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Leikkauksen jalkeista kipua hoidetaan laaja-alaisesti seka puudutuksilla
etta erilaisilla 1aakeyhdistelmilla. Ladkehoito noudattaa ns. WHO: n ki-
puportaita, joissa alimmalla askelmalla on parasetamolilla ja tulehdus-
kipulaakkeilla toteutettu pohjakipulaakitys. Seuraavalla askelmalla ovat
miedot opioidit ja korkeimmalta askelmalta 16ytyvat vahvat opioidit.
Leikkauksen jalkeisessa kivunhoidossa joudutaan useimmiten nouse-
maan korkeimmalle portaalle eli vahvat opioidit haittavaikutuksineen

ovat kaytossa.

yvin toteutettu pohjakipulddkitys para-

setamolilla ja tulehduskipulddkkeilld va-

hentdd opioidien tarvetta noin 30-40
%.' Perinteisilld tulehduskipulddkkeilld on kui-
tenkin omat haittavaikutuksensa kuten mahaér-
sytys ja verenvuotovaaran lisidntyminen. Perin-
teisten tulehduskipulddkkeiden vaihtoehtona ovat
COX-2 selektiiviset tulehduskipulddkkeet eli kok-
sibit, joilta ndma edelld mainitut haittavaikutukset
puuttuvat tehon kuitenkin pysyessd NSAID:a vas-
taavana.” Sen sijaan koksibeihin liittyy pitkaaikais-
kaytossd lisddntynyt riski tromboottisiin kompli-
kaatioihin*=*, mika johti rofekoksibin ja valdekok-
sibin kohdalla vetdytymiseen lddkemarkkinoilta ja
ylipditinsi varovaisuuteen koksibien kédytossa. Ly-
hytaikainen, riskiryhméat huomioiva, perioperatii-
vinen kdytto on kuitenkin perusteltua.

Sekd COX-1- ettd COX-2-entsyymi vaikutta-
vat munuaisissa.® Syklo-oksygenaasien tuottamat
prostanoidit ovat puolestaan tdrkeitd munuais-
ten kannalta etenkin tasapainotilan jarkkyessd ja
sympaattisen hermoston aktivoituessa. Sympaat-
tinen aktivaatio johtuu perioperatiivisesti mones-
takin tekijdstd kuten volyymivajauksesta, kivusta,
pahoinvoinnista, hypotermiasta jne. Prostanoideja
PGI2 ja PGE2 tarvitaan kumoamaan sympaattisen
aktivaation aiheuttamaa tuovien pikkuvaltimoi-
den supistumista munuaiskerésissi. Prostanoidit
ylldpitdvdat myds reniinin eritystd ja ndin ollen ko-
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ko reniini-angiotensiini-aldosteroni jdrjestelmaa.
Ne myos estdvdt natriumin talteenottoa munu-
aiskerdsen distaaliosissa.®” Ndin ollen on luonte-
vaa olettaa ettd sekd perinteiset tulehduskipulaak-
keet ettd koksibit vaikuttavat munuaisten toimin-
taa. Tutkimusndytto asiasta on kuitenkin vahais-
td.®? Uudet herkdt munuaismarkkerit kystatiini C,
a-1-mikroglobuliini, glutationi-s-transferaasit o ja
T tarjoavat tyokaluja sekd munuaissuodoksen ale-
neman (kystatiini C) ettd munuaistiehyen vaurion
(a-1-mikroglobuliini, glutationi-s-transferaasit o
ja m) osoittamiseen. "'

Leikkauksen jélkeinen pitkittynyt kipu edellyt-
tdd maidritelmissddn muiden etiologioiden pois-
sulkua ja kivun kestolta vdhintddn kahta kuukaut-
ta.”® Sen esiintyvyys on ortopedisten leikkausten
jalkeen vaihdellut kymmenestd kuuteenkymme-
neen prosenttiin. '** Toisaalta merkittdvin riskite-
kija kivun pitkittymiselle on kirurgia itse. '*** Leik-
kaustekniikkaa muuttamalla on voitu vihentia pit-
kittyneen kivun esiintymista. > Polven tekonivelki-
rurgiassa kipu on usein tdrkein syy leikkaukselle ja
yhtilailla leikkauksen tirkein tavoite on kivun lie-
vittyminen. Leikkauksen aiheuttaman kudostuhon
laajuus vaihtelee leikkaustyypin (ensileikkaus, uu-
sintaleikkaus, molemminpuolinen leikkaus) mu-
kaan. Pitkittyneen kivun yleisyyden ja mahdollis-
ten riskitekijoiden selvittiminen auttavat puoles-
taan hoidon suunnittelussa.
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Viitostutkimukseni tarkoituksena oli selvittda
COX-2 selektiivisten tulehduskipulddkkeiden te-
hoa ja munuaisturvallisuutta leikkauksen jélkei-
sen kivun hoidossa, ja toisaalta pitkittyneen kivun
esiintymistd ja riskitekijoita polven tekonivelkirur-
giassa.

Aineisto ja menetelmat

COX-2 selektiivisten tulehduskipulddkkeiden te-
hoa tutkittiin kahdessa prospektiivisessa, satun-
naistetussa, kaksoissokkoutetussa ja lumelddke-
kontrolloidussa tyossa (osatyot I ja II). Leikkaus-
tyyppind oli molemmissa osatdissd sappirakon-
poisto tahystdmalla. Ensimmaéisessd osatyossa po-
tilaat saivat joko 40 mg tai 80 mg parakoksibia
suonen sisdisesti leikkauksen lopussa ja toises-
sa osastyOssd annettiin tutkimuslddke, etorikok-
sibi 120 mg esiladkkeen yhteydessé joko yksin tai
yhdessd parasetamolin 1 g kanssa. Térkein paa-
tetapahtuma oli potilaiden itsensd annostelema
(PCA) opioidin, fentanyylin maard. Potilasmaa-
rd ko. tutkimuksissa oli yhteensa 148. Ryhmékoon
(n=20-23) madrittamiseksi tehtiin voima-analyy-
sit (a0 = 0,05, voima 80 %) osoittamaan 40-33 %:n
eroa opioidin kulutuksessa. Tulosten testaamiseen
kaytettiin ei-parametrisia testeja (Kruskall-Wallis)
ryhmien vinouden vuoksi.

