Leino Utriainen 2.6.2015

STATIINIAIKAKAUSI ALKOI
SUOMESSA 1995.
SE PERUSTUI LAAKEYRITYS
MERCK/MSD:N
4S-TUTKIMUKSEEN.

TUTKIMUKSEN MUKAAN STATIINIHOITO '

« VAHENSI SEPELVALTIMOKUOLEMIA 42%
« VAHENSI KOKONAISKUOLLEISUUTTA 29 %
 STATIINILLA EI OLLUT HAITTAVAIKUTUKSIA.

1 Léahde: Duodecim-lehden pédkirjoitus numerossa 5/1995;111(5):385



TEHOKKUUS VAI VAIKUTTAVUUS

Statiinin tehokkuus on helppo todeta verikokeilla. Statiini laskee enemmistolld tehokkaastikin
kolesteroliarvoja. Taémi ei kuitenkaan todista mitdén yleensé elinikdiseksi méérdtyn statiiniladki-
tyksen hyodyllisestd tai haitallisesta vaikuttavuudesta potilaan terveyteen. Vaikuttavuus ndhddin
vasta monien vuosien tai vuosikymmeninen paistd. Pitkdn ajan kuluessa yksittdisen potilaan elé-
missd ja terveydessd tapahtuu niin paljon muutoksia, ettd statiinin vaikuttavuudesta hénen kohdal-
laan ei voi todistaa mitddn. Siksi oikeampaa on tutkia satojen tuhansien potilaiden pitkiaikaisen
statiinin kdyton tuloksia sairastavuuden ja kuolemansyiden rekistereistd. Tdhén tarkoitukseen Tilas-
tokeskuksen rekisterit antavat puolueetonta tietoa.

STATIININ PITKAAIKAISKAYTON VAIKUTTAVUUTTA EI TUNNETA

Statiinin kdyttd muutti syvéllisesti Suomessakin sepelvaltimotautien hoidon ja ehkédisyn hoitosuosi-
tuksia 1994 valmistuneen lddkeyritys Merck/ MSD:n pohjoismaisen 4S-tutkimuksen tulosten poh-
jalta. Téhdn mennessd noin 900 000 suomalaista on kéyttidnyt statiinia. Vuonna 2010 statiinin ostaji-
en mddrd oli korkeimmillaan, ja ostajia oli 680 610. Kun téhén lisétddn jo aikaisemmin statiinin
kayton kuoleman tai haittavaikutusten takia lopettaneet, on kokonaisméérd noin 900 000. Kahden
vuosikymmenen aikana on statiinin laajamittaista pitkdaikaiskdyttod ehtinyt toteutua niin paljon,
ettd Tilastokeskuksen kuolemansyyrekistereissd on 2000-luvulla ndhtdvissd muutostrendejd statiini-
aikauden tuloksista. Tdssd kirjoituksessa tarkastellaan statiinin pitkiaikaiskiyton PIILOVAIKU-
TUKSIA. Naméi pahenevat niin hitaasti, ettd ne eivit ehdi nékya ladketeollisuuden potilaskokeissa,
mitkd yleensd kestdvét vain muutamia vuosia. Esimerkiksi 1990-luvun tunnetuimmassa tutkimuk-
sessa eli 4S-tutkimuksessa statiinin kdyttdjid seurattiin keskimiirin 5.4 vuotta ja 2000-luvulla pal-
jon julkisuutta saanut AstraZenecan JUPITER-tutkimus kesti vain 1.9 vuotta. Nopeamminkin ilme-
nevid statiinin haittavaikutuksiakin (esim. diabetes) seurataan ladketeollisuuden tutkimuksessa vali-
tettavan huonosti.

Tahan kirjoitukseen on otettu mukaan Tilastokeskuksen numeroarvot sydidn- ja verenkiertoelinsai-
rauksien (kardiovaskulaarisairauksien) aiheuttamista kuolemista. Erityisesti vuodesta 2004 alkaen
nakyy kuolemien méérissa hilyttivin paha muutostrendi. Vuonna 2004 tulikin kuluneeksi 10 vuotta
syvillisesti hoitosuosituksia muuttaneesta 4S-tutkimuksesta. Elinikiiseksi tarkoitettu statiiniladki-
tys tekee jo laajaa tuhoa 10:ssd vuodessa.

STATIININ HAITTAVAIKUTUKSISTA EI SAANUT PUHUA

Alla olevassa siteerauksessa on kaikki, mitd Kédypd Hoito-suositusten potilasversio kertoi vield
27.4.2009, vaikka ulkomainen kirjallisuus jo silloin tiesi haitoista hyvin paljon: Lihaskivut ja -vau-
riot, diabetes, munuaisvauriot, muistin huononeminen, ndén huonominen ja harmaakaihi, haimatu-
lehdus, unihdiriét ja vdsymys jne. Haittavaikutuksia brittildisen arvostetun ladketiedelehden BMJ
mukaan saa noin 20 % ladkkeen kéyttdjistd. Suomessa statiineja on jossain vaiheessa kéyttanyt noin
900 000 ihmisid. Siis noin 180 000 suomalaista on kdrsinyt haitoista.

Kayvin hoidon potilasversio 27.4.2009;
Tiina Tala, Katriina Kukkonen-Harjula, Matti Tikkanen, Timo Strandberg
Statiinihoito on yleensé hyvin turvallista. Hoidon aikana huomioitavaa:
Lihaksiin kohdistuvat statiinin haittavaikutukset ovat harvinaisia. Selittamdton lihaskipu, li-

hasten heikkous tai arkuus tai tumma virtsa ovat oireita, joiden syy tulee selvittdd. Ldcdkitys
keskeytetdicin, kunnes syy on selvitetty.



