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Téssd Kelan (KKRL) rahoituksen turvin tehdyssa tutkimuksessa tarkasteltiin syddnin-
farktipotilaiden ladkkeiden kiyttod vuosina 1998-2013 seki arvioitiin statiinien kiy-
ton hyotyjd, haittoja ja kustannusvaikuttavuutta sydianinfarktipotilailla vuosina 1998—
2011. Tutkimuksessa kiytettiin PERFECT-hankkeen sydininfarktipotilaita koskevaa
aineistoa. Mukaan otettiin potilaat, jotka olivat kotiutuneet 90 piivin sisilld ensimméi-
sen sydédninfarktihoitojakson alkamisesta ja olleet kotona vidhintddn seitsemin ensim-
mdistd pdivdd kotiutumisen jilkeen. Statiinien kidyton hyotyjen ja haittojen tarkasteluun
otettiin mukaan vain ensimmdisen sydininfarktin potilaat, jotka eivit olleet kiyttineet
statiineja ennen sydédninfarktia. Lisdksi kiytettiin kaltaistettua tutkimusaineistoa, joka
muodostettiin hakemalla statiinia kéytténeille verrokit niiden potilaiden joukosta, jotka
eivit kiyttineet statiinia.

Sydaninfarktipotilaiden ladkkeiden kayttoa tarkasteltiin kuvailevasti. Statiinin kayt-
to madriteltiin sen perusteella, oliko potilas ostanut statiinia ensimmaéisen viikon aikana
kotiutumisesta vai ei. Vastaavasti statiinin kdyttdja (ei-kdyttdjd) oli potilas, joka oli os-
tanut (ei ollut ostanut) statiinia ensimmaisen viikon aikana kotiutumisesta. Hoitokus-
tannukset sisilsivit sairaala- ja avohoidon kustannusten lisiksi avohoidossa kiytettyjen
Kelan korvaamien ladkkeiden kustannukset. Statiinien kdyton hyo6tyjen ja haittojen ar-
viointi perustui tarkoitukseen soveltuviin monimuuttuja-analyyseihin (Coxin regressio,
logit- ja multinomiaalinen logit, kilpailevien riskien malli ja yleistetty lineaarinen mal-
li). Kustannusvaikuttavuusanalyysissd statiinihoidon vaikutuksia mitattiin lisdelinvuo-
silla. Seuranta-aika oli vuosi. Analyysit tehtiin sekd koko tutkimusajanjaksolle ettd erik-
seen ajanjaksoina 1998-2001, 2002—2007 ja 2008—2011. Herkkyysanalyysissd kaytettiin
aikariippuvaa statiininkdyttomuuttujaa ja seuranta-aika pidennettiin viiteen vuoteen.

Statiinien kiytto syddninfarktipotilailla lisdéntyi vuosina 1998-2013. Kun 1990-lu-
vun loppupuolella noin puolet sydianinfarktipotilaista kaytti statiineja syddninfarktin
jilkeen, oli 2010-luvulla vastaava osuus yli 90 %. Avohoidossa kiytettyjen statiinien kus-
tannukset laskivat vuonna 2003 voimaan tulleen lddkevaihdon, tukkuhintojen alenta-
misen seki viitehintajdrjestelmin kiyttdonoton myotd. Vuonna 2006 voimaan tulleen
kalliiden statiinien (atorvastatiinin ja rosuvastatiinin ) korvattavuuden rajoituksen jal-
keen atorvastatiinia ja rosuvastatiinia ostaneiden mairat vahenivit ja samalla simvasta-
tiinia ostaneiden maara lisddntyi. Atorvastatiinin korvausrajoitus poistui vuonna 2009.
Tdmin jilkeen atorvastatiinin kiyttédjien osuus uusien kiyttdjien keskuudessa on nope-
asti kasvanut, ja simvastatiinin kiyttdjien osuus laskenut. Rosuvastatiinin korvausrajoi-
tus poistui vuoden 2012 lopussa.
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Yhden vuoden seurannassa statiinin kiyttéjilla havaittiin pienempi kuolemanriski ja
my0s pienempi riski joutua pitkiaikaishoitoon verrattuna ei-kdyttdjiin. Statiinin kiyt-
tdjilla havaittiin myos vahemmain aivoverenkiertohdirioitd kuin statiineja kdyttamatto-
milld. Sen sijaan tilastollisesti merkitsevad yhteyttd riskiin saada uusintasydédninfarkti ei
havaittu. Statiinin kiytolld havaittiin myos olevan yhteys pienempédin munuaisten va-
jaatoiminnan riskiin, kuitenkin vain ensimmaiselld tutkimusajanjaksolla vuosina 1998—
2001, mutta silld ei ndyttinyt olevan johdonmukaista yhteyttd diabetesriskiin.

Koko tutkimusajanjaksoon perustuvassa tarkastelussa statiinin kdyttdjien hoitokus-
tannukset olivat statiinin ei-kdyttdjid suuremmat. Kdyttdjaryhmien hoitokustannusten
ero pienentyi ensimmadisen tutkimusajanjakson jilkeen. Viimeiselld ajanjaksolla vuosina
2008-2011 statiinin kayttdjien keskimairiiset hoitokustannukset olivat statiinia kdytti-
mittomid pienemmiit.

Tutkimuksen perusteella nayttiisi siltd, ettd statiinihoito on erittdin kustannusvai-
kuttavaa. Hoidon hy6tyvaikutukset olivat parhaimmillaan viimeiselld tutkimusajanjak-
solla vuosina 2008-2011.

Avainsanat: statiinien kaytto, syddninfarkti, kuolleisuus, uusintasyddninfarkti, diabetes,
munuaisten vajaatoiminta, aivoverenkiertohdiriot, pitkdaikaishoito, hoitokustannukset,
kustannusvaikuttavuus, Coxin regressio, logit, multinomiaalinen logit, kilpailevien ris-
kien malli, yleistetty lineaarinen malli, PERFECT.
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I undersokningen granskades anvdndningen av likemedel bland hjartinfarktpatienter
1998-2013, och en bedomning gjordes av fordelarna och nackdelarna med anvindning-
en av statin samt dess kostnadseffektivitet bland hjirtinfarktpatienter 1998-2011. I un-
dersokningen anvindes materialet om hjirtinfarktpatienter frin PERFECT-projektet.
Man inkluderade patienter som skrivits ut inom 90 dagar efter datum da den forsta
vardperioden for hjirtinfarkt inleddes och som varit hemma de sju forsta dagarna efter
utskrivningen. I granskningen av fordelarna och nackdelarna av statinanvindningen in-
kluderades endast patienter som drabbats av sin forsta hjirtinfarkt och som inte hade
anvént statiner fore hjartinfarkten. Dessutom anvdndes matchat undersokningsmateri-
al som bildades genom att for dem som anvint statin finna liknande patienter som in-
te anvinde statin.

Anvindningen av likemedel for hjartinfarktpatienter granskades deskriptivt. Stati-
nanvindningen definierades utifrdn huruvida patienten hade kopt statin under den for-
sta veckan efter utskrivningen. En statinanvindare (icke-anvindare) var en patient som
hade kopt (inte hade kopt) statin under den forsta veckan efter utskrivningen. Vardkost-
naderna omfattade utéver kostnaderna for sjukhus- och 6ppenvérden dven kostnader-
na for likemedel som ersitts av FPA och som anvindes i 6ppenvarden. Bedomningen
av fordelarna och nackdelarna av statinanvidndningen baserade sig pd analyser med till-
limpliga multivariata metoder (Cox regression, logit och multinomial logit, modell for
konkurrerande risker och generaliserad linjar modell). I analysen av kostnadseffektivi-
teten mittes effekten av statinbehandlingen med extra levnadsar. Uppfoljningstiden var
ett ar. Analyserna gjordes for bade hela undersokningsperioden och separat for perio-
derna 1998-2001, 2002—-2007 och 2008-2011. Kinslighetsanalys utfordes med anvind-
ning av tidsberoende variabler for statinanvidndningen, och uppf6ljningstiden forling-
des till fem é&r.

Anvindningen av statin bland hjirtinfarktpatienter kade 1998-2013. I slutet av
1990-talet anvinde cirka hilften av hjirtinfarktpatienterna statiner efter en hjartinfarkt,
medan motsvarande siffra var mer dn 90 procent pa 2010-talet. Kostnaderna for stati-
nerna som anvindes i 6ppenvérden sjonk till f6ljd av medicinbytet som triddde i kraft
2003, samt till foljd av ldgre partipriser samt inférandet av systemet med referenspriser.
Efter begrisningen av ersittningsbarheten for dyra statiner (atorvastatin och rosuvasta-
tin) som trddde i kraft 2006 minskade antalet personer som kopte atorvastatin och rosu-
vastatin, och samtidigt 6kade antalet som kopte simvastatin. Ersittningsbegriansningen
for atorvastatin upphorde 2009. Dérefter har andelen anvindare av atorvastatin bland
nya anvindare 6kat snabbt, och andelen anvindare av simvastatin har minskat. Ersatt-
ningsbegridnsningen for rosuvastatin upphérde i slutet av 2012.
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I den ettdriga uppfoljningen observerade man en ldgre dodsfallsrisk bland statinan-
viandarna och ocksa en mindre risk for att hamna i ldngvard 4n bland dem som inte an-
vande statin. Bland statinanvindarna konstaterades ocksa farre storningar i hjirnans
blodcirkulation dn bland dem som inte anvidnde statin. Ddremot observerades ingen sta-
tistiskt signifikant koppling till risken att drabbas av en ny hjirtinfarkt. Det observera-
des ocksa att anvidndningen av statin hade en koppling till en mindre risk f6r njurinsuf-
ficiens, dock endast under den forsta undersékningsperioden, men ndgon konsekvent
koppling till diabetesrisken forefoll inte att finnas.

I granskningen som grundade sig pé hela undersokningsperioden var vardkostna-
derna for dem som anvinde statin hogre 4n for dem som inte anvinde statin. Med tiden
minskade skillnaden i vardkostnaderna mellan anvindargrupperna. Aren 2008—2011
var de genomsnittliga vardkostnaderna f6r dem som anvinde statin ligre 4n for dem
som inte anvinde statin.

Enligt undersékningen verkar det som om statinbehandlingen dr mycket kostnads-
effektiv. Behandlingen gav de storsta nyttoeffekterna under den sista undersékningspe-
rioden 2008-2011.

Nyckelord: anvindning av statin, hjartinfarkt, dédlighet, upprepad hjirtinfarkt, dia-
betes, njurinsufficiens, storningar i hjarnans blodcirkulation, ldngvéird, vardkostnader,
kostnadseffekt, Cox regression, logit, multinomial logit, modell for konkurrerande ris-
ker, generaliserad linjir modell, PERFECT.
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ABSTRACT

Lien Nguyen, Henna Jurvanen, Unto Hékkinen, Reijo Sund, Mikko Syvinne, Ilkka
Tierala. Ladkkeet syddninfarktin hoidossa. Statiinihoidon hyodyt ja haitat [Medication
for treating myocardial infarction. The benefits and disadvantages of statin use]. National
Institute for Health and Welfare (THL). Report 6/2016, 62 pages. Helsinki, Finland 2016.
ISBN 978-952-302-663-6 (printed); ISBN 978-952-302-664-3 (online publication)

In this study, we investigated the use of medicines by patients with acute myocardial
infarction (AMI) during the period 1998-2013 and also assessed the benefits and
disadvantages associated with statin use by AMI patients in the period 1998-2011.

Data were derived from the PERFECT database of patients hospitalised for AMI in
Finland and discharged within 90 days of the beginning of the first AMI care episode. The
patients included in the study were alive for at least the first seven days after discharge. To
assess the benefits and disadvantages of statin use, only data on patients with AMI for the
first time who did not use statins previously were used. In addition, data that were generated
by matching statin non-users for statin users from those who were statin non-users by the
propensity score method were used.

The use of medicines was studied descriptively. Statin use was defined as statins purchased
within seven days after discharge. Similarly, a statin user (a statin non-user) was the patient
who purchased (did not purchase) statins within seven days after discharge. Healthcare costs
(2011 =100) included costs of hospital stays for inpatients and costs of outpatient care, as well
as costs of drugs used by outpatients and partly reimbursed by the Finnish Social Insurance
Institution. The association between statin use and benefits or disadvantages was analysed
with Cox regression, logit, multinomial logit and competing risks models, while healthcare
costs were estimated with generalised linear models. In the cost-effectiveness analysis, the
effects of statin use were measured as life-years saved. The follow-up time was one year.
Analyses were conducted for the whole period and three sub-periods: 1998-2001, 2002—
2007 and 2008-2011. In the sensitivity analyses, statin use was defined as a time-dependent
explanatory variable and the follow-up time expanded over five years.

