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Keita ovat tulehduskipulaakkeiden
suurkayttajat?

ARJA HELIN-SALMIVAARA = TIMO KLAUKKA = RISTO HUUPPONEN

Tulehduskipulddkkeiden
kdytosta saa vuosittain
korvausta noin 900 000
henkilod. Tuore suomalais-
tutkimus osoittaa, etta yli
80 000 henkilda ottaa nai-
ta ldakkeita vahintdan
joka toinen paiva keski-
madrdisen vuorokausi-
annoksen verran. Heista
valtaosa on muita kuin
reumapotilaita. Lihes

14 000 henkilda luokitel-
tiin suurkdyttajiksi vahin-
tdan neljana perakkdisena
vuotena.

Alkuperdisjulkaisu: Helin-Salmivaara A,
Klaukka T, Huupponen R. Heavy users
of non-steroidal anti-inflammatory
drugs: a nationwide prescription
database study in Finland. Eur J Clin
Pharmacol 2003;59:477-82.

aha-suolikanavan vuoto on
tulehduskipuldakkeiden
hyvin tunnettu haittavaiku-

tus, jonka riski lisaantyy ik&ihmisil-
1a. Muita tunnettuja, riskia lisdavia
tekijoité ovat aikaisempi sairastettu
mahahaava, vuoto tai perforaatio se-
ké& samanaikainen glukokortikoidien,
antikoagulanttien tai serotoniinin ta-
kaisinottoa estdvien masennusladk-
keiden kayttd. Myos pitkdaikaiset
sairaudet altistavat tulehduskipu-
ladkkeiden kayttdjan vuodoille. Li-
sdksi vasta aloitettuun tai pitkakes-
toiseen hoitoon ja suuriin péivit-
taisiin annoksiin liittyy lisdantynyt
vuotoriski.

Aikaisempien tutkimusten ja tilas-
totietojen perusteella yli 65-vuotiaat
ja naiset kayttavat tulehduskipulaak-
keitd muita useammin. Selvitimme
Kelan reseptirekisteriin pohjautuvas-
sa tutkimuksessa reseptilla maéréatty-
jen tulehduskipulddkkeiden kaytén
mé&é&réa ja erityisesti pitkdaikaiskayt-
tod.

Poimimme véestorekisterissd vuo-
den 2000 lopussa olleista 500 000
hengen systemaattisen otoksen, ja et-
simme Kelan reseptirekisterista hei-
dan kipulaakitystaan koskevat tiedot.
Lisaksi Kirjattiin kayttdjan mahdolli-
nen erityiskorvausoikeus reumaatti-
seen niveltulehdukseen tai hajape-
sdkkeisiin sidekudostauteihin (kela-
numero 202). Nimesimme tdmén
joukon reumaa sairastaviksi, koska
noin 92 %:n heista tiedetdén sairasta-
van reumaattista niveltulehdusta.
Henkildtunnukset korvattiin tietojen
yhdistdmisen jalkeen koodinumerol-
la.

Tutkimme tulehduskipuléékkei-
den kdyton maardd DDD-yksikdn
avulla. DDD (defined daily dosage)
on kansainvalisesti méaritelty keski-
méaédrdinen vuorokausiannos laak-
keen pééindikaatiossa aikuisella.
Vuonna 2000 esimerkiksi ibuprofee-

nin DDD oli 1,2 g. Pitkaaikaista ja
suurta tulehduskipuléddkkeiden kayt-
toa tutkimme takautuvasti siten, etta
vuonna 2000 suurkayttajiksi luoki-
teltujen ladkeostoja tarkasteltiin
my0s edelténeiltd kolmelta vuodelta.

Asetimme véhaisen kéyton raja-ar-
voksi korkeintaan 30 DDD-yksikkoa
tulehduskipul&ékettd vuodessa, miké
teoriassa vastaa enintdan kuukauden
pituista jaksoa. Vastaavasti kohtuu-
kayton raja-arvoina pidettiin
31-181:t4d DDD-yksikkoa, ja kaytto
luokiteltiin suureksi sen ylittdessé
182 DDD-yksikkoda. Suurkaytto tar-
koittaa siten esimerkiksi 600 mg:aa
ibuprofeenia joka paiva ympéri vuo-
den.

KAYTTO YLEISINTA
NAISILLA JA
IKAANTYNEILLA

Kaikkiaan 17,1 % otokseen tulleesta
vdestostd (85 816 henkilod) kaytti
tulehduskipulddkettd vuonna 2000
(taulukko 1). Vé&han kéyttédneiden
osuus oli 7,6 % (n = 37 770), koh-
tuukayttajien 8,0 % (n = 38 048) se-
kd suurkayttéjien 1,5 % (n = 6 003).
Vuonna 2000 suurkéyttéjiksi luoki-
telluista 27,7 % (n = 2 117) oli kayt-
tanyt suurta maaréé tulehduskipu-
lddkkeitd myos vuosina 1997-2000.