1. Statiinien ostajamaarit Suomessa 1995-2014

Miehet ja naiset yhteensi (lihde KELA:n lddkekorvausrekisterit)
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POHDISKELU (kuva 1)

YLE1:n MOT-ohjelma KOLESTEROLIPOMMI esitettiin 25.10.2010. Tamén jélkeen statiiniosto-
jen kasvu pyséhtyi ja kdéntyi jopa laskuun. Viime vuonna 2014 statiinin ostajia oli 655 439. Tasai-
sen kasvun jatkumiseen verrattuna vuonna 2014 statiinista kieltiytyneiti oli jo noin 247 500.
Statiinin aiheuttamista haittavaikutuksista ryhdyttiin puhumaan enemmén ja potilaat huomasivat, et-
td eldménlaatua huonontavat kivut ja monet muut terveysongelmat olivatkin statiinin haittavaiku-
tuksia. Dyslipidemian Kéypa hoito-ryhmaé oli liioitellut statiinien hyotyja ja peitellyt niiden haitta-
vaikutuksia jdrjestelméllisesti. Kun tdmd huomattiin, menetti Kéypa hoito-ryhméa merkittavasti us-
kottavuuttaan.

Potilaskdyttdvuosia on jo noin 8 miljoonaa. Jos potilaat ovat kdyneet tarkistuttamassa kolesteroliti-
lanteensa noin puolentoista vuoden vélein, on timéd merkinnyt noin 6 miljoonaa verikoetta ja lda-
kérin vastaanottoa. Tdma on pois tarkedammasti 1ddkéritarpeesta.



2. Statiinien ostokustannukset Suomessa v. 1991-2014

Miljoonaa euroa (1ihde KELA:n rekisterit)
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Yhteensi 1 333 milj. euroa

L
IKAVAKIOINTI

Suomen kansan ikdrakenne vanhenee. Vanhemmaksi eldminen johtuu kymmenista ellei jopa sadois-
ta eri tekijoistd. Ikdvakiointi ei ole kdyttokelpoinen, kun késitelldén yksittdisen kuolemansyyn tilas-
toja, esimerkiksi sepelvaltimotautiin kuolleiden mééirien muutoksia vuosittain. Jos esimerkiksi sta-
tiinien vaikuttavuutta sepelvaltimotautiin kuolleiden méairiin tarkastellaan ikdvakioidussa tilastossa,
on statiinien edullisuutta lisddmassé kaikki mahdolliset ikda jatkaneet tekijit, joilla ei ole mitdén yh-
teyttd statiiniin. Esimerkiksi tupakoinnin viheneminen vihentdd keuhkosyopidkuolemia eli jatkaa
ikdd. Myo0s ilman ladkkeitd olevat eldvét nykyddn vanhemmiksi. Namdkin edut menisivét ikavaki-
oinnilla statiinin edullisuuden hyviksi, vaikka silld ei ole mitdén tekemisté statiinin kanssa.

Seuraavissa kuvissa B-vaihtoehdot ovat kuitenkin teoreettisesti ikdvakioituja, vaikka se vaimentaa
statiiniaikauden epdonnistumista.



3. Kuolemat pitkiaikaiseen iskeemiseen sydinsairauteen (ICD-10 125)

Miehet ja naiset, kaikki ikiluokat (Lihde: Tilastokeskuksen rekisteri 29.5.2015)

Tilastokeskuksella on tiedot vain vuodesta 1998 alkaen.
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Lisdysti 1998-2004 tuli 49 tapausta/vuosi ja 2004-2013 jo 111 tapausta/vuosi

Kuvassa nikyy, ettd statiinin pitkdikaiskdyttd ei ainakaan vahentinyt kuolemien maarad. Kdanne-
kohta oli vuoden 2004 paikkeilla.

Kiypa hoito-ryhmién lehdistotiedote, julkaistu 28.10.2010

"TV-ohjelmassa [MOT, KOLESTEROLIPOMMI] esitettiin, ettd Suomessa vain noin 10 ih-
mishenked sddstyisi statiinilddkitykselld vuodessa. Tutkimusten perusteella voidaan kuiten-
kin arvioida, ettd statiinilidkitykselli estetiin Suomessa pikemminkin tuhansia kuin
kymmenid sydinkuolemia vuodessa. ” (tummennus L.Utriainen)



3B. Kuolemat pitkiaikaiseen iskeemiseen sydéinsairauteen (ICD-10 125)

Ikévakioitu - Miehet ja naiset, kaikki ikéiluokat (Lihde: Tilastokeskuksen rekisteri 29.5.2015) ‘

Tilastokeskuksella on tiedot vain vuodesta 1998 alkaen.
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Vihennystid 1998-2004 tuli 1.7 tapausta/vuosi ja sama 1.7/vuosi 2004-2013 |

Nain kavi, vaikka pallolaajennusten mééra nousi vuoden 1995 maaréstd 1 803 vuoden 2011 méaa-
rddn 8900. Pallolaajennusten tekopaikkojen lisddntyminen, mdarén viisinkertaistuminen, ja kardio-
logien kokemuksen kasvaminen riitti nipin napin pitdmaan tilanteen hallinnassa.



4. Aorttalippikuolemat (ICD-10 I35)

Miehet ja naiset, kaikki ikdluokat (Lihde: Tilastokeskuksen rekisteri 29.5.2015)‘

Tilastokeskuksella on tiedot vain vuodesta 1998 alkaen. ‘
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Kuvassa nékyy, ettd statiinin pitkaikaiskéytto ei ainakaan helpottanut tilannetta.



4B. Aorttalippikuolemat (ICD-10 I35)

Ikévakioitu - Miehet ja naiset, kaikki ikéiluokat (Lihde: Tilastokeskuksen rekis teri 29.5..2015)‘

Tilastokeskuksella on tiedot vain vuodesta 1998 alkaen. ‘
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Kuvassa nékyy, ettd statiinin pitkéikaiskiytto ei ainakaan helpottanut tilannetta.