The number of AMI patients who used statins increased in the period 1998-2013.
While in the late 1990s, approximately half of AMI patients used statins after myocardial
infarction, in the 2010s this proportion was over 90%. After 2003, the costs of statins used
in outpatient care decreased due to generic substitution, the reduction of wholesale prices,
and the implementation of reference pricing. After the restricted reimbursement policy on
expensive statins (atorvastatin and rosuvastatin) was introduced in 2006, the number of
users of atorvastatin and rosuvastatin dropped, while the number of users of simvastatin
increased. When the reimbursement restriction for atorvastatin was removed in 2009, the use
of atorvastatin among new statin users grew rapidly, while the use of simvastatin decreased.
The reimbursement restriction for rosuvastatin was removed at the end of 2012.
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In the one-year follow-up, statin use was associated with reduced all-cause mortality,
with a reduced risk of long-term care and a lower risk of cerebrovascular disorders. Statin
use was also found to be related to a lower risk of suffering kidney deficiency, though, only
in the first period 1998-2001. No statistically significant association between statin use and
myocardial reinfarction was found and the estimated association between statin use and risk
of diabetes was inconsistent.

Based on the analysis of the whole period, statin users had on average higher healthcare
costs compared to statin non-users in the one-year follow-up. However, the difference in
healthcare costs among these two groups reduced after the first period. In the last period
2008-2011, healthcare costs of statin users were lower than the costs for non-users. The
results suggest that statin use in treating AMI is very cost-effective.

Key words: statin use, acute myocardial infarction, mortality, myocardial reinfarction,
diabetes, kidney deficiency, cerebrovascular disorders, long-term care, healthcare costs,
cost-effectiveness, Cox regression, logit, multinomial logit, competing risks model,
generalised linear model, PERFECT.
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1 Yhteenveto ja johtopaatokset

Tavoite

Tutkimuksessa tarkasteltiin syddninfarktipotilaiden ladkkeiden kdyttod vuosina 1998—
2013 seki arvioitiin statiinien kdyton hyotyji, haittoja ja kustannusvaikuttavuutta vuo-
sina 1998-2011 sydédninfarktin saaneilla potilailla.

Aineistot ja menetelmat

Tutkimuksessa kdytettiin PERFECT-hankkeen sydaninfarktipotilaita koskevaa aineis-
toa. Mukaan otettiin potilaat, jotka olivat kotiutuneet 90 piivin sisilld ensimmaéisen sy-
dédninfarktihoitojakson alkamisesta ja olleet kotona seitsemin ensimmadistd padivdd. Sta-
tiinien kdyton hyotyjen ja haittojen tarkasteluun otettiin mukaan vain ensimmaéisen
syddninfarktin potilaat, jotka eivit olleet kiyttineet statiineja ennen sydaninfarktia. Li-
siksi kaytettiin kaltaistettua tutkimusaineistoa, joka muodostettiin hakemalla statiinia
kayttineille verrokit niiden potilaiden joukosta, jotka eivit kdyttineet statiinia.

Sydéninfarktipotilaiden ldakkeiden kiyttod tarkasteltiin kuvailevasti. Statiinin kayt-
t6 madriteltiin sen perusteella, oliko potilas ostanut statiinia ensimmaéisen viikon aikana
kotiutumisesta vai ei. Vastaavasti statiinin kayttaja (ei-kayttdja) oli potilas, joka oli osta-
nut (ei ollut ostanut) statiinia ensimmaiisen viikon aikana kotiutumisesta. Hoitokustan-
nukset sisilsivit sairaalahoidon lisiksi avohoidossa kiytetyt Kelan korvaamat ladkkeet.
Statiinin kiyton hyotyjen ja haittojen arviointi perustui tarkoitukseen soveltuviin mo-
nimuuttuja-analyyseihin (Coxin regressio, logit- ja multinomiaalinen logit, kilpailevat
riskit ja yleistetty lineaarinen malli). Kustannusvaikuttavuusanalyysissa statiinihoidon
vaikutuksia mitattiin lisdelinvuosilla. Seuranta-aika oli vuosi. Analyysit tehtiin seki ko-
ko tutkimusajanjaksolle etti erikseen ajanjaksoina 1998-2001, 2002—-2007 ja 2008-2011.
Herkkyysanalyysissa kéytettiin aikariippuvaa kiyttdmuuttujaa, ja seuranta-aikaa piden-
nettiin viiteen vuoteen.
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LAAKKEET SYDANINFARKTIN HOIDOSSA

Sydaninfarktipotilaiden laakkeiden kaytto

Sydininfarktipotilaiden kiypihintaiset ldikekustannukset potilasta kohti kasvoivat
vuosina 1998-2004 940 eurosta 1 650 euroon vuodessa, minki jilkeen ne pysyivit noin
1 500 eurossa vuoteen 2008 asti. Vuonna 2011 ne olivat endéd hieman yli 1 000 euroa, jon-
ka jilkeen ne lahtivit taas nousuun.

Statiinien kiytto sydaninfarktipotilailla lisddntyi vuosina 1998-2013. Kun 1990-lu-
vun loppupuolella noin puolet sydaninfarktipotilaista kiytti statiineja sydaninfarktin
jalkeen, 2010-luvulla vastaava osuus on yli 90 %. Avohoidossa kiytettyjen statiinien kus-
tannukset ovat laskeneet vuonna 2003 voimaan tulleen lddkevaihdon, tukkuhintojen
alentamisen sekd viitehintajarjestelman kayttoonoton myotd. Vuosina 2002—-2009 statii-
nien kdypahintaiset vuotuiset kustannukset kiyttdjaa kohti laskivat 470 eurosta 100 eu-
roon. Témdn jdlkeen vastaavat kustannukset ovat hieman kasvaneet (155 euroa vuon-
na 2013).

Vuonna 2006 voimaan tulleen korvattavuuden rajoituksen jilkeen atorvastatiinia ja
rosuvastatiinia ostaneiden mairit vihenivit ja samalla simvastatiinia ostaneiden mai-
rd lisadntyi. Rajoituksen jilkeen simvastatiinia on kéytetty ensisijaisena statiinihoitona
ja osa kalliimpien statiinien kéyttéjistd on siirtynyt simvastatiiniin. Vuoden 2008 jilkeen
on simvastatiinin osuus uusien kiyttdjien keskuudessa laskenut, samalla kun atorvasta-
tiinin osuus on nopeasti kasvanut atorvastatiinin korvausrajoituksen poistuttua vuonna
2009. T4ama4 ei kuitenkaan ole heijastunut samassa suhteessa kustannuksiin, koska myos
atorvastatiinin hinnat ovat laskeneet. Vuonna 2013 atorvastatiinin kéyttdjien vuotuiset
kustannukset olivat yli kaksinkertaiset vastaaviin simvastatiinin kustannuksiin nihden.

Statiinin kayton hyodyt ja haitat

Tulokset statiinien kidyton vaikutuksia koskevasta tarkastelusta osoittivat, ettd statiineja
ensimmadisen viikon aikana kotiutumisen jilkeen ostaneilla potilailla oli pienempi kuo-
lemanriski yhden ja viiden vuoden aikana verrattuna niihin, jotka eivit olleet ostaneet
statiineja heti ensimmdisen viikon sisélld kotiutumisesta. Statiineja kiyttineilld havait-
tiin myds pienempi pitkdaikaishoitoon joutumisen riski kuin statiineja kdyttamattomil-
14 potilailla. Tilastollisesti merkitsevdd yhteyttd statiinin kdyton ja uusintainfarktin va-
lilld ei havaittu.

Arvioidut statiinien kdyton vaikutukset diabetesriskiin eivit olleet johdonmukaisia.
Yhden vuoden tarkastelun tilastollisesti merkitsevit tulokset viittaavat pienempéin dia-
betesriskiin statiinin kiyttijien keskuudessa (kdyttomuuttujan ollessa malleissa aikariip-
puva). Sen sijaan viiden vuoden tarkastelussa statiinien kdytolld havaittiin yhteys kohon-
neeseen diabetesriskiin koko tutkimusajanjaksolla seki tutkimusaineistosta arvioituna
ensimmaiselld ajanjaksolla. Statiininkdyton vaikutuksen suuruus diabetesriskiin vastaa
satunnaistetuissa tutkimuksissa saatuja tuloksia (Sattar ym. 2010).
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1 Yhteenveto ja johtopaatokset

Statiinin kdyttoon liittyvd pienempi aivoverenkiertohiirididen riski havaittiin aino-
astaan yhden vuoden seurannassa. Tillainen vaikutus tuli esiin ajanjaksolla 2002—-2007
sekd tutkimus- ettd kaltaistetussa aineistossa ja koko tutkimusajanjaksolla tarkasteltaes-
sa pelkkad tutkimusaineistoa. Sen sijaan statiinin kéyttdjien pienempi riski sairastua mu-
nuaisten vajaatoimintaan havaittiin vain vuoden seurannassa ensimmaiselld ajanjaksolla
(kdyttomuuttujan ollessa malleissa aikariippuva).

Statiinin kaytt4jilld oli ajanjaksolla 1998-2011 keskimiirin korkeammat hoitokus-
tannukset verrattuna ei-kiyttdjiin. Hoitokustannusten ero koko tutkimusajanjaksolla oli
malleista riippuen keskiméarin 9001 100 euroa statiinien kiyttdjad kohti yhden vuoden
seurannassa. Eri ajanjaksojen tarkastelu osoittaa, ettd statiinien kidyttdjaryhmien hoito-
kustannusten ero on laskenut ensimmaéisen ajanjakson jilkeen. Viimeiseni ajanjakso-
na 2008-2011 statiinia kdyttineiden hoitokustannukset olivat statiineja kdyttimattomid
potilaita pienemmiit.

Tulosten mukaan statiinin kdytto nayttdisi olevan erittdin kustannusvaikuttavaa,
silla lisdelinvuosien kustannusarviot olivat pidsddntoisesti huomattavasti pienemmit
kuin mitd taloudellisissa arviointitutkimuksissa on kiytetty lisielinvuoden yhteiskun-
nallisena maksuhalukkuutena. Esimerkiksi Ruotsissa terveysviranomaiset ovat ehdotta-
neet 500 000 kruunun maksuhalukkuuskynnystd yhdestd saavutetusta laatupainotetus-
ta lisdelinvuodesta (Socialstyrelsen 2007). Sekundaarisessa ehkdisyssd 45-85-vuotiaiden
statiinihoidosta saadun yhden laatupainotetun lisdelinvuoden (QALY) kustannukset
vaihtelivat 10 000 ja 17 000 punnan vililldi (Ward ym. 2007). Ainoastaan kaltaistetus-
ta aineistosta lasketut ensimmaistd ajanjaksoa 1998-2001 koskevat kustannusarviot lisa-
elinvuotta kohti (12 000-15 000 euroa vuoden 2011 rahassa) olivat ldhelld Wardin ym.
(2007) metatutkimuksessa saatuja raja-arvoja. Myohempii ajanjaksoja koskevissa ar-
voissa statiinin kiyton lisdhyodyt on saavutettu titd pienemmilld kustannuksilla.

Yhteenvetona voidaan todeta, ettd statiinien kaytt4jilld ndytti olevan pienempi kuole-
manriski kuin verrokkiryhmaliisilld, eikd statiinien kiytto ole kasvattanut nykyhintojen
mukaisia hoitokustannuksia. Hiukan kohonnut riski sairastua diabetekseen viiden vuo-
den aikana jd3 painoarvoltaan pieneksi suhteessa statiinin kdytén hyotyihin. Tutkimus-
tulosten perusteella statiinihoito on erittdin kustannusvaikuttavaa, ja hoidon hy6tyvai-
kutukset olivat parhaat viimeiselld tutkimusajanjaksolla.