Kaytto yleistyi idn myoté kaikissa
kéayton intensiteettiluokissa niilla po-
tilailla, jotka eivat sairastaneet reu-
maa. Naiset kayttivat alle 5-vuotiaita
lukuun ottamatta miehid useammin
kaikissa ikaryhmissa tulehduskipu-
ladkkeitd. Naispuolisten kayttajien
osuus muista kuin reumapotilaista
oli keskim&arin 58,4 %. Naisten
osuus kayttajista lisdéntyi kdyton in-
tensiteetin ja kayttdjien ian lisdan-
tyessé.

Otoksessamme oli 7 185 potilasta,
joilla oli erityiskorvausoikeus reu-
maattisten niveltulehdusten l4ak-
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> Taulukko 1. Reseptilla maarattyjen tulehduskipuldaakkeiden kdyttéo madran ja reumasairastavuuden mukaan
> vuonna 2000 sekd vuosina 1997-2000 suuren maaran tulehduskipulaakkeita kdyttidneet, DDD. Otos = 500 000
: henkilda. (DDD= defined daily dosage, kansainvalisesti maaritelty ladkkeen vuorokausiannos sen pddindikaatioon aikuisilla)
z Vdhdn kdyttaneet Kohtuukdyttadjat Suurta maaraa Perdkkdisina vuosina
3 (< 30 DDD) (31-181 DDD) kdyttaneet 1997-2000 suurta
(=182 DDD) madrdd kdyttaneet
n % n % n % n %'

POTILAAT, JOILLA EI REUMAA

Kaikki (n =81 821) 37 770 (46,2) 38 048 (46,5) 6 003 (7,3) 1359 (22,6)

Naiset (n = 47 818) 20 405 (42,7) 23 553 (49,2) 3860 (8,1) 905 (23,4)

Miehet (n = 34 003) 17 365 (51,1) 14 495 (42,6) 2143 (6,3) 454 (21,2)

Naiset = 65 vuotta (n = 12 156) 3365 (27,7) 6 708 (55,2) 2083 (17,1) 574 (27,6)

Miehet = 65 vuotta (n = 5 994) 1884 (31,4) 3203 (53,4) 907 (15,2) 277 (30,5)

REUMAPOTILAAT

Kaikki (n =3 995) 426 (10,8) 1920 (48,1) 1649 (41,1) 758 (46,0)

Naiset (n =2 775) 303 (11,0) 1332 (48,.0) 1140 (41,0) 527 (46,2)

Miehet (n =1 220) 123 (10,1) 588 (48,2) 509 (41,7) 231 (45,4)

Naiset > 65 vuotta (n =1 163) 103 (8,9) 555 (47,7) 505 (43,4) 247 (48,9)

Miehet > 65 vuotta (n = 341) 38 (11,1) 164 (48,1) 139 (40,8) 74 (53,2)

! Osuus laskettu suurta maaraa kayttaneista.

keisiin. Heistd 70 % oli naisia. Reu-
maa sairastavista 56 % (n = 3 995) oli
kdyttdnyt  tulehduskipulddkkeitd
vuonna 2000 ja heisté naisia oli myds
70 %. Muista tulehduskipulddkkei-
den kéyttajistd poiketen reumapoti-
laiden ika ei ollut yhteydesséa kéyton
esiintyvyyteen, eika sukupuolella ol-
lut yhteyttd kdyton intensiteettiin.
Neljdn vuoden ajan jatkuvasti
suurta maarad kayttaneista kaksi kol-
masosaa oli muita kuin reumapotilai-
ta, ja naisia heistd oli 66 %, joista
puolestaan yli 65-vuotiaita oli 63 %.

TARKASTELUA

Suuri otoksemme edusti hyvin koko
vdestdd. Tulosten mukaan maassam-
me oli siten vuonna 2000 noin
60 000 potilasta, jotka eivat sairasta-
neet nivelreumaa, mutta jotka olivat
hankkineet reseptilla maarattyja, Ke-
lan korvaamia tulehduskipul&ékkeita
vahintddn 182:a vuorokausiannosta
vastaavan madran. Lisaksi tassa jou-
kossa oli 13 590 sellaista potilasta,
jotka olivat hankkineet téllaisen 1aa-
kemééardn yhtajaksoisesti ainakin
vuodesta 1997 lahtien.