POTILAAN MIETISKELY (kuvat 3 ja 4)

STATIINI NOPEUTTAA KALKKEUTUMISTA

Viite 1: Progression of vascular calcification is increased with statin use in the Veterans Affairs Dia-
betes Trial (VADT) ?

CONCLUSIONS: More frequent statin use is associated with accelerated CAC in T2DM patients
with advanced atherosclerosis.

Viite 2: Statins use and coronary artery plaque composition: results from the International Multi-
center CONFIRM Registry *

CONCLUSION: Statin use is associated with an increased prevalence and extent of coronary pla-
ques possessing calcium.

Kaikki sepelvaltimokalkKi ei ole haitallista
Suomen Laékérilehti 28.2.2014; Juhani Airaksinen

Tietokonekerroskuvauksessa mitattu sepelvaltimokalkin mddrd on ollut tarkin ei-kajoava
mittari tulevien sepelvaltimotautitapahtumien ennakoinnissa...Kokonaan puuttuva kalkki
on hyviin ennusteen merkki... Tilavuudella mitattuna sepelvaltimokalkki lisiisi odotetusti
sydintapahtuman vaaraa...Statiinit puolestaan nopeuttavat Agatstonin pisteytyksellid mi-
tattua kalkin kertymisti sepelvaltimoihin...

Statiini kolminkertaistaa sepelvaltimoiden ja aortan kalkkeutumisriskin

Furthermore statins are associated with triple the risk of coronary artery and aortic artery calcifica-
tion *

(Minulla todettiin aorttaldpén kalkkeutuminen vuonna 2005 eli seitsemdn statiinivuoden jélkeen.
Lopetin statiinildédkityksen vuonna 2006. Sen jélkeen tutkittiin kalkkeutumista sddnndllisin viliajoin
ultraddnitutkimuksilla. Kalkkeutuminen ei juuri edennyt. Jouduin kuitenkin sepelvaltimoiden KIVI-
KOVIEN KALKKIAHTAUTUMIEN takia ohitusleikkaukseen 22.10.2012. Samassa leikkaukses-
sa kalkkeutunut aorttaldppa korvattiin bioldpilld. Ilman sydénleikkausta olisin ilmeisesti jomman
kumman yll4 olevan tilaston numeroissa vuonna 2013.)

Erikoisalan sairauskertomus 22.10.2012 Kuopion yliopistollisesta keskussairaalasta:

Utriainen Leino: ... Ohituskohdat saadaan tehtyd kivikovien plakkikertymien viliin....suonen alu-
eelta l6ytyy ohituskohta, joka on proksimaalisuuntaan hyvin millin sondille auki, mutta 1.5 mm me-
tallisondi ei ilman vikivaltaa etene.

...Loydetddn normaali trikuspinen aorttaldppd, jonka nimen omaan annulus reunassaleaflet:ssd on
kivikova kalkki joka poistetaan. Valitaan 25 mm Biocorldppd, joka asetetaan 21 patchatyllid ompe-
leella paikalleen.Ldppd tuntuu asettuvan hyvin.....

2 Lédhde: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22875226
3 Léahde: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22981406
4 Léahde: http://www.scirp.org/journal/PaperInformation.aspx?Paper[D=34065#.VPYLVS5PnuY



5. Kuolemat sydénlihassairauteen (ICD-10 142)

Miehet ja naiset, kaikki ikiluokat (Lihde: Tilastokeskuksen rekisteri 29.5.2015)
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5B. Kuolemat sydanlihassairauteen (ICD-10 142)

Ikévakioitu - Miehet ja nais et, kaikki ikéluokat (Lihde: Tilastokeskuksen rekisteri 29.5.2015) ‘

Tilastokeskuksella on tiedot vain vuodesta 1998 alkaen.
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POTILAAN MIETISKELY (kuva 5)
STATIINI VOI VAHINGOITTAA SYDANLIHASTA

Statiinien vaikutusaikakaudella syddnkuolemien lisddntyminen on hilyttdvdd. Jo 1dhes 10 vuotta
sitten kahdessa tutkimuksessa (Corona, Gissi-HF) huomattiin, ettd statiinildédkitys ei vdhentényt
kuolemia, kun potilailla oli syddmen vajaatoiminta. Joulukuussa 2013 julkaistussa tutkimuksessa
todettiin, ettd vanhahkoilla syddnvikaisilla ihmisilld sekd matala kolesteroli ettd statiinin kaytto
lisési kuolemia.

PubMed: Low Levels of Low-Density Lipoprotein Cholesterol: A Negative Predictor of Survi-
val in Elderly Patients with Advanced Heart Failure °

Charach G - Rabinovich A - Ori A - Weksler D - Sheps D - Charach L- Weintraub M - George J
Matala LDL-kolesteroli yhdistetdiicin pienentyneeseen hengissd selviytymiseen vanhoilla potilailla,
joilla on kliinisesti todettu kohtalainen tai vakava syddnvika. Statiinit liittyviit itsendisesti ja mer-
kittivisti korkeampaan kuolemariskiin.

6.2.2015 Statiinin aiheuttaman sydénlihasvaurion mekanismi
Harumi Okuyama, Peter H Langsjoen, Tomohito Hamazaki, Yoichi Ogushi, Rokuro Hama,
Tetsuyuki Kobayashi, and Hajime Uchino

Suomessa statiini médédratddn automaattisesti vanhoillekin ihmisille, joilla diagnosoidaan syddnpe-
rdinen sairaus. Ladkitys ndyttdd monilla vanhahkoilla potilailla nopeuttavan kuoleman tuloa.

LIPITOR-statiini (Tami pakkausseloste on tarkistettu viimeksi 9.1.2014)

Ole erityisen varovainen Lipitor-tablettien suhteen / et ehka voi kéyttdd Lipitor-valmistetta, jos olet
yli 70-vuotias.