Talld tutkimuksella on omat rajoituksensa. Ensinnidkin rekisteripohjainen tutkimus
ei ole satunnaistettu kontrolloitu tutkimus. Vaikka tilastollisissa analyyseissd on kaytetty
eri ajanjaksojen tutkimus- ja kaltaistettua aineistoa, erilaisia malleja ja lukuisia kovari-
aatteja, ei kaikkia tuloksiin mahdollisesti vaikuttavia tekijoitd ole pystytty huomioimaan
malleissa. Esimerkiksi potilaiden sosioekonominen asema ja elintavat saattavat vaikut-
taa merKkittavisti potilaiden sairaalahoitoon ja/tai pitkdaikaishoitoon hakeutumiseen se-
ki statiinien ostamispaidtoksiin. Ndiden tietojen puuttuessa ei ndiden vaikutusta ole pys-
tytty poistamaan esimerkiksi kuolleisuuden ja hoitoon joutumiseen malleista.
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2 Tutkimuksen tausta ja tarve

epelvaltimotauti on merkittdvin terveysongelma kaikissa kehittyneissd maissa. Koko

maailman tasolla kardiovaskulaaarisairaudet ovat yleisin kuolinsyy. Suomessa sepel-
valtimotaudin hoitoon kohdentuu noin 10 % terveydenhuollon voimavaroista, ja sai-
raaloissa hoidetaan vuosittain noin 10 000 sydédninfarktipotilasta. Sydaninfarktipotilai-
den lddkehoito on muuttunut viime vuosikymmenen aikana. Uusia lddkkeitd on otettu
kiyttoon ja akuuttihoitona tehtdvi pallolaajennus on paljolti syrjayttanyt lidkkeellisen
liuotushoidon. Pallolaajennusten moninkertaistuminen on myos vihentdnyt ohitusleik-
kausten tarvetta syddninfarktipotilaiden jatkohoidossa. Nama muutokset ovat vaikutta-
neet my0s sairausvakuutuksen ldakekorvauksiin.

Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksen (THL) Performance, Effectiveness and Costs
of Treatment Episodes (PERFECT) -hankkeessa seurataan erikoissairaanhoidon hoito-
ketjuihin sisiltyvid palveluja sekd niiden vaikuttavuutta ja kustannusvaikuttavuutta sai-
raanhoitopiireissi ja sairaaloissa. Hankkeessa tutkitaan erityisesti sellaisia tekijoits, joi-
hin terveyspolitiikalla voidaan vaikuttaa, kuten uusien hoitomenetelmien ja lddkkeiden
kayttoonotto, jonotusajat ja terveydenhuoltojirjestelmin rakenne seki sithen liittyvit
taloudelliset kannusteet. PERFECT-hankkeessa tarkastellaan, milla edellytyksilld kus-
tannusvaikuttavuutta voidaan parantaa sekd pyritddn uusimpien tutkimusmenetelmien
avulla etsimddn parhaita mahdollisia hoidon jirjestimis- ja rahoittamistapoja. Tarkas-
telua on laajennettu kansainviliseen vertailuun THL:n terveys- ja sosiaalitalouden yksi-
kon (CHESS) koordinoimassa EuroHOPE-hankkeessa.

PERFECT-hanke on alkanut suurista tai kustannuksiltaan merkittivistd sairausryh-
mist4, joiden hoitamisessa erikoissairaanhoidolla on keskeinen merkitys. Niité sairaus-
ryhmii ovat sydédninfarkti, lonkkamurtumat, pienipainosten keskosten hoito, aivohalva-
us, rintasyopd, tekonivelkirurgia ja skitsofrenia.

PERFECT-hankkeeseen on keritty lddkkeitd ja niiden korvattavuutta koskevia tieto-
ja, joita on kiytetty riskivakioinnissa lihinna liitinndissairauksien mittaamisessa. Ladk-
keitd ja ladkekustannuksia koskevia tutkimuksia on tehty vahan. Aivoinfarktipotilailla
on arvioitu varfariinihoidon vaikuttavuutta (Meretoja ym. 2012) ja lonkkamurtuma-
potilailla on tarkasteltu D-vitamiinin tai D-vitamiinilisiravinteen saannin vaikutuksia
(Nurmi-Liithje ym. 2011). PERFECT-hankkeessa tutkittavista sairauksista ladkehoidolla
on keskeinen merkitys erityisesti syddninfarktin hoidossa.

Kiypd hoito -suositusten mukaisesti statiineja tulee mairitd syddninfarktiin ja epas-
tabiiliin angina pectorikseen sairastuneille (Tierala ym. 2011; Niemeld ym. 2014). Vaikka
ylemmissd sosioekonomisessa asemassa olevat potilaat ottivat statiinin kdytt66n mui-
ta nopeammin, sosioekonomiset erot ovat ajan myotd kaventuneet (Hikkinen 2013).
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2 Tutkimuksentausta ja tarve

Vuosia 1998-2002 koskevan julkaisemattoman tutkimuksen mukaan sydaninfarkti-
potilaiden kuolleisuus oli pienempi alueilla, joilla beetasalpaajien kiytté oli suurem-
paa (Hikkinen ym. 2006). Vuosia 1998-2007 koskevan tarkastelun perusteella vuoden
1998 jilkeen statiineja ostaneiden osuus uusista syddninfarktipotilaista on lisddntynyt
30 %:sta yli 70 %:iin ja statiinia kdyttdneiden suurempi osuus oli yhteydessi alueen pie-
nempéin kuolleisuuteen (Hikkinen ym. 2011).

Tdmin tutkimuksen tarkasteluaikana Suomessa on tapahtunut muutoksia ladkkei-
den korvausjirjestelmissd. Vuonna 2003 tuli voimaan ladkevaihto, jonka myoti ladke-
miirdyksen mukainen lddkevalmiste tulee useimmiten vaihtaa apteekissa halvimpaan
vaihtokelpoiseen lidkevalmisteeseen. Samalla lddkkeiden ostokertakohtaista omavastuu-
ta nostettiin.

Vuonna 2006 alennettiin lddkkeiden tukkuhintoja 5 %. Ladkevaihtoa tdydennettiin
ldakkeiden viitehintajarjestelmalld 1.4.2009. Viitehintajdrjestelmassd Kela maksaa jar-
jestelmddn kuuluvista ladkkeistd korvauksen enintddn viitehinnan mukaan ja lddkkeen
vaihdon kieltdva asiakas joutuu maksamaan viitehinnan ylittivin osuuden ladkkeen
hinnasta kokonaan itse.

Atorvastatiinin ja rosuvastatiinin korvausrajoituksella vuonna 2006 haluttiin ohjata
edullisempien statiinien (simvastatiinin) kdyttoon. Atorvastatiinia ja rosuvastatiinia voi-
tiin kuitenkin edelleen mairiti tietyin rajoituksin — kiytdnndssd potilaan oli ensin tay-
tynyt kokeilla halvempaa statiinia (Martikainen 2012). Atorvastatiinin korvausrajoitus
poistui vuonna 2009 ja rosuvastatiinin korvausrajoitus vuonna 2012.!

Vuonna 2006 lddkkeiden korvaustasot muuttuivat. Keskiméairdinen korvaustaso si-
lyi ennallaan, mutta omavastuut ja prosenttiset korvausosuudet muuttuivat. Prosentti-
osuutena madritellyt lddkkeiden korvausosuudet laskivat peruskorvausluokassa 50 %:sta
42 %:iin ja alemmassa erityiskorvausluokassa 75 %:sta 72 %:iin. Samalla niistd korvaus-
luokista poistui omavastuu. Ylemmissi erityiskorvausluokassa siilyi edelleen 100 %
korvausosuus, mutta 5 euron ostokertakohtainen omavastuu korvattiin 3 euron liike-
kohtaisella omavastuulla. Lizikkeiden omavastuissa ja korvausosuuksissa tapahtuneiden
muutosten vuoksi Kelan korvaamien ladkkeiden vuotuiset kustannukset eivit ole taysin
vertailukelpoisia keskendidn varsinkaan vuoden 2006 jilkeen.

Téssd tutkimuksessa syvennetdan PERFECT-hankkeen ldidkkeitd koskevaa tarkaste-
lua kuvaamaan paremmin lddkehoidon vaikuttavuutta, kustannuksia ja yleisemminkin
lddkkeiden merkitystd syddninfarktin hoidossa. Vaikka tarkastelu koskee vain sydinin-
farktipotilaita, ja erityisesti statiinien kidyttod, voidaan tutkimuksessa kehiteltivid mene-
telmid soveltaa my6hemmin tarkastelemaan my6s muita potilasryhmii.

1 Rajoitetusti erityiskorvattavat laikkeet (reseptimerkinti) atorvastatiini paittyi 31.3.2009 (Suomen laiketilasto
2009 (2010)) ja rosuvastatiini 31.12.2012 (Suomen ldéketilasto 2012 (2013)).
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3 Aiempia tutkimuksia

3.1 Statiinien kaytto

STATEAM-hankkeessa on tarkasteltu yleisesti statiinien kiytto4 ja kiyttdjaryhmii Suo-
messa (Huupponen ym. 2012). Ruokoniemi ym. (2008) havaitsivat statiinien kdy-
ton yleistymisen aikavililld 1995-2005. Samalla aikavililld statiinihoidon vallitsevuus
11-kertaistui ja hoidon ilmaantuvuus viisinkertaistui. Suurin vallitsevuus ja ilmaantu-
vuus olivat 65-74-vuotiailla. Aarnio ym. (2014) tutkivat statiinihoitoon sitoutumista eli
adherenssia ja havaitsivat, ettd 45—75-vuotiaista statiinihoidon aloittajista yli puolet si-
toutui hyvin statiinihoitoon ensimmaéisen vuoden aikana. Hyvilla sitoutumisella tarkoi-
tetaan tdssd sitd, ettd madratyistd statiinitableteista hankittiin vdhintdin 80 %.

Kalliiden statiinien korvausrajoituksen vaikutuksia koskevassa tutkimuksessa Suo-
messa havaittiin, ettd vuonna 2006 tapahtuneen korvausrajoituksen my6ta atorvastatii-
nin ja rosuvastatiinin kiytt6 viheni, mutta samalla simvastatiinin kiytto kasvoi ja statii-
nien kokonaiskaytto yleisesti kasvoi (Martikainen ym. 2010).

Rekisteripohjaisessa tutkimuksessa tarkasteltiin vuosina 2005-2008 diabetespotilaiden
sitoutumista ldakirin madradmidn statiinihoitoon Suomessa (Ruokoniemi ym. 2011).
Tutkimuksessa todettiin, ettd vain puolet diabetespotilaista sitoutuu hyvin statiinihoi-
toonsa, ottaen yhden statiinitabletin piivissi. Hyvi statiinihoitoon sitoutuminen suojaa
diabetespotilaita vakavilta syddn- ja verisuonisairaustapahtumilta. Tuloksiin ei vaikutta-
nut se, oliko diabetespotilailla ollut aiempi sydian- ja verisuonisairaus vai ei (Ruokoniemi
ym. 2011). My6s Suomessa 120 000 30—79-vuotiaan henkilon rekisteripohjaisessa tutki-
muksessa havaittiin, ettd uusilla diabetespotilailla statiinien kaytto lisdéntyi vuosina 2000—
2006, mutta vihiten ansaitseva tuloviidennes kiytti statiineja noin 10 %-yksikkod keskita-
soa vahemmin (Vehko ym. 2013). Suurin kasvu statiinien kiytossd (noin 50 %-yksikk64)
oli diabetesdiagnoosin jilkeen potilailla, joilla oli seki diabetes ettd sydin- ja verisairaus.

3.2 Statiinin vaikuttavuus

Afilalon ym. (2008) ja Robertsin ym. (2007) meta-analyyseihin sisiltyi satunnaistettui-
hin tutkimusasetelmiin (Randomised controlled trial, RCT) perustuvia tutkimuksia.
Afilalon ym. (2008) meta-analyysin perusteella statiinien kidytto vihensi 65-82-vuoti-
aiden sepelvaltimotautipotilaiden (CHD) kokonaiskuolleisuutta ja sepelvaltimotauti-
kuolleisuutta, joista jalkimméinen vaikutus oli suurempi. Myds Robertsin ym. (2007)
metatarkastelussa paadyttiin vastaaviin tuloksiin: 60 vuotta tiyttineiden henkildiden
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statiinien kiytolld oli yhteys pienempiddn kokonaiskuolleisuuteen ja sepelvaltimotauti-
kuolleisuuteen sekd pienempéin sydédninfarktin ja aivohalvauksen riskiin.

