen riskisumma, ja he sairastuvat todennäköisemmin ja aikaisemmin kuin 

matalamman geneettisen riskin omaavat (Abraham ym. 2016). Tämä todentui myös tässä työssä 

korkeimman riskiryhmän yli kahdeksankertaisena todennäköisyytenä sairastaa 
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sepelvaltimotautia verrattuna matalan riskiryhmän naisiin. Sepelvaltimotaudin geneettinen 

riskisumma tarkentaa sairastumisriskiä entisestään yhdistettynä perinteisiin riskitekijöihin 

(Elliott ym. 2020; Mars ym. 2020), mutta riskisumman avulla on myös mahdollisuus arvioida 

sairastumisriskiä itsenäisesti ja hyvin varhain, ennen kuin muita sepelvaltimotaudin 

riskitekijöitä on havaittavissa (Natarajan 2018). Sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman 

lisääminen analyysiin perinteisten riskitekijöiden rinnalle lisäsi myös tässä työssä 

sepelvaltimotaudin sairastavuuden selitysastetta (11,8 % → 20,0 %). Otoksen tutkittavilla oli 

melko vähän perinteisiä riskitekijöitä, mikä luultavasti korosti geneettisen riskisumman osuutta 

sairastavuuden selittäjänä, mutta samalla myös sen tarpeellisuutta hieman tavanomaista 

nuorempien ja terveempien naisten sepelvaltimotaudin riskinarviossa.  

Menopaussin ajankohdalla on käänteinen ja melko lineaarinen yhteys sepelvaltimotaudin 

riskiin (Shen ym. 2017a; Zhu ym. 2019a) ja keskeinen tekijä tässä yhteydessä on naishormoni 

estrogeeni (Feldman 2020).  Menopaussin ajankohta on yhteydessä sepelvaltimotautiin 

vaikuttamalla perinteisten riskitekijöiden kehittymiseen (de Kat ym. 2017; Muka ym. 2017), 

mutta myös itsenäisesti, riskitekijätasoista riippumatta (Muka ym. 2016; Dam ym. 2019; 

Honigberg ym. 2019). Hormonikorvaushoitoa käytetään korvaamaan hiipuvaa 

estrogeenituotantoa, ja lähellä menopaussin ajankohtaa aloitettuna se vähentää 

sepelvaltimotaudin riskiä (Chester ym. 2018; Oliver-Williams ym. 2019). Menopaussin ja 

hormonikorvaushoidon itsenäisen vaikutuksen katsotaan liittyvän estrogeenin solutason 

mekanismeihin, kuten typpioksidin tuotantoon, oksidatiiviseen stressiin, lipoproteiinien 

aterogeenisyyteen sekä tulehdusprosesseihin (Fredette ym. 2018; Ghaffari ym. 2018; Liu ym. 

2019).  

Tämä tutkielma oli linjassa kirjallisuuden kanssa; varhaisemman menopaussin kokevilla näytti 

olevan hieman suurempi sepelvaltimotaudin sairastamisen todennäköisyys, ja naiset, jotka eivät 

olleet koskaan käyttäneet hormonikorvaushoitoa, sairastivat yli kolme kertaa 

todennäköisemmin. Vaikka menopaussin itsenäinen yhteys on selkeä, riskin suuruus on arvioitu 

verrattain pieneksi (Dam ym. 2019; Honigberg ym. 2019), ollen myös tässä työssä noin 1 %:n 

luokkaa. Menopaussin ja hormonikorvaushoidon käytön lisääminen analyysiin paransivat 

kuitenkin selitysastetta selkeästi (20,0 % → 22,9 %). Ottaen huomioon, että menopaussi ja 

hormonikorvaushoito vaikuttavat sepelvaltimotaudin riskiin hyvin monitekijäisten solutason 
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prosessien kautta, voidaan muuttujia pitää vähintäänkin kiinnostavina, jollei jopa 

merkityksellisinä tekijöinä analyysissa.  

Matalan koulutustason omaavilla naisilla on suuremmasta riskitekijäkuormasta johtuen 

runsaammin sepelvaltimotautia (Koskinen ym. 2018). Vaikka tämän tutkielman analyysissa 

otettiin huomioon merkittävimpien riskitekijöiden vaikutus, kasvoi sepelvaltimotaudin 

sairastavuuden todennäköisyys 15 % jokaista vähäisempää koulutusvuotta kohden. Koulutus 

on yhteydessä terveyseroihin ja kuolleisuuteen myös työuran jälkeen, säilyen  hyvin korkeaan 

ikään saakka (Huisman ym. 2003; Fors & Thorslund 2015). Koulutusvuosien yhteyttä 

sepelvaltimotaudin sairastavuuteen  saattaakin tässä otoksessa selittää esimerkiksi heikompi 

myönteisyys lääkityksiä ja terveydenseurantaa kohtaan (Zhang ym. 2014), ravitsemukseen 

liittyvät tekijät (Psaltopoulou ym. 2017) tai stressi ja muut psyykkiset tekijät (Sumner ym. 