5 Lahde: http://www.karger.com/Article/FullText/355164
6 Lahde: http://informahealthcare.com/doi/abs/10.1586/17512433.2015.1011125


http://informahealthcare.com/action/doSearch?Contrib=Okuyama%2C+H
http://informahealthcare.com/action/doSearch?Contrib=Uchino%2C+H
http://informahealthcare.com/action/doSearch?Contrib=Kobayashi%2C+T
http://informahealthcare.com/action/doSearch?Contrib=Hama%2C+R
http://informahealthcare.com/action/doSearch?Contrib=Ogushi%2C+Y
http://informahealthcare.com/action/doSearch?Contrib=Hamazaki%2C+T
http://informahealthcare.com/action/doSearch?Contrib=Langsjoen%2C+P+H

6. Kuolemat verenpainetauteihin (ICD-10 110-115)

‘Miehet ja naiset, kaikki ikiluokat (Lihde: Tilastokeskuksen rekisteri 29.5.2015‘
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Lisdysta 1998-2004 0.1/vuosi ja 2004-2013 tuli 96 tapausta/vuosi.

POHDINTA (kuva 6) Finriski 2012-tutkimuksen mukaan systolinen verenpaine

® miehilld on laskenut koko aikavélin 1997-2012, naisilla laski aikavalilld 1997-2007 ja laski
hitaammin 2007-2012
Hyvésti verenpainekehityksestd huolimatta kuolemat verenpainetauteihin ovat lisddntyneet hyvin
nopeasti statiinien vaikutusaikakaudella. Esim.aikavélilld 2001-2013 lisdys oli 208 %. Miksi ?
Kiidnnekohta oli vuoden 2004 paikkeilla.



6B. Kuolemat verenpainetauteihin (ICD-10 110-I15)

Ikévakioitu - Miehet ja naiset, kaikki ikéiluokat (Lihde: Tilastokeskuksen rekisteri 29.5..2015
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Finriski 2012-tutkimuksen mukaan systolinen verenpaine
® miehilld on laskenut koko aikavélin 1997-2012

® naisilla laski aikavélilld 1997-2007 ja laski hitaammin 2007-2012
Hyvistd verenpainekehityksesti huolimatta kuolemat verenpainetauteihin ovat lisdéntyneet hyvin
nopeasti statiinien vaikutusaikakaudella. Esim.aikaviélilld 2001-2013 lisdys oli 208 %. Miksi ?

Taas vuosi 2004 oli kidsinnekohta.



7. Verenkiertoelinten sairauksiin kuolleet 1990-2013 kaikki ikéiluokat

‘Poisluettuna alkoholiperiis et kuolemat

‘ Miehet ja naiset (Lihde: Tilastokeskuksen rekisteri 29.5.2015)
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Niin kavi, vaikka pallolaajennusten maard nousi vuoden 1995 méérdstd 1 803 vuoden 2011 maa-
rddn 8900. Pallolaajennusten tekopaikkojen lisddntyminen, mééran viisinkertaistuminen, ja kardio-
logien kokemuksen kasvaminen ei riittinyt pitiméién kehityssuuntaa yhtd hyvéni kuin ennen statii-
nien pitkdaikaiskdyton vaikuttavuuden nidkymistd noin vuonna 2004. Siis selkei kifinne huonom-
paan tapahtui vuoden 2004 paikkeilla.



7B. Verenkiertoelinten sairauksiin kuolleet 1990-2013 kaikki ikaluokat

Poisluettuna alkoholiper:iis et kuolemat

Ikévakioitu - Miehet ja naiset (Lahde: Tilastokeskuksen rekisteri 29.5.2015)
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Néin kévi, vaikka pallolaajennusten mééra nousi vuoden 1995 miidrédstd 1 803 vuoden 2011 méa-
rddn 8900. Pallolaajennusten tekopaikkojen lisdéintyminen, méérin viisinkertaistuminen, ja kardio-
logien kokemuksen kasvaminen ei riittdnyt pitiméaén kehityssuuntaa yhtad hyvind kuin ennen statii-
nien pitkdaikaiskdyton vaikuttavuuden ndkymistd noin vuonna 2004. Siis selked kddnne huonom-
paan tapahtui vuoden 2004 paikkeilla.



POTILAAN MIETISKELY (kuvat 7, 8,9 ja 10)

8. Sepelvaltimokuol emien méaérit 1990-2012, kaikki ikiluokat

ICD-tautiluokat 120-125 (lihde: Tilastokeskuksen selvitys 21.2.2014)
300

M per 100 000 hloa

1990 1995 2001
‘1990-2001 vihennys 43 2001-2012 vihennys 34

25

(=)

20

=)

15

(=)

10

(=)

5

(=2 —]

‘Ennen statiiniaikakautta vihennys oli 26.4 % nopeampaa.

Kuvan numerot ovat vikimdaridvakioitu. Ennen statiinien vaikutusaikakautta sepelvaltimokuolemat
vahenivét 11:n vuoden kuluessa (1990-2001) 43/100 000 kuolleella. Statiinien odotettuna vaikutu-
saikakautena sepelvaltimokuolemien vihentyminen hidastui. 11:n vuoden kuluessa (2001-2012)
vahentyminen oli vain 34/100 000 kuollutta. Néin kivi, vaikka pallolaajennusten maéra nousi vuo-
den 1995 méérastd 1 803 vuoden 2011 méérdan 8 900.

9. Sepelvaltimotautiin kuolleiden keski-iki 1991-2012
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Kuvassa esitetddn sepelvaltimotautiin kuolleiden keski-ikd. Se nousi tasaisesti vuosikymmenid. En-
nen statiiniaikakautta (1990-2001) keski-ikd nousi yhdentoista vuoden kuluessa 3.7 vuotta. Statii-
nien odotetulla vaikutusajalla (2001-2011) keski-ikd 11:n vuoden kuluessa nousi hitaammin eli vain
2.4 vuotta. Néin kivi, vaikka pallolaajennusten mééra nousi vuoden 1995 miirastd 1 803 vuoden
2011 méadriaan 8900.