Yhteensd 170 000 potilasta kisittineiden satunnaistettujen tutkimusten meta-analyy-
si osoittaa, ettd LDL-kolesteroliarvon pienentyessi statiinihoidolla yhdelld millimooli-
yksikolld litrassa (1 mmol/l) valtimotautitapahtumien riski pienenee yli 20 % (Choleste-
rol Treatment Trialists’ (CTT) Collaboration ym. 2010). Vaikutus on sama riippumatta
mm. idstd, sukupuolesta ja siitd, onko aiemmin todettua valtimotautia. My6s tutkimusta
seuranneessa 130 000 potilaan meta-analyysissd havaittiin samankaltainen yhteys (Cho-
lesterol Treatment Trialists’ (CTT) Collaboration ym. 2012). Statiinihoidolla kolestero-
liarvon alentamisen ei havaittu lisddvin syopien ilmaantumista, syopa- tai ei-verisuoni-
tautikuolleisuutta. Tarkein tutkimustulos oli se, ettd niill4d ihmisilld, joiden riski saada
valtimotautitapahtuma (major vascular events) seuraavan viiden vuoden aikana on pie-
nempi kuin 20 %, LDL-kolesteroliarvon pienentyminen statiinihoidolla 1mmol/l estéi-
si noin 11 valtimotautitapahtumaa 1 000 hoidettavaa kohti viidessd vuodessa. Hyoty on
tutkijoiden mukaan paljon suurempi kuin mitkidin nykyisin tiedossa olevat statiinihoi-
don haitat. (Cholesterol Treatment Trialists’ (CTT) Collaboration ym. 2012.)

Allen Maycock ym. (2002) havaitsivat sydidnpotilailla (Coronary artery disease,
CAD) statiinien kidyton kuolleisuutta pienentdvin vaikutuksen kaikissa ikdryhmissa.
Vaikka idkkdammit potilaat olivat saaneet staniinihoidon nuorempia potilaita harvem-
min, kuolemanriskid pienentdvi vaikutus kasvoi idn my6té, ollen suurin 80 vuotta tayt-
tineilld ja pienin alle 65-vuotiailla. Brooksin ym. (2015) tutkimuksessa todettiin, ettd
yksiloidylla statiinien kiytolld on yhteys mahdolliseen riskiin. Pienen riskin syddnin-
farktipotilaiden suureen statiinien kiytt6on liittyy suurempi eloonjiamistodennikoi-
syys, mutta suuren riskin syddninfarktipotilaiden suureen statiinien kiyttoon liittyy ta-
sapainoilua eloonjidamisen ja haittavaikutusten vililld (Brooks ym. 2015).

Suomalaisessa rekisteripohjaisessa tutkimuksessa tarkasteltiin kaikkia vuosina 1997—
2005 statiineja ostaneita henkiloitd (Haukka ym. 2012). Statiineja kéytténeill4 oli verrok-
keihin verrattuna enemmin sairaalajaksoja iskeemisen sydédnsairauden (ischemic heart
disease, IHD) takia seki lddkeostoja sepelvaltimotaudin, verenpainetaudin tai diabetek-
sen vuoksi, miki kuvastaa suuren riskin henkiléiden valikoitumista statiinihoitoon. Tut-
kimuksessa havaittiin, ettd pitkdaikaisella statiinien kiytolld oli sepelvaltimotautikuol-
leisuutta vihentdvi vaikutus. Myos statiiniadherenssilla oli vaikutusta kuolleisuuteen:
10 % lisdys adherenssissa vidhensi keskimédrin 5 % riskid kuolla sepelvaltimotauteihin
adherenssin ollessa vililla 20-80 %. (Haukka ym. 2012.)

Sattarin ym. (2010) metatutkimuksessa todettiin statiinien kdyton diabetesriskii li-
sddvi vaikutus. Tulosten mukaan diabetesriski kohosi kuitenkin vain vihin. Statiinien
kayton diabetesriskid lisddva vaikutus oli myds pienempi kuin statiinien sydantapahtu-
mia vihentdvi vaikutus. Ndin pédadyttiin siihen, ettei hoitokidytintoji pitiisi kohtuul-
lisen tai suuren riskin syddn- ja veritautipotilaiden kohdalla muuttaa pienen diabetes-
riskin vuoksi. Preissin ym. (2011) viiden sepelvaltimotautipotilaiden satunnaistetun
tutkimuksen meta-analyysin perusteella statiinien tehokadyttoon naytti liittyvdn suu-
rempi diabeteksen puhkeamisriski kuin kohtuullisempaan statiinien kiytt66n, mutta
statiinien tehokidytolli oli yhteys sydin- ja verisuonitapahtumien pienempéin maardan.
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LAAKKEET SYDANINFARKTIN HOIDOSSA

3.3 Statiinin kustannusvaikuttavuus

Francon ym. (2005) meta-analyysissd pdadyttiin siihen, ettd statiinihoito on korke-
an riskin henkilille kustannusvaikuttavaa, mutta pienemmaén riskin henkildiden koh-
dalla kustannusvaikuttavuus on epdjohdonmukainen. Iso-Britannian sydédn- ja veri-
suonisairauksien ehkiisyd koskevan meta-analyysin perusteella statiinihoito nayttiisi
olevan kustannusvaikuttavaa muihin nykyisiin julkisessa terveydenhuollossa kiytossd
oleviin hoitotoimenpiteisiin verrattuna (Ward ym. 2007). Sekundaarisessa ehkiisyssi
45-85-vuotiaiden statiinihoidosta saadun yhden laatupainotetun lisdelinvuoden (QA-
LY) kustannukset vaihtelivat 10 000 ja 17 000 punnan vélilli (Ward ym. 2007). Lazar
ym. (2011) arvioivat, ettd senhetkiseen hoitotasoon verrattuna kustannussaéstostrate-
gian mukainen statiinihoito sydidnsairauksien priméarisessi ehkiisyssid sddstdisi vuosit-
tain terveydenhuoltokustannuksia Yhdysvalloissa 1,4 miljardia dollaria vuosina 2010—
2040 estden 14 000 syddnsairauskuolemaa vuodessa. Tutkimuksessa pdadyttiin siihen,
ettd statiinien kdyttdo on kustannusvaikuttavaa suurimmalle osalle ihmisisti, joilla on
kohtalaisesti kohonnut kolesteroli tai sepelvaltimotaudin riskitekijoitd edellyttden, ettd
he ottavat statiinitabletin pdividssi. Suomalaisen arvion mukaan statiinihoidon kustan-
nusvaikuttavuus sepelvaltimotaudin ehkéisyssd ndyttiisi riippuvan sairastumisriskisti ja
hoitoon sitoutumisesta (Aarnio ym. 2015).

Skotlantilaisessa satunnaistetussa tutkimuksessa arvioitiin potilaiden sairaalahoito-
palvelujen kayttod ja kustannuksia sekd elamdnlaatua 15 vuoden ajalta viiden vuoden
statiinihoidon perusteella (McConnachie ym. 2013). Valituilla 45-54-vuotiailla mies-
potilailla (joilla ei ollut aiemmin ollut syddninfarktia) viiden vuoden pravastatiinihoi-
to sddsti 15 vuoden seurannassa julkisia terveydenhoitokustannuksia 710 000 puntaa
1 000 potilasta kohti ja tuotti 136 laatupainotettua elinvuotta. Statiinihoito vihensi 163
sairaalahoitojaksoa ehkiisemailld sydin- ja verisuonisairaustapahtumia (cardiovascular
events) ja sddsti 1 836 sairaalahoitopdivdd 1 000 potilasta kohti. Hoito vihensi samalla
sairaalahoitoon hakeutumista syddninfarktin, aivohalvauksen, syddmen vajaatoiminnan
ja revaskulaarisaatiotoimenpiteiden takia. Tarkasteluajanjaksolla pravastatiinia kiytti-
neilld ei ilmennyt lisdystd kustannuksissa tai sairaalahoitojaksoissa myoskdin muiden
syiden kuten diabeteksen tai komplikaatioiden takia (McConnachie ym. 2013).

Kirjallisuuden perusteella néyttiisi silté, ettd statiinin kidytolld on ainakin tietyissd
potilasryhmissi yhteys pienempéin kuolleisuuteen. Statiinien kiytto on usein osoittau-
tunut kustannusvaikuttavaksi ja haittavaikutukset hyotyja pienemmiksi. Haittavaiku-
tuksista merkittdvin nayttdisi olevan diabetesriski.

Ideaalisti kustannusten ja hy6tyjen arvioinnin tulisi perustua satunnaistettuun tut-
kimusasetelmaan. Tédhén liittyy kuitenkin useita haasteita. Ensinnidkin sellaiset tut-
kimukset ovat kalliita ja vaikeasti toteuttavia ja jopa epieettisid. Toiseksi ne tehddin
useimmiten “laboratorio-olosuhteissa” eivitki heijasta arkielimin vaikuttavuutta. Tut-
kimuksessa kiytetty potilasaineisto on usein rajattu, mikd estdd tulosten yleistimisen.
Lisiksi statiinia koskevat tutkimukset ovat usein ldiketeollisuuden rahoittamia (Franco
ym. 2005), miki voi vaikuttaa siihen, ettd on julkaistu enemman sellaisia tuloksia, joissa
statiinin kdytt6 on osoittautunut kustannusvaikuttavaksi (Catala-Lopez 2013).
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Téssd tutkimuksessa pyritddn arvioimaan statiinin kdyton arkielimin hyotyjd ja
haittoja kiyttden aineistoa, joka kattaa kaikki uudet syddninfarktipotilaat Suomessa ko-
horttivuosina 1998-2011. T4lloin on my6s mahdollisuus tarkastella hyétyjen ja haitto-
jen ajallista kehitysta.
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4 Tavoite ja tutkimuskysymykset

amin tutkimuksen yleisend tavoitteena on kehittdid rekisteritietoihin perustuvan

laikehoidon kustannusten ja vaikuttavuuden tutkimuksen analyysimenetelmii.
Aluksi kartoitetaan, miten sydidninfarktipotilaiden reseptilidikkeiden kiytto ja kustan-
nukset ovat kehittyneet koko maassa ja sairaanhoitopiireissd vuodesta 1998 vuoteen
2013 saakka. Erityisend tavoitteena on arvioida sydaninfarktipotilaiden statiinien kay-
ton hyotyjd ja haittoja vuosina 1998-2011 hoitoon hakeutuneilla potilailla. Kiinnostuk-
sen kohteena on arvioida statiinien kdyton vaikutuksia kustannuksiin, kuolleisuuteen
ja sydédninfarktin uusiutumiseen sekd muiden sairauksien puhkeamiseen. Ladkehoidon
kustannusvaikuttavuutta arvioidaan vertailemalla statiinia kiyttineitd potilaita statiinia
kayttimattomiin hoidon kustannusten ja sdéstettyjen kuoleminen perusteella. Kustan-
nuksiin otetaan mukaan myos ldakehoidon jélkeinen sairaalapalvelujen kaytto.
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5 Tutkimusaineistot

5.1 PERFECT-aineisto

Keskeisimmin aineiston muodosti PERFECT-hankkeen vertailuaineisto (Peltola ym.
2011). Sydaninfarktipotilaita koskevia tuloksia on raportoitu aikaisemmissa julkaisuissa
(Hékkinen ym. 2002a, 2002b, 2007) sekd hankkeen Annals of Medicine -lehden teema-
numerossa (Héikkinen ym. 2011). T4td my6hempien vuosien tiedot on julkaistu hank-
keen kotisivuilla. PERFECT-vertailuaineisto siséltd4 tietoja potilaiden taustasta (ikd, su-
kupuoli, asuinpaikka), liitinnaissairauksista (Liitetaulukko 1), saamasta hoidosta ja sen
kustannuksista ja vaikuttavuudesta. PERFECT-vertailuaineiston Kela-korvaukselliset
lddkeostot on keritty Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) luokituksen mukaan,
mikd mahdollisti yksityiskohtaisemman lddkeryhmittiisen analyysin.!

5.2 Aineistojen muodostaminen

Tutkimuksen aineistot on muodostettu PERFECT-hankkeen vertailuaineistosta (N =
117 541),% joka sisltid tietoja hoitoilmoitusrekisterin mukaan Suomessa sairaaloiden ja
terveyskeskusten vuodeosastoilla hoidetuista syddninfarktipotilaista. Mukaan on otet-
tu kaikki potilaat, joille hoitojakson piddiagnoosiksi on merkitty sydininfarkti (ICD-
10: 121*-122%).* Aineistosta on poistettu (i) potilaat, jotka olivat olleet syddninfarktin
takia sairaalahoidossa edeltivin 365 vuorokauden aikana, (ii) pitkdaikaishoidossa sy-
déninfarktin toteamisen aikaan olleet potilaat ja (iii) alle 40-vuotiaat ja 85 vuotta tiyt-
tineet potilaat. Lisdksi aineistosta on poistettu henkil6t, joiden kotipaikkaa ei tunnettu
tai kotipaikaksi on syddninfarktin hoitojakson hoitoilmoituksessa merkitty ulkomaat tai
Ahvenanmaa. My0s ennen sairaalaan paisyi kuolleet sydaninfarktipotilaat jaivit tutki-
muksen tarkastelun ulkopuolelle, koska heisti ei alun perin ollut hoitotietoa hoitoilmoi-
tusrekisterissd eivitka he sitten olleet mukana PERFECT-hankkeen vertailuaineistossa.