Potilaan todellisen, toteutuneen
la&kehoidon tarkasteluun ei rekisteri-
tutkimuksen keinoin — ja harvoin
muillakaan keinoilla — paasté. Itse-
hoidossa myytavié tulehduskipul&ak-
keitd kéytetadn Suomessa paljon, mi-
k& lisdnnee todellisen kéyton esiinty-
vyyttd ja intensiteettid. Toisaalta
kaikkea reseptilld ostettua ladkitysta
ei kaytetd, jolla on puolestaan péin-

vastainen vaikutus. Voidaan kuiten-
kin olettaa, ettd potilas myds kayttaa
ladkkeitd, jos hadn hankkii niitd vuo-
desta toiseen suhteellisen suuria
madria.

Hoidon indikaatioita ei rekiste-
roida reseptirekisteriin, joten emme
pystyneet analysoimaan tulehduski-
pulddkkeen kaytén syitd. Aikaisem-
pien tutkimusten perusteella ndita
ladkkeitd méaratdén yleisimmin tu-
kielinsairauksiin, joiden esiintyvyys
kasvaa ikaantymisen myotd. Suomes-
sa tulehduskipulddkkeiden maaréé-
minen tukielinongelmiin nayttaisi
olevan l&hes standardi toimenpide;
ndiden vaivojen vuoksi yleisladkarin
vastaanotolla kdyneist4 puolet sai tu-
lehduskipuldékettd vuonna 1996.

Suomalainen maaraysmalli poik-
keaa paljon esimerkiksi tanskalaises-
ta, jossa la&dkkeiden k&yttod on tut-
kittu samankaltaisin menetelmin.
Siella tulehduskipulaakkeilla ei ole
ollut valta-asemaa, vaan parasetamoli
on ollut ilmeinen tukielinsairauksien
ensisijaishoito; vuonna 2000 sen ku-
lutus oli Tanskassa viisinkertaista
Suomeen verrattuna.

Tulehduskipulédédkkeet on indi-
soitu mm. akuuttiin Kipuun, reu-
maan ja nivelrikon lyhytaikaiseen
hoitoon sekd kuumeeseen. Pitkaai-
kaisessa kivussa, kuten esimerkiksi
degeneratiivisissa tukielinsairauksis-
sa, tulehduskipulaakkeilla ei ole mer-
kittavid etuja muihin Kipuldakkeisiin
verrattuna. Kipu tulee hoitaa aiheut-
tamatta potilaalle ylimaaréistd maha-
suolikanavan vuodon riskid. Pitkaai-

kaista ldadkehoitoa tulee tarkastella
kriittisesti sdéanndllisin véliajoin vas-
tuun ollessa vakituisella hoitavalla
laakarilla.
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Merck, Pfizer ja sa vuoden 2004 kuluessa. valmisteita 3
Wyeth kustannus- CPMP/3203/03, 22 October 2003. ilmaiseksi
leikkauksiin . . .- ini-ikaisi
| iicealan Tohtaviin Kansainyl Talidomidi tulee tBeellmi::tI;zIaSI"e

adkealan johtaviin kansainvali- takaisin g

siin tehtaisiin kuuluvat GlaxoS-
mithKline, Merck & Co. (MSD),
Pfizer ja Wyeth ilmoittavat kan-
nattavuutensa osoittaneen heikke-
nemisen oireita viime kuukausina.
Kustannuksia pyritdédn leikkaa-
maan ja myds henkildston supis-
tuksia suunnitellaan. Uusia laék-
keitd kehittdvien ladkeyritysten
erédiden tarkeiden alkuperaislaak-
keiden patenttisuojat ovat paatty-
neet, jolloin niiden geneerisié ko-
pioita valmistaville kilpailijoille
on tarjoutunut mahdollisuus nii-
den valmistukseen, myyntiin ja
hintakilpailuun. Samoin yritysos-
tot (Pfizer), korvausoikeuden-
kéaynnit haittavaikutuksien vuoksi
(Wyeth) seka viiveet uusien tuot-
teiden kehittelyssé arvioidaan on-
gelmien syyksi. Myds viranomais-
ten tiukentunut hintavalvonta eri-
tyisesti Euroopassa on heikenta-
méssé innovatiivisten laéketehtai-
den kannattavuutta. Kannatuksen
laskusuunta saattaa heijastua ta-
kaiskuina ja viiveind uusien laake-
hoitojen kehittelyyn.

FDLI SmartBrief October 23,2003.