10. Ohitusleikkaukset + pallolaajennukset Suomessa 1986-2011

Miehet ja naiset, kaikki ikiluokat (Iihde: THL:n rekisterit)
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Vuonna 1995 yhteensé 6 205 ja vuonna 2011 yhteensd 11 255 eli lisdys 5 050.

THL: Sydininfarktin vuonna 2011 saaneista vuoden kuluttua hengissé keskiméérin oli 85 % Keski-
Pohjanmalla jopa 91 %.



PALLOLAAJENNUS

Pallolaajennusten mééra oli vuonna 1995 noin 1 800 tapausta. Viime vuosina on pallolaajennuksia
tehty vuosittain noin 9 000 eli madiri on statiiniaikakaudella viisinkertaistunut. Ohitusleikkauksia
Suomessa tehdddn vain viidessid yliopistollisessa keskussairaalassa, mutta pallolaajennuksia ympiri
Suomea keskussairaaloissa.

Sydéninfarktin saaneen potilaan pitdd paéstd hoitoon kahdessa tunnissa parantuakseen kunnolla. Té-
méi onnistuu paljon useammin pallolaajennuksella, kun keskussairaala on ldhelld sensijaan, ettd jou-
duttaisiin ajamaan usein hyvin pitkid matkoja Ouluun, Tampereelle, Kuopioon, Helsinkiin tai Tur-
kuun ohitusleikkaukseen. Pallolaajennus saadaan hoidetuksi kevyemmaélld miehitykselld monissa
keskusairaaloissa ympdri vuorokauden. Ohitusleikkaus taas vaatii pidemmit valmistelut ja vaatisi
suuren henkiloméédrdan ympéarivuorokautisena péivystyksend. Pallolaajennuksilla pelastetaan Suo-
messa vuosittain ehké jopa tuhansia ihmisié infarktikuolemista. Téstd médrdstd ei ole olemassa luo-
tettavaa arviota, mutta pallolaajennuksien vaikutus on merkittdva 2000-luvulla sepelvaltimotautien
tilastoissa.

Sepelvaltimoiden pallolaajennushoidon tulokset ja vaikutus potilaiden vointiin ja oireisiin

HEIDI KEMILAINEN, LL, sisdtauteihin erikoistuva 14akéri

JOHANNA KAULAMO, LL, vs. terveyskeskusladkéri

OUTI HEIKKINEN, LL, vs. terveyskeskusladkari Iti-Suomen yliopisto

HEIKKI MIETTINEN, dosentti, ylilddkari Sydankeskus, Kuopion yliopistollinen sairaala

JOHANNA KUUSISTO, professori Tampereen yliopisto, Iti-Suomen yliopisto, Kuopion yliopistollinen sairaala

KYS:ssa pallolaajennuksella vuosina 2007-2008 hoidettujen potilaiden toimenpide- ja kolmen
vuoden Kkuolleisuus olivat pienet ja hyvdd kansainvélistd tasoa. Vakavat toimenpidekomplikaatiot
olivat harvinaisia. Yleisin toimenpidekomplikaatio oli lievd vuoto reisivaltimon punktiokohdasta.
Uuteen sepelvaltimotoimenpiteeseen joutui seurannan aikana 16 % potilaista. Toimenpide kohensi
selviisti potilaiden vointia ja hyoty kesti useita vuosia.

Potilaiden suorituskyky kolme vuotta toimenpiteen jilkeen oli yllattdvan hyvé, ja suurin osa heistd
kertoi pystyvénsé vaativiin tai kohtalaisiin ruumiillisiin ponnistuksiin ilman haittaavia oireita.

Suomen Laakarilehti 33/2014 vsk 69

Markku Méhonen, Arto Pietild, Aki S. Havulinna, Heli Koukkunen, Péivi Kérjd-Koskenkari, Anne Juolevi, Juha Musto-

nen, Matti Ketonen, Aapo Lehtonen, Pirjo Immonen-Réihé, Seppo Lehto, Juhani Airaksinen, Y. Antero Kesédniemi,
Veikko Salomaa

......Kokonaisuutena tutkimuksemme tiedot vahvistavat sepelvaltimoiden pallolaajennusten voi-
makkaan lisdéntymisen ja ohitusleikkausten vihenemisen 2000-luvulla. Samanlainen muutos tapah-
tui muualla maailmassa jo joitain vuosia aikaisemmin. Kysymyksessi on hoitosuositusten mukai-
nen kehitys, miké on tapahtunut rinnan sepelvaltimotautikuolleisuuden laskun ja kohtaustap-
pavuuden alenemisen kanssa. Valikoiduissa tapauksissa liuotushoitokin on edelleen osa kdypaa
hoitoa. Se ei kuitenkaan juuri vdhennd invasiivisen hoidon kayttd4, silld liuotuksen jilkeen tulee jo-
ka tapauksessa tehdi invasiivinen 7 hoidon arvio.....

7 Invasiivinen = kajoava, elimiston sisélle ulottuva



HAIMA KESTI 8 VUOTTA STATIINIA: POTILASESIMERKKI STATII-
NIN PITKAAIKAISKAYTOSTA

Jyviaskyldldinen Leino Utriainen sairastui yllattden rajuun haimatulehdukseen kaytettydén statiinia 8
vuotta. Keski-Suomen keskussairaalassa eliminoitiin muut mahdolliset haimatulehdusten aiheuttajat
poissulkututkimuksilla.

Hén oli aikaisemmin kédrsinyt 5-6 vuotta lihaskivuista, muistin huononemisesta, nién huonomisesta,
toistuvista poskiontelotulehduksista sekd unihdiridistd ja vasymyksestd. Sairaalassa lopetettiin sta-
tiinin kaytto.