1 ATC (Anatomical Therapeutic Chemical) -luokituksessa lidkkeet on jaettu ryhmiin sen mukaan, mihin elinjir-
jestelmién tai elimeen ne vaikuttavat sekd niiden terapeuttisten, farmakologisten ja kemiallisten ominaisuuksien
mukaan (Komulainen 2012).

2 Kuvio 1 koskee vuosien 1998-2011 aineistoa. Sydaninfarktipotilaiden lidkkeiden kéyton tarkastelussa kaytettiin
myos vuosien 2012 ja 2013 aineistoja, jolloin kokonaispotilasmaird oli 105 386.

3 *-merkinti viittaa siihen, ettd luokitus sisaltd kaikki alaryhmit (esim. 121* = 121.00-121.99).
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KUVIO 1. Aineistojen muodostaminen.

Kuviossa 1 on esitelty tutkimuksessa kiytettyjen aineistojen muodostaminen vuosil-
ta 1998-2011. Tarkasteluun on otettu mukaan ne potilaat, jotka ovat kotiutuneet 90 pii-
vin sisélld ensimmdisen syddninfarktihoitojakson (ns. indeksihoitojakson) alkamisesta
(N =100 118). Perusaineistoon on valittu ndistd mukaan ne, jotka ovat olleet kotiutumi-
sen jilkeen kotona ainakin seitsemin kokonaista pédivid perikkiin joutumatta tini aika-
na sairaalahoitoon (N = 93 123). Seitsemin péivin sisilld sairaalahoitoon joutuneiden
ja kuolleiden osuus aineistosta oli 7 %.

Taulukossa 1 on jaettu perusaineisto vuosittain neljadn ryhmiin sydaninfarktia edel-
tdvin ja sydininfarktin jilkeisen statiinien kdyton mukaan:* statiinin ostoja ennen in-
farktia ja infarktin jilkeen (ryhmi 1), statiinin ostoja ennen infarktia mutta ei infark-
tin jilkeen (ryhmad 2), ei statiinin ostoja ennen infarktia mutta ostanut infarktin jilkeen
(ryhmi 3) ja ei statiinin ostoja ennen infarktia eikd infarktin jilkeen (ryhmai 4). Suuri

4 Sydininfarktia edeltdvilld statiinien kdytolld tarkoitetaan sitd, onko potilas ostanut statiineja vuoden sisilld en-
nen sydéninfarktia. Vastaavasti sydaninfarktin jélkeiselld statiinien kéytolld tarkoitetaan sitd, onko potilas ostanut
statiineja vuoden sisilld syddninfarktista.
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5 Tutkimusaineistot

TAULUKKO 1. Perusaineiston jakaantuminen sydaninfarktia edeltdvan ja sen jalkeisen statiinien
kéyton mukaan 1998-2013 (N = 105 386), vuoden seuranta-aika

Kohortti- | Potilaita Statiinin ostoja Ei statiinin ostoja Statiinien
vuosi ennen sydaninfarktia ennen sydaninfarktia kokonaiskaytto
Sydaninfarktin jalkeen sydt;i;li;::rr]ktin
Statiinin Ei statiinin Statiinin Ei statiinin
ostoja ostoja ostoja ostoja
Ryhmd1(%) Ryhma2(%) | Ryhma3 (%) Ryhma4 (%) | Ryhmat1ja 3 (%)

1998 6930 9,5 11 39,4 49,9 489
1999 6928 13,5 1,4 43,5 41,5 57,0
2000 7073 16,7 1,2 44,5 37,6 61,2
2001 7 655 20,7 1,7 43,4 34,2 64,1
2002 7 496 23,2 1,5 48,0 27,3 71,1
2003 7479 25,9 1,6 49,7 22,8 75,7
2004 6 975 29,9 1,6 50,7 17,7 80,7
2005 6776 31,6 1,6 51,0 15,8 82,7
2006 6444 34,0 2,1 51,1 12,7 85,2
2007 5995 36,0 2,3 50,7 10,9 86,8
2008 5989 37,6 1,8 52,6 8,0 90,2
2009 5799 40,5 2,2 50,6 6,8 91,1
2010 5714 40,5 2,0 50,6 6,9 91,1
2011 5870 39,3 2,0 52,9 5,9 92,1
2012 5998 37,6 2,2 54,0 6,2 91,6
2013 6 265 37,2 1,8 53,9 7,1 91,1

osa sydédninfarktipotilaista on aloittanut statiinien kdyton vasta infarktin jilkeen (ryhma
3). Statiineja tdysin kdyttimattomien (ryhmad 4) osuus on laskenut selvisti, ollen 50 %
vuonna 1998 ja vuonna 2013 endid 7 %. Myos ennen infarktia ja infarktin jilkeen statii-
nia kéyttaneiden (ryhma 1) osuus on kasvanut. Infarktin jilkeen statiinin kdyton lopet-
taneiden (ryhma 2) osuus on keskimairin ollut koko tarkasteluajan 1-2 % (Taulukko 1).
Tdhian ryhmiidn kuuluvat my6s kuolleet, jotka eivit ole ehtineet ostaa ladkettd kotiutu-

misen jilkeen ennen kuolemaa.

Statiinin kdyton hyotyjen ja haittojen tilastollista tarkastelua varten muodostettiin
tutkimusaineisto (N = 60 404) (Kuvio 1). Tdhin aineistoon valittiin perusaineistosta
vain ensimmadisen sydaninfarktin potilaat, jotka eivit olleet kidyttineet statiineja ennen

syddninfarktia (ryhmit 3 ja 4).
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5.3 Kaltaistettu tutkimusaineisto

Kun ei-kokeelliseen asetelmaan perustuvalla tutkimuksella pyritddan arvioimaan in-
terventioiden, toimenpiteiden tai hoitokdytantojen vaikutuksia, on ongelmana se, et-
td potilaat eivit valikoidu vertailtaviin ryhmiin satunnaisesti, miki saattaa johtaa vir-
hepiitelmiin. Valikoitumista koskevaa harhaa voidaan korjata erilaisilla vakioinneilla ja
kaltaistamis-/vertaistamismenetelmilld (matching). Vertaistamisen perusajatus on kor-
vata satunnaistaminen havaittavilta ominaisuuksiltaan samanlaisten yksiloiden vertai-
lulla.

Téssd tutkimuksessa muodostettiin tutkimusaineistosta kaltaistettu tutkimusaineisto
soveltaen vastaavuuspistemairddn (propensity score) perustuvaa vertaistamismenetel-
mii (Rosenbaum ja Rubin 1983; Guo ja Fraser 2010). Samankaltaisten potilaiden (ver-
rokkien) valinnassa kdytettiin ldhimméan naapurin vertaistamisen menetelmdd (nearest
neighbour matching). Siind laskettiin ensin vastaavuuspisteméirit (propensity scores)
logistisella regressioanalyysilld, jossa selitettiin statiinihoidon aloittamista kuvaavaa kak-
siluokkaista muuttujaa valikoitumisessa relevanteiksi oletetuilla kaltaistusmuuttujilla
(Liitetaulukko 2). Estimoidun mallin perusteella laskettiin jokaiselle potilaalle ennus-
tettu todennikoisyys aloittaa statiinihoito eli asetelmaan sopiva vastaavuuspistemaira
(propensity score). Tamin jilkeen etsittiin koeryhmaiin sijoitetulle potilaalle kontrol-
liryhmasta verrokiksi vastaavuuspistemaéraltddn ldhin potilas. Koska luotu vastaavuus-
pisteméird on ominaisuudeltaan tasapainottava (balancing score, Austin 2011), alkupe-
rdisten kaltaistusmuuttujien jakauma on samankaltainen saman vastaavuuspisteméairin
saaneissa koe- ja kontrollipotilasryhmissd (Guo ja Fraser 2010).

Muodostimme ensiksi 14 vuotuista kaltaistettua aineistoa tutkimusaineistosta edelld
kuvatulla menetelmalli. Jokaiselle kohorttivuodelle sovitettiin logistinen regressiomalli,
jonka avulla selitettiin potilaiden statiinin kdyton aloittamista. Malleissa kaytettiin selit-
tdvind muuttujina 47 kaltaistusmuuttujaa (sukupuoli, seitseméin ikiryhmai, 20 aluetta
tai sairaanhoitopiirid, 14 liitinniissairautta, hoitopiivit seurantaa edeltivin vuoden ai-
kana, pallolaajennusta ja ohitusleikkausta ensimmadisen sairaalahoitokokonaisuuden ai-
kana sekd ACE:n estdjien ja beetasalpaajien kiytt6d ensimmaisen seitsemén paivan aika-
na kotiutumisesta tai seurantavuotta edeltivini vuonna) (Liitetaulukko 3).

Kun koeryhmain sijoitetulle potilaalle etsittiin kontrolliryhmésta verrokiksi vastaa-
vuuspistemdairiltiddn lahin potilas, kukin potilas kiytettiin vain kerran alenevassa jir-
jestyksessd molemmille ryhmille yhteisten vastaavuuspistemdirien (common support)
alueella ja maksimipoikkeaman (caliper) arvolla 0,004. Yleisesti maksimipoikkeama voi
suositusten mukaan olla 0,20 kerrottuna logistiseen malliin perustuvan ennustetun to-
dennikoisyyden keskihajonnalla (Cohran 1973). Lunt (2014) osoitti, ettd kapeamman
maksimipoikkeaman kiytt6 voi parantaa vastaavuuspistemdirddn perustuvan menetel-
min suorituskykyi ja siten johtaa pienempiidn harhaan ja tarkempiin kaltaistamisiin.
Tamin vuoksi vuositasoisessa kaltaistamisessa kiytettiin suositusarvoa pienempai mak-
simipoikkeaman arvoa. Kaltaistettu tutkimusaineisto on saatu yhdistimalld kaikki 14
vuotuista kaltaistettua aineistoa (N =28 412) (Kuvio 1).

Raportti 6/2016 « THL



TAULUKKO 2. Perusaineiston, tutkimusaineiston ja kaltaistetun aineiston vertailua

5 Tutkimusaineistot

Muuttuja Perusaineisto Tutkimusaineisto Kaltaistettu aineisto
(N=93123) (N = 60 404) (N =28 412)
Kylla* Ei? Kylla® Ei? Kylla* Ei?

Potilaat (N) 45542 47 581 34 681 25723 14 206 14 206
Kaikki (%) 48,9 51,1 57,4 42,6 50,0 50,0
Sukupuoli (mies) (%) 68,5 60,4 65,2 34,8 67,1 67,1
Keskimaarainen ika (v.) 65,6 70,4 64,6 70,1 67,0 67,1
Liitdnnaissairaudet (%)

Verenpainetauti 70,4 75,1 66,7 66,4 63,1 62,8
Eteisvarina 14,0 22,4 12,3 20,0 16,1 16,2
Syddamen vajaatoiminta 8,1 19,6 6,2 18,0 10,7 10,6
Diabetes 16,8 26,8 12,6 19,4 16,3 15,6
Alkoholismi 2,3 2,6 2,4 3,0 2,8 2,8
Ateroskleroosi 3,5 7,4 2,2 4,9 3,3 3,2
Syopa 71 10,3 6,7 10,0 8,4 8,1
COPD ja astma 13,6 17,6 12,8 16,8 14,8 14,6
Dementia 1,1 3,1 0,9 3,0 1,5 1,6
Masennus 9,0 12,5 8,3 11,9 9,8 9,8
Epilepsia 41 5,6 3,7 4,7 4,2 3,9
Parkinsonin tauti 1,0 1,9 0,8 1,9 1,2 1,3
Mielenterveyden hairict 3,9 6,5 3,8 7,5 5,2 51
Munuaisten vajaatoiminta 0,3 0,9 0,1 0,5 0,3 0,3
Ikdryhmit (%)

40-44-vuotiaat 2,9 1,2 3,3 1,7 2,6 2,4
45-49-vuotiaat 6,0 3,0 6,9 3,7 5,4 51
50—-54-vuotiaat 9,6 5,5 10,6 6,3 8,7 8,6
55—-59-vuotiaat 12,4 7,3 13,3 7,6 9,9 10,5
60—64-vuotiaat 13,8 9,7 14,2 9,2 12,2 12,4
65—69-vuotiaat 14,2 12,3 14,2 11,2 13,6 13,6
70—74-vuotiaat 15,8 17,7 14,9 16,5 16,8 16,8
75-79-vuotiaat 14,7 21,4 131 20,9 16,7 16,6
80—84-vuotiaat 10,7 21,9 9,5 22,9 14,0 13,9

1 Kylld = ostanut statiineja seitseman péivén sisalla kotiutumisesta.
2 Ei = ei ostanut statiineja seitsemén péivan sisélld kotiutumisesta.