2016). Tämän tutkielman pääanalyysin muuttujat selittivät noin neljänneksen 

sepelvaltimotaudin sairastavuudesta, mikä tarkoittaa, että suurinta osaa sairastavuuden taustalla 

olevista syistä ei tavoitettu. On todennäköistä, että selitysosuus olisi noussut ottamalla 

huomioon edellä esitettyjä terveydenhoitoon, ravitsemukseen ja psyykkisiin tekijöihin liittyviä 

seikkoja sekä tarkentamalla nykyisiä muuttujia, mutta sepelvaltimotaudin taustalla olevaa, 

hyvin monitekijäistä geneettisten tekijöiden sekä elintapa- ja ympäristötekijöiden yhteen 

kietoutumista on kuitenkin mahdotonta täysin tavoittaa.  

Sepelvaltimotaudin geneettinen riskisumma ja menopaussi. Sepelvaltimotaudin geneettistä 

riskisummaa ei ole aikaisemmissa tutkimuksissa verrattu menopaussin ajankohtaan. Tiedetään 

kuitenkin, että varhaisen menopaussin geenivariantit lisäävät sepelvaltimotaudin riskiä vain 

naisilla, että menopaussin ajankohdan ja sepelvaltimotaudin välillä on geneettinen korrelaatio 

ja että vahvan sepelvaltimotaudin sukurasitteen omaavilla naisilla on suurempi todennäköisyys 

varhaiseen menopaussiin (Sarnowski ym. 2018; Zhu ym. 2019a).  Tilastollista yhteyttä 

menopaussin ajankohdan ja sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman välillä ei tässä työssä 

löydetty, mutta menopaussin ajankohta vaihteli kuitenkin ennakko-oletusten mukaisesti, ollen 

matalin korkean geneettisen riskin ryhmässä. Tupakointi ilmeni menopaussin ajankohtaan 

vaikuttavana tekijänä, kuten myös tutkimuskirjallisuudessa on havaittu (Zhu ym. 2018a). 

Analyysissa ei kyetty ottamaan huomioon aikaisempaa tupakointihistoriaa tai painoindeksin 

vaihtelua, ja tulevissa analyyseissa voi olla kannattavaa huomioida myös kuukautisten 



 

49 

 

alkamisen ajankohta (Mishra ym. 2019). Tämän tutkielman otoskoko oli poikkeuksellisen pieni 

geneettisiin analyyseihin, mutta tarjosi mielenkiintoisen pilottituloksen, joka tulisi toistaa 

suuremmalla otoskoolla. 

Monitekijäisten piirteiden ja sairauksien geneettisiä tekijöitä ja niiden vaikutusmekanismeja 

piirteen syntyyn ei vielä täysin tunneta (Sarnowski ym. 2018; Rao & Knowles 2019).  

Tämänhetkiset sepelvaltimotaudin ja menopaussin ajankohdan geneettiset riskisummat 

selittävät noin 27 % sepelvaltimotaudin (Inouye ym. 2018) ja noin 25 % menopaussin 

periytyvyydestä (Day ym. 2015), eli taustalla on luultavasti vielä lukuisia heikomman yhteyden 

geenivariantteja, jotka eivät sisälly geneettisiin riskisummiin. Menopaussin ja 

sepelvaltimotaudin katsotaan olevan toisiinsa yhteydessä geneettisen pleiotropian kautta 

(Sarnowski ym. 2018), mikä tarkoittaa, että saman geenin määrittämät geenituotteet voivat 

vaikuttaa useampaan solutoimintoon, kudokseen, elimeen ja ilmiasuun eri reittien kautta (Paaby 

& Rockman 2013; Bowden ym. 2017).  