Utriainen oli sairauslomalla 5 kuukautta haimatulehduksen aiheuttamien komplikaatioiden takia, se-
ki joutui jadmiin suunniteltua aikaisemmin eldkkeelle.

Vaikka Utriainen oli heikossa kunnossa, tapahtui ihmeparantumista. Kaikki ylldmainitut vaivat ka-
tosivat statiinin lopetuksen ansiosta. Hin alkoi haravoida tietoa statiinin haittavaikutuksista ja vai-
kuttavuudesta kansainvélisestd kirjallisuudesta. Ylldtys oli melkoinen kun haittavaikutuksista oli
maailmalla runsaasti tietoa.Kuitenkin Suomessa asiantuntijat kiistivét haittavaikutukset lihes koko-
naan vield kesélld 2010. Utriainen néki kansalaisvelvollisuudeksi tuoda haittavaikutuksista tietoa
julkisuuteen, jotta kohtalotoveritkin ymmaértéisiva, mité statiini voi aiheuttaa.

Ensimmadinen julkinen esiintyminen oli YLEl:n MOT-ohjelmassa KOLESTEROLIPOMMI loka-
kuussa 2010. Sen jéilkeen hédntd on haastateltu paikallisradiossa, paikallislehdissd, terveyslehdissa,
sekd Helsingin ja Jyviskyldn kirjamessuilla. MTV3:n 45-minuuttisen STATIINIKUPLA PUH-
KEAA-ohjelmassa hén esiintyi lokakuussa 2013. Hénen kirjansa STATIININ UHRIT julkaistiin
Helsingin kirjamessuilla 2013. Utriainen on kulkenut esitelmdiméssé useilla paikkakunnilla, kirjoi-
tellut omille nettisivuille ja pydrittdnyt sdhkopostirinkié statiinin ymparilla.

Lihaskipuja ei osattu yhdistii statiinildfkitykseen

Utriaisen selkékipuja tutkittiin tai hoidettiin lihashieronnalla, hermoratahieronnalla, fysioterapialla,
naprapatialla, kiropraktiikalla, rontgentutkimuksilla, magneettikuvauksella, 19 vrk kestdneilld KE-
LA:n kustantamilla kuntoutuskursseilla Ikaalisissa, ortopedian ja fysiatrian erikoislddkareiden tutki-
muksilla sekd kortisonipistoksilla lannenikamien véliin. Tdmé selvittely ja hoito kesti yli 5 vuotta.
Mink&én alan ladkarit tai hoitajat eiviit osanneet edes epiilld kipuja statiinilddkkeen aiheuttamiksi.
Mikiddn hoito ei poistanut vaivaa, mutta poisti lihaskireyttd muutamaksi pdiviksi. Keinot olivat va-
hissd. Hoitovaihtoehtoja mielessé oli endd kaksi. Ensimmadisend oli psykiatri, koska selkékivut ovat
usein psykosomaattisia. Viimeisin vaihtoehto oli patologia. Patologi ei kylldkd4n anna primaaripre-
ventioita eli ennakkoehkéisevédd apua vaan on erikoistunut sekundaaripreventioon eli jilkihoitoon.”



STATIINI VOI VAIKUTTAA MYOS NOPEASTI.

Statiinin todellinen vaikuttavuus suuressa viestotutkimuksessa Suomessa 1997-2005 8
Jari Haukka, Leo Niskanen ym.

11. Sepelvaltimokuolemat vaikuttavuustutkimuksessa Suomessa

ICD-tautiluokat 120-125 (I1éihde: Pharmacoepidemiology and Drug Safety)

2500
M ilman statiinia M statiinin kayttajit
~
I
~N
2000
Q
1500 ~
D ~
S
Q] A
~ S %
~N
~ g
3 z ~
1000 ) ) S
G%I 3
&
500
0
0-1v 1-2v 2-3v

Aika tutkimushenkilon statiiniléédkityksen ja vertailuhenkilon lifikitseméttomyyden alusta

Ensimmadisend ldédkitysvuonna statiinin kayttijid kuoli 69 % enemméin kuin ei-kéyttdjid. Koko jak-
solla statiinin kéyttdjid kuoli 48 % enemmain kuin ei-kayttdjia.

8 Lihde: Pharmacoepidemiol Drug Saf. 2012 Jan:21(1):61-9. doi: 10.1002/pds.2255. Epub 2011 Sep 29.Statin usage

and all-cause and disease-specific mortality in a nationwide study. Haukka Jari, Niskanen Leo, Partonen T,
Lonngvist J, Tiihonen J.



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Tiihonen%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21956915
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=L%C3%B6nnqvist%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21956915
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Partonen%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21956915
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Niskanen%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21956915
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Haukka%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21956915
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21956915#

POTILAAN MIETISKELY (kuva 11)

Tutkimustuloksissa selitetddn, ettd statiiniryhméssé oli enemméin “sydéntauteja” sairastavia potilai-
ta kuin ei-statiiniryhmdssd. Ndin varmaan ajan kuluessa olikin. On julkaistu tutkimuksia, missd
todettiin, ettd statiini ei vdhentdnyt kuolemia syddmen vajaatoimintapotilailla. Aivan uudessa tutki-
muksessa todetaan, etté statiini jopa lisdsi syddnkuolemia vanhahkoilla potilailla, joilla oli sydénpe-
rdisid sairauksia. Suomessa esim. vuonna 2010 statiinin kayttdjistd 501 480 (74%) oli vanhahkoja
eli yli 60 vuotiaita. Suurella osalla niisti oli luonnollisesti sydénperiisid sairauksia, kun heille méaé-
rattiin statiinilddkitys. Statiinildékitys ei kuitenkaan auttanut,vaan ilmeisesti jopa nopeutti kuo-
lemia kuvan mukaisesti erityisesti kahden ensimmiisen statiinivuoden aikana.