COX-2 selektiivisten tulehduskipuladkkeiden
munuaisturvallisuutta (osaty6 III) tutkittiin anta-
malla parekoksibia 80 mg suonen sisdisesti ja mit-
taamalla herkkia munuaismarkkereita potilailta,
joille tehtiin tdhystdmélla kohdunpoisto. Munu-
aismarkkereina mitattiin seerumin kreatiniinin,
urean ja elektrolyyttien lisédksi seerumin kystatii-
ni C ja virtsan a-1-mikroglobuliini, ja glutationi-s-
transferaasit o ja m suhteutettuna virtsan kreatinii-
niin. Osaty0 oli satunnaistettu, kaksoissokkoutet-
tu ja lumelddkekontrolloitu. Potilaita otettiin tutki-
mukseen yhteensd 30. Aineiston suuren hajonnan
vuoksi tulosten testaamiseen kaytettiin jalleen ei-
parametrista (Mann-Whitney) testia.

Pitkittyneen kivun esiintyvyytta (osatyo IV) sel-
vitettiin ldhettdmalld kaikille aikavalilld 1.9.2002-
28.2.2004 polvitekonivelleikatuille potilaille pos-
titse kysely. Tutkimukseen osallistui 855 potilasta.
Pitkittyneen kivun riskitekijat testattiin logistisel-
la regressioanalyysilld. Alkuperéisend hypoteesina
oli, ettd leikkaustyyppi (ensileikkaus, uusintaleik-
kaus ja molemminpuolinen leikkaus) vaikuttaisi
kivun pitkittymiseen.
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Tulokset

Etorikoksibi 120 mg vahensi merkitsevasti leikka-
uksen jilkeistd opioidikulutusta (osatyd II). Sen
sijaan parasetamolin lisidminen -etorikoksibiin
ei tuonut lisdtehoa kivun lievitykseen (osatyo I).
Myoskaan parekoksibin tutkitut annokset eivat va-
hentineet leikkauksen jalkeista opioidikulutusta,
vaikkakin parekoksibi 80 mg vihensi merkitsevas-
ti vuodeosastolla koettua pahinta mahdollista ki-
pua (osatyo I).

Vastaava annos parekoksibia ei aiheuttanut klii-
nisesti eika tilastollisesti merkitsevid munuaishait-
toja (osaty® III).

Polvitekonivelpotilailla toteutetussa kyselytutki-
muksessa vastausprosentti oli 65,7 (osatyo IV). Pit-
kittyneen kivun yleisyys oli 21,5 % levossa ja 29,8 %
rasituksessa. Suurimmalla osalla kipu oli kuitenkin
voimakkuudeltaan lievad ja vain noin kymmenel-
14 prosentilla kipu oli vdhintddn kohtalaista levos-
sa ja 20 %:lla rasituksessa. 35,1 % vastaajista kui-
tenkin koki kivun haittaavan péivittdisissa toimin-
noissa ja 24,3 %:lla oli univaikeuksia kivun vuoksi.
Kipulaakitysta leikatun polven vuoksi kaytti edel-
leen 43,3 % vastaajista. Riskitekijoitd kivun pitkit-
tymiselle olivat mm. naissukupuoli [RR 1,90; 95 %
luottamusvili (LV) 1,14-3,28] leikkausta edeltavan
kivuliaisuuden jatkuminen yli 12 kuukauden ajan
(RR 2,84; 95 % LV 1,14-8,65) ja leikkauksen jalkei-
sen viikon kivuliaisuus. Mikéli kipu ensimmadisen
viikon aikana oli kohtalaista, kovaa tai sietimiton-
td, oli vastaavasti suhteellinen riski pitkittyneelle
leikkauksen jélkeiselle kivulle 3,11 (95 % LV 1,59-
6,62), 8,17 (95 % LV 4,04-17,83) ja 10,69 (95 % LV
3,63-32,63).

Johtopaatokset

Etorikoksibi 120 mg on tehokas kivun lievittdja ta-
hystamélld tehdyn sappirakonpoiston jélkeisessa
kivussa. Parasetamolin lisddminen etorikoksibiin
ei tuntunut antavan mitdin lisitehoa kivun lievi-
tykseen. Vastaavassa kivussa parekoksibin suo-
siteltu kerta-annos ei ollut lumelddkettd parem-
pi kivun lievittdja. Annoksen kaksinkertaistami-
nenkaan 80 mg:aan ei vield vdhentinyt opioidin
kulutusta merkitsevasti, vaikkakin kivun koettu
voimakkuus osastolla viheni. Vastaava annos oli
hyvin siedetty munuaisten osalta muutoin terveilla
potilailla (ASA I-II, alle 60-vuotias), joille tehtiin
kohdun poisto tahystamalla.

Pitkittynyt kipu on polvitekonivelleikkauksen
jalkeen yleistd. Riskitekijoihin vaikuttamalla pysty-
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tadn myos pitkittyneen kivun esiintyvyytta vahen-
tamadn. Néin ollen tekonivelleikkaus tulisi pyrkia
tekemadn riittavan ajoissa ja toisaalta leikkauksen
jalkeinen kipu tulee hoitaa tehokkaasti. O
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