Kaltaistamiskovariaattien keskiarvojen erot koe- ja kontrolliryhmissi ennen kaltais-
tamista (tutkimusaineistosta) ja kaltaistamisen jéilkeen (kaltaistetusta aineistosta) testat-
tiin Chi?- ja t-testilld (Liitetaulukko 2).

Taulukossa 2 kuvataan perus-, tutkimus- ja kaltaistettua aineistoa erdiden muuttu-

jien keskiarvoilla. Yleisesti ottaen kiyttdjaryhmien ikdjakaumat olivat erilaiset ja statii-

neja kdyttimattomien maari lisddntyi enemmain idn myota. Statiineja seitsemédn péivin
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sisdlld kotiutumisesta ostaneilla oli perus- ja tutkimusaineistossa vihemmin liitinnis-
sairauksia (kuten eteisvirinii, sydimen vajaatoimintaa, diabetesta, syopad, COPD:td ja
astmaa sekd mielenterveyden hairioitd). Kaltaistetussa aineistossa alkuperiisten kaltais-
tusmuuttujien jakauma oli hyvin samankaltainen molemmissa kayttdjaryhmissd (Tau-
lukko 2, Liitetaulukko 2 ).
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6 Sydaninfarktipotilaiden laakkeiden
kaytto vuosina 1998-2013

Téisséi luvussa tarkastellaan sydianinfarktipotilaiden reseptildikkeiden kiyttod ja kus-
tannuksia. Tarkastelu perustuu vuosia 1998-2013 koskevaan perusaineistoon (yh-
teensd N = 105 386). Tarkasteltavassa aineistossa on mukana kaikki 90 péivén sisalld sy-
déninfarktista kotiutuneet potilaat, jotka ovat olleet kotiutumisen jilkeen kotona elossa
ainakin seitsemdn pdivad joutumatta tdnd aikana takaisin sairaalahoitoon.
Tarkastelussa ladkkeen kiytolld tarkoitettiin sitd, ettd avohoidossa kdytettyd Kelan
korvaamaa reseptilddkettd on ostettu ainakin kerran. Tarkastelun kohteena olivat kaik-
ki ladkeryhmit, koska pyrimme kuvaamaan ldidkejirjestelmid Suomessa erilaisten ldi-
keryhmien korvausjdrjestelmassa tapahtuneiden muutosten aikana. Ladkkeiden kayttod
kuvattiin lddkkeitd kdyttineiden potilaiden osuudella ja kustannuksilla seki potilasta et-
td kayttdjad kohti. Yksityiskohtaisemmin kuvattiin sydian- ja verisuonitautien ldakkei-
den, diabeteslddkkeiden seki statiinien kidyttod vuosina 1998-2013. Lipideja muuntavi-
en ldakkeiden (sisiltden statiinit) kdytto4d tarkasteltiin myos sairaanhoitopiireittiin siten,
ettd HUS (Helsingin ja Uudenmaan sairaanhoitopiiri) on edelleen jaettu viiteen sairaan-
hoitoalueeseen. Ladkkeiden kustannukset on laskettu laskentavuoden hinnoin (kdyvin
hinnoin), jolloin kustannusten muutoksiin vaikuttaa ladkkeiden hintakehitys.
Liitetaulukoissa 4—6 on eritelty syddninfarktipotilaiden laikkeiden kiytto ja lddke-
kustannukset lddkeryhmittidin. Liitetaulukoiden luvut kuvaavat osuutta potilaista, jotka
ovat ostaneet lddkettd ainakin kerran vuoden sisilld syddninfarktista. Ladkkeiden kus-
tannukset on esitetty kaikkia potilaita ja lddkettd kiyttineitd potilaita kohti. Liitetau-
lukossa 4 ladkkeet on ryhmitelty ladkeryhmittdin ATC-koodin ensimmadisen kirjaimen
tarkkuudella (A-S). Téss4 liitetaulukossa on jatetty pois tutkimuksen kannalta epédolen-
naiset lddkeryhmit, joissa oli hyvin vihidn kayttdjia (ryhmét P ja V). Liitetaulukossa 5
tarkastellaan diabetesliidkkeitd (A10) sekid syddn- ja verisuonildidkkeisiin sisdltyvid ladke-
ryhmii (C01-C10)? ja liitetaulukossa 6 statiineja (CLOAA01-C10AA07).
Sydaninfarktipotilaiden kidypahintaiset ladkekustannukset potilasta kohti kasvoivat
vuosina 1998-2004 940 eurosta 1 650 euroon vuodessa, minki jalkeen ne pysyivit noin

1 Tarkastettavasta aineistosta ei ole poistettu niitd, jotka olivat olleet elossa kotona seitsemin ensimmaistd pdivid
kotiutumisesta mutta kuolivat myéhemmin tarkasteluajanjakson aikana.

2 Tatd luokittelua ei ole tehty sydinsairauksien perusteella, silld esimerkiksi ryhma ”C01. Sydénladkkeet” ei sisal-
14 kaikkia sydinpotilaiden kiyttamii lddkkeitd, kuten esimerkiksi beetasalpaajia, kalsiumkanavan salpaajia, eiki sta-
tiineja.
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1 500 eurossa vuoteen 2008 asti (Liitetaulukko 4). Vuonna 2011 ne olivat enii noin hie-
man yli 1 000 euroa ja sen jilkeen lhtivit taas nousuun (Liitetaulukko 4).

Tarkasteluajanjakson alkuvuosina aina vuoteen 2002 saakka yli 50 % syddninfarkti-
potilaiden lddkekustannuksista aiheutui syddn- ja verisuonisairauksien ladkkeistd (Liite-
taulukoissa 4). Vuoden 2007 jélkeen niiden osuus on ollut alle 30 %. Vuosina 2007-2009
sydaninfarktipotilaiden veritautien lddkkeiden (ATC-luokka B) (kdytdnnossd veren hyy-
tyvyyttd vihentédvien lddkkeiden, ATC B01) kustannukset olivat suuremmat kuin sydan-
ja verisuonisairauksien ldikkeiden kustannukset (Kuvio 2). Vuonna 2013 ruuansulatu-
selinten sairauksien ja aineenvaihduntasairauksien ldakkeitd kéytettiin noin 230 euron
edestd ja hermostoon vaikuttavia lddkkeitd hieman yli 100 euron edesti sydaninfarkti-
potilasta kohti (Liitetaulukko 4).

Perusaineiston potilaista lahes kaikki ovat ostaneet syddn- ja verisuonisairauksien
ladkkeitd — potilaiden osuus on vuodessa ollut vihintdin 97 %. Perusaineiston perus-
teella vuonna 2013 potilaista 88 % osti veritautien lddkkeitd, 65 % ruuansulatuselinten
ja aineenvaihduntasairauksien ldakkeitd ja 59 % hermostoon vaikuttavia ladkkeitd. Nai-
den kolmen lddkeryhmin kiyttdjaosuudet kasvoivat vuodesta 1998 vuoteen 2013 (Lii-
tetaulukko 4).

Vuonna 2013 diabeteslddkkeitd kiytti 27 % potilaista (Liitetaulukko 5). Kayttdji-
en osuus on noussut 8 %-yksikkod vuodesta 1998. Tamin lddkeryhman kustannukset
potilasta kohti ovat kolminkertaistuneet vuoden 1998 jilkeen (Liitetaulukko 5). Tama
selittyy silld, ettd sekd kiyttdjadosuus ettd kustannukset kiyttdjad kohti ovat kasvaneet.
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KUVIO 2. Sydaninfarktipotilaiden laakekustannukset potilasta kohti erdissé laakeryhmissa
(kdyvin hinnoin).
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6 Sydaninfarktipotilaiden laakkeiden kayttd vuosina 1998-2013
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KUVIO 3. Osuus sydaninfarktipotilaista, jotka ovat kéyttaneet lipideja muuntavia laékkeita
sairaanhoitopiireittdin tai -alueittain 1998-2013, kolmen vuoden liukuvat keskiarvot.

Vuosina 1998-2013 sydinldidkkeitd (C01) kidyttaneiden osuus viheni 91 %:sta 64 %:iin,
miki selittynee pddosin pitkdvaikutteisten nitraattien kdyton vihenemiselld, kun taas
reniiniangiotensiinijarjestelmédidn vaikuttavia lddkkeitda (C09) kayttineiden osuus nou-
si 44 %:sta 79 %:iin. Beetasalpaajien kiyttdjien osuus on ollut vdhintddn 90 % koko tar-
kasteltavan ajan (Liitetaulukko 5).

Lipidejd muuntavia lddkkeitéd (pddosin statiineja) kiyttdvien osuus on vuosina 1998—
2013 kasvanut 50 %:sta 92 %:iin (Liitetaulukko 5). Kdyttdjien osuus on lisddntynyt kai-
kissa sairaanhoitopiireissd (Kuvio 3). Samalla sairaanhoitopiirien viliset erot lddkkeitd
kayttiavien osuudessa ovat pienentyneet: 1990-luvun loppuvuosina suurin ero kdytti-
jien osuudessa kolmen vuoden liukuvassa keskiarvossa sairaanhoitopiirien vililld oli
28 %-yksikkod, kun tarkasteluajan lopussa vastaava ero oli endd 7 %-yksikkod. Kainuus-
sa kiyttdjien osuus on ollut muita alueita pienempi koko tarkasteltavan ajan. Porvoon
sairaanhoitoalueella oli ennen vuotta 2003 selvisti pienempi kiyttoprosentti kuin muis-
sa sairaanhoitopiireissd keskiméirin, mutta vuoden 2003 jilkeen kiyttoprosenttiosuus
on noussut keskimdiriiselle tasolle, ollen vililld jopa sitd suuremmaksi (Kuvio 3).

Lipidejd muuntavien lddkkeiden kustannukset potilasta kohti kasvoivat 2000-luvun
alkuvuosiin asti, minkd jialkeen kustannukset laskivat jyrkasti vuosien 2003—-2007 aikana.
Tdmin jidlkeen kustannukset laskivat edelleen hieman tasolle, jolta ne ovat taas nousseet
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KUVIO 4. Lipideja muuntavien ladkkeiden kustannukset potilasta kohti sairaanhoitopiireittain tai
-alueittain 1998-2013, kolmen vuoden liukuvat keskiarvot.

hieman vuoden 2010 jélkeen (Liitetaulukko 5). Kehitys on ollut samansuuntaista myos
alueellisesti tarkastellen (Kuvio 4). Kun kustannusero sairaanhoitopiirien vililld oli suu-
rimmillaan 225 euroa vuonna 2004, oli se endd 95 euroa vuonna 2013.

Kaikkien statiinien kiypéhintaiset kustannukset ovat laskeneet vuodesta 1998 vuo-
teen 2013 (Liitetaulukko 6). Simvastatiinin kustannukset ovat laskeneet huomattavasti
vuoden 2002 jilkeen. Rosuvastatiinin ja atorvastatiinin kustannukset kdantyivit laskuun
vuodesta 2006 alkaen. Rosuvastatiinin kustannukset kiyttdjaa kohti olivat korkeimmil-
laan vuonna 2009 kymmenkertaiset simvastatiinin kustannuksiin verrattuna, miké hei-
jastaa geneerisen simvastatiinin ja alkuperdisen rosuvastatiinivalmisteen vilistd suur-
ta hintaeroa. Vuonna 2013 hintaero oli 2,5-kertainen geneerisen rosuvastatiinin tultua
markkinoille.