KUOLEMIEN LISAKSI STATIININ MUITAKIN HAITTAVAIKUTUKSIA
VAHATELLAAN EDELLEEN. ESIMERKKINA STATIININ ATHEUTTAMAT
HAIMASAIRAUDET.

HAIMATULEHDUS

® Ladketehdas Pfizer ja Fimea 9.1.2014: Pankreatiitti (vatsakipua aiheuttava haimatulehdus)
voi esiintyd jopa yhdelld henkildlla 100:sta.
(Tama tarkoittaa, ettd nyt statiinia kdyttdvistd suomalaisista noin 6 500 saa statiinista haima-
tulehduksen ennemmin tai myShemmin.)

® Kaéypa hoito-ryhmén puheenjohtaja 13.3.2015: Yhteistyossd laadittu analyysi osoitti, ettd
statiinilla hoidetuilla esiintyi merkitsevdisti viilhemmdn haimatulehduksia.
DIABETES

® Suomalainen tutkimus 30.1.2015: Statiinihoito lisdsi kakkostyypin diabetestd 46 %.

® Kaéypa Hoito-ryhmén puheenjohtaja 13.3.2015: "Tdrkein esimerkki tillaisesta on statiinihoi-

don aikuistyypin diabetesta lisddvd vaikutus....meta-analyysi varmisti statiinilla hoidetuilla
ilmenevin diabeteksen 9 %:n lisdyksen."



STATIINIEN VAIKUTTAVUUDEN TUTKIMUS (STATEAM)

1. Tutkimussuunnitelma; Kela 26.10.2007

Statiinien kiytto ja hoidon vaikuttavuus Suomessa; STATEAM-hanke
Risto Huupponen, prof. Farmakologia, 1d4kekehitys ja lddkehoito Turun yliopisto

Miksi kohteeksi statiinit ?
* dyslipidemian hoidon kansanterveydellinen merkitys
* paljon kiyttdjid, runsaasti materiaalia
* hyvin médriteltyjd ja rekisterianeistosta melko luotettavasti tunnistettavissa olevia péétetapahtu-
mia
* statiinien ympdrilld tapahtuu: pleiotropia, primaaripreventio ym. keskustelun kohteena
Stateamin tavoitteena tutkia ja kehittii...
* statiinien kéyttod, kdyton kohdentumista ja jatkuvuutta
» statiinihoidon vaikuttavuutta (vaikutuksia arkielimiéssi) sydin- ja verisuonisairauk-
sien ehkéisyssa
* statiinien kdyton pleiotroppisia vaikutuksia
+ statiinihoidon kustannusvaikuttavuutta
« tilastollisia menetelmié sekoittuneisuuden hallintaan lddke-epidemiologisessa tutkimuksessa
Voimavarat ja organisoituminen
* Turun yliopiston Farmakologian, ladkekehityksen ja ldékehoidon oppiaine koordinoi tutkimuskon-
sortiota
» mukana tutkijoita myds: HY, ISY, THL, Kela, Fimea, sh-piirit
« aktiivinen journal club-toiminta
Rahoitus
—Kela 2007-12
—Suomen Akatemia 2011-14
—Varsinais-Suomen shp/EVO 2011-

2. Raportti STATEAM-tutkimuksesta

Suomen Laikérilehti 7/2011 vsk 66 s. 568 - 571

Piia Peura, Arja Helin-Salmivaara, Jaana E. Martikainen, Juha Hartikainen, Risto Huupponen, Maa-
rit Jaana Korhonen

Simvastatiinihoito kannattaa aloittaa 40 mg:n annoksella etenkin suuren ja kohtalaisen riskin po-
tilaille. Ndin voidaan vihentdd annoksen sddtdmisestd johtuvia laboratorio- ja vastaanottokdynteja.
Vuonna 2009 uudistetussa dyslipidemioiden Kaypa hoito-suosituksessa todetaan, etti statiinin aloi-
tusannoksen on syyta olla riittdvin tehokas, esimerkiksi simvastatiinilla 40 mg vuorokaudessa.

(Tutkijan henkilokohtainen tiedonanto: Annoksen suuruudesta riippuvaan haittavaikutusriskiin ei
otettu kantaa.)

3. Eduskunnassa tehtiin 20.2.2012 KIRJALLINEN KYSYMYS 97/2012 : ”Statiinildskityksen
vaikutus sepelvaltimotautikuolleisuuteen” °
Ministeri Risikko vastasi kysymykseen mm. néin:

Kansaneldkelaitoksen ja Turun yliopiston vuonna 2007 alkaneessa kansallisessa tutkimus-
hankkeessa on selvitetty statiinien kdyttod, niiden kayttoon liittyvid vaikutuksia ja hoidon
kustannuksia valtakunnallisiin rekisteritietoihin perustuen. Hankkeeseen on osallistunut tut-

9 Léhde: http://www.eduskunta.fi/triphome/bin/thw.cgi/trip/?$ { APPL } =utpkk &$ { BASE } =faktautpkk &$
{THWIDS}=0.43/1392311743_382330&${TRIPPIFE }=PDF.pdf



kijoita my0s useista muista yliopistoista ja tutkimusyksikdistd. Tutkimuksen tuloksia tydste-
tdén edelleen. Lopullinen raportti valmistuu vuoden 2012 aikana.

Helsingissé 15 pdivind maaliskuuta 2012
Sosiaali- ja terveysministeri Paula Risikko

4. Raportti 10.12.2010 Statiinien kiiytto ja kustannus (STATEAM) - hankkeesta "

Stateam-hankkeen puolesta 10.12.2012 : prof. Risto Huupponen, hankkeen vastuullinen johtaja
dos. Maarit Jaana Korhonen, erityisasiantuntija, hankkeen tutkimusjohtaja.