Voi myös olla, että molempien geneettiseen taustaan vaikuttaa pleiotropisesti myös jokin 

kolmas tai useampikin tekijä, esimerkiksi ikääntymiseen liittyvät geneettiset tekijät. DNA:n 

korjausvasteen geenivariantteja on runsaasti sekä menopaussin että sepelvaltimotaudin 

riskisummissa (Day ym. 2015; Shah ym. 2019), ja DNA:n vakaus ja korjausmekanismit ovat 

keskeinen tekijä myös ikääntymisessä (Burgess ym. 2012; Wolters & Schumacher 2013; Soares 

ym. 2014). Varhaisen menopaussin kokevilla ja sepelvaltimotautiin sairastuvilla myös 

epigeneettisesti mitattu biologinen ikääntyminen on nopeampaa kuin tavanomaisen 

menopaussin kokevilla ja ei-sairastavilla naisilla (Levine ym. 2016; Roetker ym. 2018; Lu ym. 

2019), mikä voi viitata siihen, että geeniperimästä riippumaton aktivoituminen tai 

hiljentyminen vaikuttaa osaltaan sepelvaltimotaudin kehittymiseen ja menopaussin 

ajankohtaan. Myös muut tunnetut ikääntymisen solutason mekanismit kuten tulehdukselliset 

tekijät, immuunipuolustus ja oksidatiivinen stressi on liitetty sekä menopaussiin että 

sepelvaltimotautiin (Hamirani ym. 2008; Gameiro ym. 2010; Paneni ym. 2017). Ajatus 

solutason ikääntymismuutoksista sekä menopaussia että sepelvaltimotautia yhdistävänä 

tekijänä voi olla helppo esittää, mutta vielä vaikea todentaa, koska sairauksiin yhteydessä 

olevien geenivarianttien mekanismit ovat vielä suurelta osalta tuntemattomia. Vauhdilla 

kehittyvän genetiikan tutkimuksen tulevina haasteina tuleekin olemaan monitekijäisten 
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sairauksien geneettisten yksityiskohtien, piirteiden välisten syy-seuraussuhteiden ja solutason 

mekanismien selvittäminen.  

Yleistettävyys ja rajoitukset. Tämän tutkielman tulosten yleisessä tarkastelussa, tulkinnassa 

sekä vertailussa muihin tutkimuksiin tulee ottaa huomioon poikkileikkausasetelma sekä 

sepelvaltimotautia sairastavien hieman tavanomaista nuorempi ikä (Kattainen ym. 2006). 

Ottaen huomioon, että alkuperäinen FITSA-tutkimus tutki toimintakykyä ja suurimmalla osalla 

tämän työn tutkittavista oli vain yksi sepelvaltimotaudin riskitekijä, on tutkittaviksi saattanut 

myös valikoitua hieman tavanomaista terveempiä naisia. Riskitekijämittaukset, kuten 

vyötärönympärys ja verenpainemittaus, on toteutettu asiaan perehdytetyn tutkimushenkilöstön 

toimesta (Tiainen ym. 2004). Menneisyyteen liittyvät kysymykset ovat itseraportoituja, 

tutkittavien omiin muistikuviin perustuvia. On todennäköistä, että tutkittavat ovat tarkan 

muistikuvan puuttuessa pyöristäneet menopaussin ajankohtansa lähimpään tasavuoteen, koska 

ajankohdat 40, 45 ja 50 vuotta olivat selkeästi lähivuosia yleisemmät vastausvaihtoehdot. 

Menopaussin ajankohdan luotettavuutta pyrittiin neliluokkaisessa muuttujassa huomioimaan 

siten, että tasavuodet ja niiden lähimmät vuodet sisältyivät samaan luokkaan. Menopaussin 

ajankohdan tarkentamiseksi kysely tulisi tehdä lähempänä menopaussin ajankohtaa tai jopa 

määrittää se veren hormonitasojen ja vuotopäiväkirjan avulla. Myös hormonikorvaushoidon 

käytön kesto ja koulutusvuosien määrä olivat itseraportoituja, joten arviot ovat voineet olla 

todellisuudesta poikkeavia, vaikka merkkejä tästä ei aineiston tarkastelussa tullutkaan ilmi.   