Liitetaulukossa 7 on tarkasteltu statiineja seitsemin pdivin sisdlld kotiutumisesta os-
taneiden osuuksia ja liitetaulukossa 8 statiineja vuoden kuluessa sydidninfarktista osta-
neiden osuuksia. Perusaineiston perusteella monet statiineja aiemmin kidyttimattomisti
ovat aloittaneet statiinien kdyton vuoden 1998 jilkeen. Statiinin kdyton ensimmaisté ker-
taa aloittavien mairit lisddntyivit seitsemin pdivan seurannassa 24 %:sta 81 %:iin vuo-
sina 1998-2013 (Liitetaulukko 7) ja vuoden seurannassa vastaavasti 44 %:sta 88 %:iin
(Liitetaulukko 8).
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KUVIO 5. Osuus uusista statiinin kayttajistd, jotka ovat ostaneet simvastatiinia tai atorvastatiinia
seitseman paivan ja vuoden kuluessa kotiutumisesta.

Ajanjaksolla 1998-2002 keskimadrin 60 % uusista kdyttéjistd oli vuoden aikana osta-
nut simvastatiinia (Kuvio 5). Tamai osuus laski alle 50 % vuosina 2003—-2005, minka jal-
keen kasvoi noin 95 %:iin vuonna 2007. T4dtd vastasi vuoden 2006 atorvastatiinin ostaji-
en osuuden viheneminen. Nama muutokset selittyivit atorvastatiinin ja rosuvastatiinin
korvausrajoituksella vuonna 2006.

Vuoden 2008 jilkeen on simvastatiinia ostaneiden osuus uusien kiyttdjien keskuu-
dessa laskenut, samalla kun atorvastatiinia ostaneiden osuus on nopeasti kasvanut (Ku-
vio 5 ja Liitetaulukko 8). Vuonna 2009 my®s atorvastatiinin kustannukset kiyttdjad koh-
den pienenivit (Liitetaulukko 6), miki selittynee korvattavien atorvastatiinin hintojen
alentumisena. Vuonna 2005 olivat atorvastatiinin kustannukset kayttdjad kohti yli kuu-
si kertaa korkeammat kuin simvastatiinin vastaavat kustannukset. Vuonna 2013 vastaa-
va suhde oli hieman yli kaksi (Liitetaulukko 6). Rosuvastatiinia ostaneiden osuus uusista
kayttdjistd on vuoden 2006 jlkeen ollut seitsemén péivin seurannassa 0—2 % (Liitetau-
lukko 7) ja vuoden seurannassa 3—8 % (Liitetaulukko 7). Pravastatiinin kdyttdjien osuus
kasvoi vuoteen 2003 asti, mink4 jilkeen se pieneni huomattavasti (Liitetaulukko 8).
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7 Statiinin kayton hyotyjen ja haittojen
arviointi

7.1 Menetelmat ja muuttujat

Statiinin hy6tyjen ja haittojen arvioinnissa kiytettiin tutkimusaineistoa ja kaltaistettua
aineistoa. Ndmi sisilsivit syddninfarktipotilaat, jotka eivit olleet kiyttineet statiineja
ennen sydidninfarktia (Kuvio 1).

Perusanalyysit

Hy®étyjd ja haittoja mitattiin eloonjddmisen todennikoisyydelld, kuolleisuudella, uusin-
tasydaninfarktin, diabeteksen, munuaisten vajaatoiminnan tai aivoverenkiertohdirion
ilmaantumisella, pitkdaikaiseen hoitoon joutumisella ja hoidon kustannuksilla. Tutki-
muksessa tarkasteltiin myds statiinien kdyton vaikutusta haimatulehduksen ilmaantu-
miseen. Uusia haimatulehduksia ilmaantui kuitenkin erittdin vihian, minki vuoksi sta-
tiinien kidyton vaikutusta haimatulehdusriskiin ei voitu tarkemmin arvioida.'

Uusintasyddninfarktilla tarkoitetaan potilaan kotiutumisen jilkeen tapahtunut-
ta uutta sairaalahoitojaksoa sydininfarktin vuoksi (pdadiagnoosi ICD-10: 121%, 122*).2
Henkilon joutuminen pitkaaikaishoitoon on madritelty siten, ettd hianelld on ollut ko-
tiutumisen jilkeen yli 90 péivin pituinen hoitojakso tai hoitoilmoitusrekisteriin on mer-
kitty pitkdaikaishoidon péitos. Liitetaulukossa 9 on esitetty diabeteksen, munuaisten va-
jaatoiminnan ja aivoverenkiertohiirion méirittelyt.?

Hoitokustannukset sisélsivit sairaalakustannukset ja ldikekustannukset. Sairaala-
kustannukset sisélsivit sairaala- ja avohoidon kustannukset, mutta lddkekustannukset
koskivat vain avohoidossa kiytettyja Kelan korvaamia reseptilddkkeitd. Sairaalakustan-
nukset perustuivat PERFECT-hankkeessa laadittuun kustannusaineistoon, jossa jokai-
nen hoitoilmoituksilla raportoitava tapahtuma on luokiteltu kiytettivissd olevien kus-
tannustietojen mukaisiin mahdollisimman tarkkoihin ryhmiin. Hoitoilmoitukset on
luokiteltu vuoden ja ns. DRG-luokan mukaan sekd sitd vastaavasti esim. pitkaaikais-

1 Tutkimusaineistosta (N = 60 330) haimatulehduksen sai vuoden sisilld kotiutumisesta 74 henkil$ ja viiden vuo-
den sisilld kotiutumisesta 277 henkilod (0,46 %). Ndmi potilaat jakautuivat tasaisesti kahteen ryhmadén: statiinin
kayttajiin ja statiineja kdyttdiméttomiin.

2 Tutkimusaineistoista on jo poistettu viikon sisilld kotiutumisesta uusintainfarktin saaneet potilaat.

3 Niitd haittatapahtumia koskevissa analyyseissi tutkimusaineistoista oli poistettu potilaat, joilla oli ollut ko. sai-
raus ennen sydéninfarktia.
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KUVIO 6. Sydaninfarktipotilaiden ja heista statiineja ostaneiden potilaiden maara
tutkimusaineistossa (N = 60 404), 1998-2011.

hoidossa ja vanhustenhoidossa palvelualan mukaan. Néiden tekijoiden yhdistelmalle on
muodostettu kdypidhintaiset kustannukset kidytettdvissd olevien kustannustietojen pe-
rusteella. Jokaiselle hoitotapahtumalle on siten olemassa laskennallinen piivikohtainen
kustannus, jota on kiytetty hoidon kustannusten laskennassa.

Sairaalakustannukset muutettiin vuoden 2011 hintatasoon Tilastokeskuksen julkis-
ten menojen (kuntatalouden terveydenhuollon) hintaindeksilld ja ladkekustannukset re-
septilddkkeiden tukkuhintaindeksilla (www.tilastokeskus.f1).

Tutkimuksessa statiinien kiytt6d mitattiin silld, oliko potilas ostanut statiineja en-
simmdisen viikon sisilld kotiutumisesta vai ei. Vastaavasti statiinin kdyttdja (ei-kdyttdja)
oli potilas, joka oli ostanut statiinia tai aloittanut statiinin kdyton (ei ollut ostanut sta-
tiinia tai ei ollut aloittanut statiinin kdytt6d) ensimmadisen viikon aikana kotiutumises-
ta. Tutkimusaineistossa statiineja ensimmadisen viikon aikana kotiutumisesta ostaneiden
potilaiden osuus eli statiinin kiyttdjien osuus kasvoi merkittavisti vuodesta 1998 vuo-
teen 2011, ollen 25-40,3 % vuosina 1998-2001, 51,7-74,6 % vuosina 2002—2007 ja 79,8—
85,1 % vuosina 20082011 (Kuvio 6). Tulosten perusteella paadyttiin tekemdén analyy-
sit sekd koko tutkimusajanjaksosta etti erikseen ajanjaksoista 1998-2001, 2002—-2007 ja
2008-2011. Siten statiinin kdyton aloittaneiden osuus oli vuosina 1998-2001 alle 50 %,
vuosina 2002-2007 50-79 % ja vuosina 2008—2011 vdhintdin 80 %. Taulukossa 3 on esi-
tetty tirkeimpien muuttujien keskiarvot sekd koko tutkimusajanjaksona ettd erikseen
tarkasteltavana kolmena ajanjaksona.

Tarkasteltaessa statiinien kdyton vaikutusta kokonaiskuolleisuuteen on kiytetty Co-
xin regressio- ja logit-malleja (Cox 1977; Hosmer ym. 2008). Yhteyttd statiinien kiy-
ton ja uusintasydianinfarktin, pitkdaikaiseen hoitoon joutumisen, diabeteksen, aivove-

Raportti 6/2016 « THL

33



34

LAAKKEET SYDANINFARKTIN HOIDOSSA

renkiertohdiriéiden tai munuaisten vajaatoiminnan ilmaantumisen vililld on tarkasteltu
kilpailevien riskien regressiomallilla (Fine ja Gray 1999) ja multinomiaalisella logit-mal-
lilla ottaen huomioon samanaikainen kilpaileva kuolemanriski. Statiinien kdyton vaiku-
tusta hoitokustannuksiin on arvioitu soveltamalla yleistetty4 lineaarista mallia (jolla on
gammajakauma ja logaritminen linkkifunktio) (McCullagh ja Nelder 1989).

Statiinien kdyton muuttujan verrannollisuusoletuksen paikkansapitdvyyttd on tar-
kistettu skaalattuihin Schoenfeldin residuaaleihin perustuvalla testilli (Grambsch ja
Therneau 1994). Menetelmin mukaan ensin skaalatut Schoenfeldin residuaalit laske-
taan kdytettyyn malliin sisdltyvien kovariaattien suhteen, minkai jilkeen residuaalit selit-
tyvit yleistetyssd lineaarisessa regressioanalyysissd seuranta-ajalla. Mikili seuranta-ajan
regressiokerroin ei poikkea (poikkeaa) tilastollisesti merkitsevisti nollasta, niin verran-
nollisuusoletus (proportionality assumption) on (ei ole) voimassa tarkistetun muuttu-
jan suhteen.

Koska ensisijainen kiinnostuksemme on statiinien kdyton vaikutus tulosmuuttujiin,
raportoimme vain statiinien kiyttod koskevat tulokset estimoiduista malleista. Tuloksi-
na raportoidaan hasardisuhteet ja rajavaikutukset. Hasardisuhteet on saatu estimoiduis-
ta Coxin ja kilpailevien riskien regressiomalleista ja rajavaikutukset logit-malleista ja
multinomiaalisista logit-malleista seki yleistetyistd lineaarisista malleista. Coxin regres-
sion hasardisuhde (hazard ratio, HR) on suhteellisen riskin mitta, joka kuvaa statiinien
kayton (positiivista tai negatiivista) vaikutusta tulosmuuttujan ilmaantumiseen, esim.
kuolleisuuteen. Jos hasardisuhteen arvo on suurempi (pienempi) kuin yksi, statiinien
kaytolld on kuolemanriskid lisddva (vahentdvi) vaikutus; jos hasardisuhteen arvo on yk-
si, statiinien kaytolli ei ole vaikutusta kuolleisuuteen. P-arvot mittaavat mallin tulosten
tilastollista merkitsevyytti. Kilpailevien riskien regression hasardisuhde (subhazard ra-
tio, SHR) voidaan tulkita samalla tavalla kuin Coxin regression hasardisuhde.

Statiinien kaytto oli malleissa selittdvand muuttujana kaksiluokkainen. Kun statii-
ninkidyttomuuttuja ja tulosmuuttuja (esim. kuolleisuus) ovat kaksiluokkaisia, logit-mal-
lin ja multinomiaalisen logit-mallin avulla laskettu statiinien kdyton rajavaikutus (mar-
ginal effect) mittaa diskreetin muutoksen tulosmuuttujan ilmaantumiseen: esimerkiksi
kuinka monta %yksikkod ennustettu kuolemanriski muuttuu, kun selittivi statiinin-
kayttomuuttuja saa arvon yksi nollan sijasta. Kun tulosmuuttuja on jatkuva (tdssi hoi-
tokustannus), statiinien kdyton rajavaikutus hoitokustannuksiin kuvaa sité, kuinka pal-
jon ennustetut hoitokustannukset (euroina) muuttuisivat, jos statiinin ei-kayttdja olisi
ollut statiinin kayttija.