Viite: Kansaneldkelaitoksen ja Turun yliopiston vélinen tutkimussopimus (Kela 10/26/2007, péivi-
tetty 8.2.2008)

("Lopullisessa raportissa” ei kerrottu mitddn statiinin vaikuttavuudesta eiké kustannusvaikuttavuu-
desta suomalaisessa arkieldmaéssé, vaikka vaikuttavuus oli tutkimuksen ydinasia.)

5. Viitos STATEAM-tutkimuksen selvityksisti :

Huono hoitoon sitoutuminen on kolesterolilddkkeen arkivaikuttavuuden keskeinen rajoite (VAitos:
XXXX 17.4.2015, farmakologia, lddkekehitys ja ladkehoito)

Liian korkean kolesterolin hoidossa kéytettdvien statiinien keskeinen arkivaikuttavuutta rajoitta-
va tekija viestotasolla on huono sitoutuminen hoitoon. [Imion viitostutkimuksessaan paljastanut
ladketieteen lisensiaatti XXXX havaitsi my0s, ettd hyva statiinihoitoon sitoutuminen suojaa diabe-
tespotilaita merkittiviltd sydén- ja verisuonisairaustapahtumilta. Vanha totuus pétee siis edelleen:
vain otettu lddke auttaa.

(Tutkijan henkilokohtainen tiedonanto: Statiinin todellista vaikuttavuutta suomalaisessa arkieldmas-
sd el voitu tutkia. Statiinin haittavaikutuksia ei tutkittu eikd myoskddn kustannusvaikuttavuuta.)

MIETISKELY

Ladke on siis Stateam-tutkimuksen mukaan hyvd, mutta ld4kérit maardavét lilan varovaisia annos-
kokoja, eivitka potilaat uskalla syoda niitdkaan.
Kisitykseni on, ettd huono sitoutuminen johtuu:

® Kéypa Hoito-suositusten uskottavuuden menettdmisesté liian suurien hyotylupausten takia

® Haitta/hyGty-arvioiden vaaka on kallistunut haittojen suuntaan, kun uusi tieto on paljastanut
haittavaikutukset paljon yleisemmiksi kuin on uskoteltu.

® Tieto siité, etti statiini monilla aiheuttaa tai pahentaa diabetesta

®  Omakohtaiset kokemukset elamii kiusaavista statiinin haittavaikutuksista

STATEAM-tutkimus on kestdnyt jo yli 7 vuotta, eiki ei ole tuottanut tietoa statiinilddkityksen vai-
kuttavuudesta suomalaisessa arkielaméssd. Mielesténi nyt olisi korkea aika lopettaa tdllainen kallis
ikuisuustutkimus ja antaa asiantuntijoille tehtaviksi titd juttua vastaava rekisteritutkimus. Tyohon
ei kuluisi monta kuukautta. Olisi mielenkiintoista 16ytdd edes yksi suomalaisesta arkieldmaista tehty
tutkimus, missé statiini olisi vihentdnyt syddnperéisid sairauksia ja kuolemia.

10 Lahde: http://www.kela.fi/documents/10180/243147/Huupponen_statiini.pdf/1b92d668-151b-4a4b-ac98-
4a2549bfb22e



Statiiniaikakauden alku perustui siis 4S-tutkimukseen.

TUTKIMUKSEN MUKAAN STATIINIHOITO "

* VAHENSI SEPELVALTIMOKUOLEMIA 42%
* VAHENSI KOKONAISKUOLLEISUUTTA 29 %
* STATIINILLA EI OLLUT HAITTAVAIKUTUKSIA.

Y11a VUONNA 1995 luvattuja vahentymii ei 160ydy Suomalaisessa arkielimissd mis-
tddn. Sen sijaan tietoa haittavaikutuksien maééristd ja vakavuuksista paljastuu koko
ajan sitdkin enemmaén.

STATIINILAAKITYS OLI
MILJARDIMOKA.

SYDANPERAISTEN
KUOLEMIEN MAARA
LISAANTYL

SYDANTAUTIEN HOITO

Suomessa sydédntautien hoito on kehittynyt mielestdni hyvin. Ladkireiden tietotaso ja ammattitaito
on parantunut. Tekniseen laitteistoon on investoitu. Kuvantamistekniikka on kehittynyt aimo aske-
lin. Sydéntautien osalta erityisesti pallolaajennustekniikka on mennyt valtavasti eteenpdin. Sydan-
infarktien osalta hoitoon pdidstdén suuressa osassa Suomea entistdi nopeammin. Tdméi onkin konk-
reettisesti eldmén ja kuoleman kysymys. Infarktien hoidossa onnistumisprosentti on kiitettdva, Kok-
kolassa jopa yli 90 %. Myos hoitavasti vaikuttava lddkehoito lienee kehittynyt.

Kaikesta yllimainitusta huolimatta monien sydédnperdisten kuolematyyppien méérat ovat lisddnty-
neet merkittdvasti statiiniaikakaudella. Timé ndkyy rekisteritilastojen trendeissé erityisesti vuosi-
en 2003-2004 jilkeen. Silloin laajamittaista statiinien pitkdaikaiskayttoa alkoi olla jo satojen tu-
hansien potilaiden kohdalla.

11 Lahde: Duodecim-lehden pédkirjoitus numerossa 5/1995;111(5):385



Profesori Juhani Knuuti Turun Sanomien blogissaan 17.5.2015
Koko Utriaisen provokatiivinen ”analyysi” on hyva esi-

merkKki taydellisesti ymméirtaméittomyydesti, osaamat-
tomuudesta ja tarkoitushakuisuudesta.


https://docs.google.com/viewer?a=v&pid=sites&srcid=ZGVmYXVsdGRvbWFpbnxsZWlub3V0cmlhaW5lbnxneDo3MGU2ZjYxOWMxOTViOGEy
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