Tulevissa tutkimuksissa voi myös olla tarpeen kontrolloida menopaussin tyyppi 

(luonnollinen/kirurginen) (Honigberg ym. 2019), menopaussista kulunut aika 

hormonikorvaushoidon aloittamiseen (Chester ym. 2018), hormonikorvaushoidon annos,  

valmiste ja annostelureitti (Shufelt & Manson 2021) sekä hormonikorvaushoidon käyttö 

suhteessa menopaussin ajankohtaan (Hodis ym. 2016). Lääkitystietojen sisällyttäminen 

analyysiin olisi ollut tarpeellista erityisesti kolesteroli- ja verenpainelääkkeiden osalta, mutta 

niitä ei ollut aineistosta saatavilla. Tässä työssä käytetyn geneettisen riskisumman 

luotettavuutta lisää sen testaus suomalaisessa populaatiossa ja se, että sukupuolten välillä ei 

havaittu eroja (Abraham ym. 2016). On hyvä huomioida, että käytetyn riskisumman jälkeen on 

valmistunut myös uudempia riskisummia, jotka huomioivat moninkertaisen määrän 

geenivariantteja (Inouye ym. 2018; Damask ym. 2020). Mahdollisia sukupuolten välisiä 
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geneettisiä eroja sairastavuudessa tullaan menetelmien kehittyessä myös tutkimaan tarkemmin 

(Loley ym. 2016; Khramtsova ym. 2019).  

Tämä tutkielma perustuu FITSA-tutkimuksen aineistoon, jonka keruu on hyväksytty Keski-

Suomen sairaanhoitopiirin eettisellä toimikunnalla, ja tutkittavat ovat antaneet suostumuksensa 

osallistumisestaan sekä genomitiedon käytöstä tieteellisessä tutkimuksessa (Kaprio ym. 2019). 

Tämän työn tutkijalla on ollut käytössään pieni anonyymiksi koodattu osa-aineisto FITSA-

tutkimuksen aineistosta, eikä tutkittavia ole ollut mahdollista tunnistaa. Tutkielman 

toteutuksessa ja aineiston säilyttämisessä on noudatettu Tutkimuseettisen neuvottelukunnan 

(TENK 2012) edellyttämää  hyvää tieteellistä käytäntöä. Jo valmiiksi kerätyn aineiston 

uudelleen käyttäminen säästää sekä tutkimusresursseja että tutkittavia tutkimuksesta 

aiheutuneelta rasitukselta. Erityisesti tämän tutkielman kaltaisissa, asioiden yhteyksiä 

hahmottavassa ja pienimuotoisessa tutkimuksessa, on eettistä käyttää jo kerättyä aineistoa.  

Monitekijäisten sairauksien geneettiset riskisummat ovat todennäköisesti osa tulevaisuuden 

terveydenhuoltoa. On pohdittu, että geneettisten riskisummien tietoa voisi esimerkiksi liittää 

osaksi terveysrekisteriämme, mikä mahdollistaisi että geneettinen riskimme tiettyihin 

sairauksiin olisi käytettävissä jopa syntymästä lähtien. Riskisummia voisi käyttää 

varmentamaan diagnooseja ja ennustetta sekä ohjaamaan hoitokeinoja ja preventiivisiä toimia 

(Wray ym. 2021). Näin laaja-alainen käyttö vaatii kuitenkin vielä kehitystyötä sekä useiden 

eettisten näkökulmien tarkkaa harkintaa. Sepelvaltimotaudin geneettisellä riskisummalla on 

mahdollisuus lisätä tasa-arvoa tunnistamalla geneettisen taustansa vuoksi korkeassa 

sairastumisriskissä olevat ja parantaa myös muiden riskinarviota (Widén ym. 2020), mutta se 

voi myös lisätä esimerkiksi varallisuudesta johtuvaa epätasa-arvoa ja terveyseroja yksilöiden 

sekä maiden välillä. Väärissä käsissä ja käyttötarkoituksissa geneettisillä riskisummilla voi olla 

myös stigmatisoiva tai etuuksia ja mahdollisuuksia epäävä rooli. On myös kyseenalaista antaa 

geneettistä tietoa yksilöille, jos tiedon suhteen ei ole tarjota toimintakeinoja tai ohjausta. 

Sepelvaltimotaudin kohdalla korkeimmassa geneettisessä riskissä olevat hyötyvät varhaisessa 

vaiheessa aloitetusta kolesterolilääkkeestä sekä riskitekijöiden tehokkaasta hoidosta (Khera ym. 

2016; Natarajan ym. 2017), joten riskisumman hyvin suunniteltu käytäntöön soveltaminen on 

perusteltua. Sepelvaltimotaudin riskisumman suunnitelmallisesta käytöstä terveyden 

edistämisessä suomalaisten keskuudessa onkin jo saatu positiivisia tuloksia (Widén ym. 2020). 
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Tulosten merkitys ja jatkotutkimushaasteet. Vaikka sepelvaltimotaudin sukupuolieroja on 

laajalti tarkasteltu, voi kuitenkin olla, että valtaosa tutkimustiedosta ja käytännöstä ei huomioi 

sukupuolieroja riittävästi (Agarwala ym. 2020). Tutkimukset osoittavat, että naisten 

sydäntoimenpiteistä toipuminen on hitaampaa ja komplikaatioiden määrä suurempi (Heer ym. 