Uniladkkeend raskauden aikana
kaytetty talidomidi aiheutti 1960-
luvun alussa vakavia synnynnaisia
raajojen anomalioita ja ladke pois-
tettiin kdytostd. Nyt talidomidi on
otettu uudelleen kaytt6on erdiden
vaikeiden sairauksien hoidossa
useissa maissa. Lepran vaikeissa
ihomuutoksissa (erythema nodo-
sum leprosum) talidomidi on ollut
viime vuosina WHO:n suosittelema
hoito ja on hyvéksytty kayttoon
mm. Australiassa ja Yhdysvalloissa.
Nyt Australia on hyvaksynyt tali-
domidin myds multippelin myeloo-
man hoitoon ja hyvédksyminen on
vireilla myds EU-maissa ja Yhdys-
valloissa. Kéyttoon liittynee erityi-
nen riskien hallintaohjelma, jossa
potilaalta edellytetédén tietoon pe-
rustuva suostumus ja potilaita seu-

rataan erityisen rekisterin avulla.
SCRIP 2003; No 2894:19.

Laiton laaketuonti
kasvaa Tanskassa

Tanskan l&d&kevalvontaviranomai-
nen (Legemiddelstyrelsen) on

Belgian hallitus aikoo jakaa sadoil-
le tuhansille teini-ikéisille ostoku-
ponkeja ehkaisyvalmisteiden
hankkimiseksi. Kupongin arvo on
noin 3 euroa; silld voi hankkia
noin kuukauden aikana tarvittavat
ehkéisyvalmisteet. Aluksi kupon-
keja jaetaan noin 370 000 teini-
ikéiselle (15-20-vuotiaalle) pojalle
ja noin 360 000 tytdlle. Kupon-
kien jakeluun liitettavé valistusoh-
jelma on vield kehittelyvaiheessa,
mutta tarkoitukseen on varattuna
5,3 miljoonaa euroa. Ohjelma
kdynnistyy vuoden 2004 alussa.
13-19-vuotiaille tytdille tehtiin
vuonna 2001 Belgiassa noin 2 200
aborttia, ja nyt maaraa yritetdan
vahentéa.

BMJ 2003;327:945.

Teollisuuslaakari
voitti -
Organon luopui

Organonin palveluksessa olleen
teollisuusladkérin oikeustaistelua
ladketutkimuksen eettisyydestd on
késitelty aikaisemmin tall& palstal-

Ibandroni huolestunut jatkuvasti kasvavasta la (SLL 2002;57:2557 ja 2003;
osteopo roosiin laittomasta laédketuonnista. Kun al- 58:4017). Kun Amsterdamin vali-
EU-maissa kuvuonna 2001 tulli takavarikoi al- tusoikeus oli kumonnut Organo-

Euroopan ld&kevalmistelautakunta
(CPMP) on hyvéksynyt uuden bis-
fosfonaatin ibandronin (Bonviva,
Roche) osteoporoosin ehkéisyyn
ja hoitoon. Muiden bisfosfonaat-
tien tavoin aine hidastaa luun re-
sorptiota ja aineenvaihduntaa vai-
kuttamatta uuden luun muodostu-
miseen. Sen on todettu vahenté-
van nikamamurtumien, mutta ei
reisiluun kaulan murtumien, ris-
ki vaihdevuosien jalkeisessa os-
teoporoosissa ja lisdédvan luiden
mineraalipitoisuutta. Haittavaiku-
tuksista yleisimpia ovat ruoansu-
latuskanavan haitat. Tiedossa ei
ole, onko ibandronilla etuja mui-

le tuhat laitonta ladkepakkausta,
oli mééra vuonna 2003 yli 2 000
pakkausta. Méérat edustavat kui-
tenkin vain jaavuoren huippua, sil-
14 vain osa laittomista maahan-
tuonneista jaa valvontaverkkoon.
Useimmiten laittomasti maahan
tuotu ladke tilataan internetin
kautta ja EU-maiden ulkopuolelta.
Listan kérjessd ovat erektioldéke
sildenafiili (Viagra) ja efedriinia si-
saltava laihdutuslaake Letigen, jon-
ka aiheuttamista ongelmista on ra-
portoitu aikaisemmin télla palstalla
(SLL 2002;57:4105 ja 5199 ja
58:2546) ja joka lopulta poistettiin

Tanskassa kaytostd vuonna 2002.
www.laegemiddelstyrelsen.dk/en/
publications/indication.

nin laakarille esittdmén noin 0,7
miljoonan euron korvausvaateen,
ladketehtaalla oli viela mahdolli-
suus vedota korkeampaan tuo-
mioistuimeen. Organon on nyt il-
moittanut luopuneensa asian jat-
kokésittelysta. La&kéari Koos Stie-
kemanin voittoa pidetdan ennak-
kotapauksena, joka antaa teol-
lisuusladkarille tarpeen tullen suo-
jatumman mahdollisuuden seurata
eettisid ja tieteellisid periaatteita
arvioidessaan tyénantajansa kliini-

sia tutkimuksia.
BMJ 2003;327:946.