2017; Chaudry ym. 2020) ja naisten hoidossa on enemmän puutteita ja viiveitä kuin miesten 

(Alabas ym. 2017; Ibanez ym. 2018). Naisten sydäntapahtumien syyt eivät myöskään selity 

yhtä hyvin perinteisillä riskitekijöillä ja ateroskleroosin määrällä kuin miesten (Taqueti ym. 

2017). Vaikka miehet sairastuvat sepelvaltimotautiin naisia keskimääräisesti aikaisemmin, 

sepelvaltimotauti on kuitenkin myös naisten yleisin eliniän odotteeseen vaikuttava sairaus, 

vaikuttaen arviolta 84 miljoonan naisen elämään (GHDx 2020). Naisten sepelvaltimotaudin 

erityispiirteiden kokonaisuus on laajempi kuin tässä tutkielmassa on käsitelty, ulottuen 

esimerkiksi raskausaikaan, hormonikierron tasapainoon, autoimmuunisairauksiin sekä 

psyykkisiin tekijöihin (Norris ym. 2020). Sekä perinteisten riskitekijöiden että biologisten 

tekijöiden sukupuolierot onkin pyrittävä hyödyntämään tulevaisuuden terveyden edistämisessä 

(Agarwala ym. 2020). Käytännössä tämä voi mahdollistaa erityisessä riskissä olevien naisten 

joukon tunnistamisen sekä kansanterveydellisten toimien tarkemman ajoituksen ja 

suuntaamisen.  

Erityisen kiinnostavaksi menopaussin ajankohdan ja sepelvaltimotaudin yhteyden tutkimisen 

tekee niiden ilmenemisen ajallinen etäisyys. Sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman ja 

menopaussin ajankohdan tutkiminen suuremmalla otoskoolla voisi vahvistaa tekijöiden 

pleiotropisen taustan sekä korostaa menopaussin osuutta naisten sepelvaltimotaudin 

kehittymisessä. Menopaussin ajankohdan ja sepelvaltimotaudin geneettisen riskin 

yhteisvaikutuksia sepelvaltimotaudin sairastuvuuteen tulisi myös tarkastella erityisten 

riskiryhmien kartoittamiseksi. Onko esimerkiksi sekä varhaisen menopaussin kokevilla että 

korkeaan sepelvaltimotaudin geneettiseen riskiryhmään kuuluvilla naisilla erityisen suuri riski 

sairastua sepelvaltimotautiin, vai limittyvätkö nämä tekijät osittain toisiinsa? Tiedetään, että 

etenkin varhaisen menopaussin kokevat hyötyvät hormonikorvaushoidosta 

sepelvaltimotautiriskinsä vähentämisessä (Hodis ym. 2016; Oliver-Williams ym. 2019),  joten 

voi olla myös kannattavaa tutkia, hyötyvätkö eri geneettisiin riskisumman ryhmiin kuuluvat 

naiset hormonikorvaushoidosta eri tavalla.  



 

53 

 

Johtopäätöksenä voidaan todeta, että tämä tutkielma nosti esille naisten keskimääräistä 

varhaisemmassa vaiheessa esiintyvään sepelvaltimotautiin yhteydessä olevia riskitekijöitä, 

joita ei tavanomaisessa riskinarviossa huomioida. Tutkielma hyödynsi sepelvaltimotaudin 

geneettistä riskisummaa, osoittaen sen olevan käyttökelpoinen väline myös pienemmän 

otoskoon tutkimusten geneettisen riskin osuuden kuvaamisessa. Tässä tutkielmassa havaittiin 

menopaussin ajankohdan ja hormonikorvaushoidon käytön selittävän sepelvaltimotaudin 

sairastavuutta ja lisäksi sepelvaltimotaudin geneettisen riskisumman ja menopaussin 

ajankohdan välillä löydettiin potentiaalinen yhteys. Yhdessä aikaisemman naisten 

sepelvaltimotaudin erityispiirteitä koskevan tutkimustulosten kanssa, tämän tutkielman 

havainnot kannustavat tarkempaan ja kattavampaan naiserityiseen näkökulmaan 

sepelvaltimotaudin tutkimuksessa.  
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