Herkkyysanalyysit

Perusanalyyseissd on tarkasteltu statiinihoidon vaikuttavuuden mittareita (kuolleisuut-
ta, uusintainfarktia, diabeteksen, munuaisten vajaatoiminnan tai aivoverenkiertohiirion
ilmaantumista, pitkdaikaishoitoon joutumista ja hoitokustannuksia) yhden vuoden seu-
rannassa. Tdlloin mallit kdyttivét selittdvind muuttujana kaksiluokkaista statiininkayt-
tomuuttujaa, joka kertoi, oliko potilas ostanut statiineja ensimmdisen viikon sisélld ko-
tiutumisesta vai ei.
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TAULUKKO 4. Statiinihoidon hydtyja ja haittoja koskevissa analyyseissa kaytetyt aineistot

LAAKKEET SYDANINFARKTIN HOIDOSSA

Seuranta-aika, Tutkimus-  Kaltaistettu Tulosmuuttuja tai selitettivd muuttuja
potilasjoukko aineisto (N) aineisto (N)

ja statiininkaytto- Kuolleisuus Uusintasy- Pitkaai- Hoitokus-
muuttuja daninfarkti kaishoito  tannus
Vuoden seurantajakso

Kaikki potilaat

Kayttémuuttuja oli kaksiluokkainen tai aikariippuva

1998-2011 60 404 28412 X X X X
1998-2001 21622 12070 X X X X
2002-2007 25766 12690 X X X X
2008-2011 13016 3652 X X X X
Poistettu ne potilaat, jotka kuolivat seurannan aikana

Kayttomuuttuja oli kaksiluokkainen

1998-2011 56 126 26 428 X
1998-2001 19726 11423 X
2002-2007 24012 11700 X
2008-2011 12388 3305 X
Viiden vuoden seurantajakso

Kaikki potilaat

Kayttémuuttuja oli aikariippuva

1998-2007 47 310 24722 X X

1998-2001 21622 12070 X

2002-2007 25688 12652 X X

Poistettu ne potilaat, jotka kuolivat seurannan aikana

Kayttémuuttuja oli kaksiluokkainen

1998-2007 26 439 18 857

1998-2001 10292 9744

2002-2007 16 147 9113 X

Tutkimusasetelman puutteena oli se, ettd osa potilaista, jotka eivit ostaneet statiine-

ja ensimmdisen viikon aikana kotiutumisen jilkeen, ostivat niitd myohemmin. Siten ei-
kayttdjien ryhmain sisiltyl my6s nditéd statiinin kdytén myohemmin aloittaneita poti-
laita. Eri aineistoissa 29—43 % ei-kayttdjistd osti statiineja my6hemmin seurantavuoden

aikana. Taman harhan eliminoimiseksi kokonaiskuolleisuuden, uusintasydidninfark-

tin ja muiden haittavaikutuksien ilmaantumista on myos tarkasteltu kayttimalld aika-

riippuvaa kdyttomuuttujaa kaksiluokkaisen kdyttomuuttujan sijasta. Lisdksi pidensim-
me seuranta-aikaa viideksi vuodeksi, jolloin analyysit tehtiin ainoastaan aikariippuvalla
kayttomuuttujalla. Taulukossa 4 ja liitetaulukossa 10 on kuvattu aineistot, joita on kiy-

tetty perusanalyyseissd ja herkkyysanalyyseissa.
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7.2 Tulokset

Kuolleisuus

Vuoden seurannassa statiinien kidyttoon ndyttdisi liittyvidn elinajan piteneminen. Sta-
tiinien kayttdjilld havaittiin olevan pienempi kuolemanriski kuin ei-kéyttidjilld. Statii-
ninkdyttomuuttujan ollessa kaksiluokkainen kaikki estimoidut hasardisuhteet olivat
arvoltaan alle yhden: HR 0,53-0,61 tutkimusaineistossa ja HR 0,65-0,74 kaltaistetussa
aineistossa (Taulukko 5). Niin ollen kuolemanriski vuoden aikana oli statiinien kaytta-
jilld 2647 % (eli 39—47 % tutkimusaineistossa ja 26—35 % kaltaistetussa aineistossa) pie-
nempi kuin statiinin ei-kayttdjilla. Logit-malleista laskettujen rajavaikutusten perusteella
statiinien kéyttdjien kuolemanriski oli tutkimusaineistossa 2,7-3,1 %-yksikkod ja kaltais-
tetussa aineistossa 1,5-3,6 %-yksikkod pienempi kuin ei-kayttdjilld (Taulukko 5). Koko
tutkimusajanjaksoa ajatellen vuoden seurannan mallien perusteella laskettu negatiivinen
rajavaikutus kuolleisuuteen oli tutkimusaineistosta 0,031 ja kaltaistetusta aineistosta 0,024.

TAULUKKO 5. Estimointitulokset: statiinit ja kuolleisuus

Seuranta- Statiininkayttomuuttuja
:}:i}akso Kaksiluokkainen Aikariippuva
ja aineisto Rajavaikutus 95 % Hasardisuhde 95 % Hasardisuhde 95 %

ME luottamusvali HR luottamusvali HR luottamusvali
Vuoden seurantajakso
1998-2011
Z‘I‘:z:gé‘s -0,031***  -0,035 -0,026 0,607** 0,561 0,658 | 0,555** 0,513 0,599
aKfrIZ?;Eett“ -0,024***  -0,030 -0,018 0,692** 0,630 0,759 | 0,593** 0,541 0,651
1998-2001
Z:‘:::::;‘S -0,030***  -0,040 -0,020 0,660™* 0,577 0,756 | 0,590** 0,521 0,668
gﬂ?;ﬁett“ -0,015**  -0,023 -0,007 0,743** 0,633 0,873 | 0,638** 0,544 0,749
2002-2007
Z:‘::::t’é‘s' -0,031**  -0,038 -0,024 0,590** 0,526 0,662 | 0,523** 0,467 0,587
aKiar:?i;Zett“ -0,029***  -0,039 -0,020 0,667** 0,584 0,761 | 0,566** 0,497 0,646
2008-2011
Z:‘:::?t‘::s -0,027**  -0,035 -0,019 0,5526** 0,435 0,636 | 0,525** 0,432 0,639
:?r:fe?;i?ttu -0,036**  -0,054 -0,017 0647** 0,516 0811 | 0614** 0490 0,770

*p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001

Lihavoitu luku: verrannollisuusoletuksen testi mallissa kaytetylle statiininkayttomuuttujalle p < 0,05. Naita tuloksia ei otet-
tu huomioon raportissa.
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Niistd rajavaikutuksista laskettuna noin 330-420 uuden, aiemmin statiinia kdyttimatto-
min sydédninfarktipotilaan statiinihoidolla olisi voitu vilttid kymmenen kuolemaa.*

Vaikka kaikki hasardisuhteet ovat tilastollisesti erittdin merkitsevii, statiinien kaytto-
muuttujan verrannollisuusoletus kahdessa mallissa ei ollut voimassa (silli testin merkit-
sevyystaso oli vield alle 0,05) (Taulukko 5). Niissdkin tapauksessa logit-malli tuotti myos
tilastollisesti merkitsevii tuloksia.

Herkkyysanalyysissd, jossa statiinin kdytto oli mukana aikariippuvana selittivina
muuttujana, hasardisuhteet olivat hieman pienempii (HR 0,52-0,64) kuin perusanalyy-
sissi (HR 0,53-0,74) (Taulukko 5). Koko tarkasteluaikana voimassa olevat hasardisuh-
teet tutkimusaineistosta olivat 0,61 (kdyttomuuttujan ollessa kaksiluokkainen) ja 0,55
(kdyttdmuuttujan ollessa aikariippuva).

Viiden vuoden tarkastelussa kaikki hasardisuhteet aikariippuvalle kdyttomuuttujalle
olivat pienempid kuin 1. Lihes kaikki estimoitujen mallien kokonaistestit ja verrannolli-
suusoletuksen testit eivdt puoltaneet Coxin regressiomallin kdyttod. Taman vuoksi em-
me raportoineet kuolleisuutta koskevia tuloksia viiden vuoden analyyseist.

Analyyseissd on kiytetty statiininkdyttomuuttujan sijasta myos adherensista muo-
dostuvaa kaksiluokkaista muuttujaa.’ Tdma kertoo sen, oliko henkilon statiinin kidyton
adherenssi vihintdan 80 % vai ei. Tarkastelussa analyysiaineistoista on poistettu ne, jot-
ka kuolivat 30 pdivin aikana kotiutumisen jéilkeen.

Kun vuoden seurannan analyyseissi kiytettiin adherenssimuuttujaa, hasardisuhteen
arvot olivat hiukan suurempia kuin perusanalyysissid (ei raportoitu taulukoissa). Las-
ketut hasardisuhteen arvot ensimmadiselle ja viimeiselle ajanjaksolle olivat 0,72 (luot-
tamusvili: 0,62-0,82) ja 0,67 (luottamusvili: 0,56—0,81) tutkimusaineistosta ja vastaa-
vasti 0,80 (luottamusvili: 0,67-0,92) ja 0,71 (luottamusvili: 0,56-0,90) kaltaistetusta
aineistosta. Hasardisuhteen arvot koko tutkimusajanjaksolle ja toiselle ajanjaksolle oli-
vat 0,66 (luottamusvili: 0,61-0,71) ja 0,61 (luottamusvili: 0,55-0,69) tutkimusaineis-
tosta ja vastaavasti 0,70 (luottamusvili: 0,64-0,77) ja 0,65 (luottamusvili: 0,56—0,90)
kaltaistetusti aineistosta. Verrannollisuusoletuksen testit ndiden kahden ajanjakson esti-
moiduissa malleissa kéytetylle adherenssimuuttujalle olivat kuitenkin tilastollisesti mer-
kitsevid. Rajavaikutusten perusteella kuolemanriskit adherenssimuttujalla olivat hieman
suurempia kuin kdyttomuuttujaan perustuvissa analyyseissa. Statiinia jatkuvasti kdytti-
neiden (adherenssi) kuolemanriski oli tutkimusaineistossa 1,6—2,8 (luottamusvilit: 0,9—
2,3 ja 2,1-3,4) %-yksikkod ja kaltaistetussa aineistossa 1,1-3,0 (luottamusvilit: 0,3-1,9
ja 2,0-3,9) %-yksikkod pienempi kuin ei-kayttajilla.

Uusintasydaninfarkti

Vuoden seurannassa saatujen hasardisuhteiden ja rajavaikutusten perusteella riski saa-
da uusintasydadninfarkti, kun huomioidaan samanaikainen kilpaileva kuolemanriski, ei
ollut tilastollisesti merkitsevisti yhteydessa statiinin kdyttoon (Taulukko 6). Aikariippu-

4 Arviot on tehty olettamalla, ettd koko tarkasteluajanjakson tutkimusaineistojen keskimédariinen kuolleisuus va-
henisi rajavaikutuksen osoittamalla 2,4-3,1 %-yksikolla.

5 Adherenssilla tarkoitetaan osuutta seuranta-ajan pdivistd, joina henkil6 on kayttianyt laakettd. Yleisesti oletetaan,
etté lddkettd on otettava yksi tabletti pdivissi. (Ks. esim. Ruokoniemi ym. 2014.)
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vaan statiinien kdyttomuuttujaan perustuvassa herkkyysanalyysissd uusintasyddninfark-
tin riski ei myoskdin ollut tilastollisesti merkitsevi yhden vuoden ja viiden vuoden seu-
rannassa (Taulukko 6).

TAULUKKO 6. Estimointitulokset: statiinit ja uusintasydaninfarkti

Seuranta- Statiininkdyttomuuttuja
a!ka,. Kaksiluokkainen Aikariippuva
ajanjakso
ja aineisto Rajavaikutus 95 % Hasardisuhde 95 % Hasardisuhde 95 %

ME luottamusvali HR luottamusvali HR luottamusvali
Vuoden seurantajakso
1998-2011
Tutkimus- -0,0005 ns -0,006 0,005 0983 ns 0917 1,053 | 1,014 ns 00946 1,086
aineisto
aK;'E?;Ze”“ -0,0011 ns -0,008 0,005 0988 ns 0912 1,070 | 1,006 ns 0927 1,091
1998-2001
Tutkimus- 0,0043 ns -0,005 0,014 1,021 ns 0921 1,131 | 1,031 ns 0933 1,139
aineisto
Kaltaistettu 0,0056 ns -0,005 0,016 1,067 ns 00946 1,203 | 1,072 ns 0948 1,212
aineisto
2002-2007
Tutkimus- -0,0047 ns -0,012 0,003 0936 ns 0,845 1,038| 0993 ns 0,894 1,103
aineisto
Kaltaistettu | - 106> ns -0,016 0004 0936 ns 0833 1,052| 0988 ns 0877 1,113
aineisto
2008-2011
:‘:z:ggs -0,0021 ns -0,012 0,007 0977 ns 0,786 1,214 | 0939 ns 0,747 1,182
gf‘r::‘s'ize““ -0,0055 ns -0,022 0,011 0911 ns 0,695 1,193 0842 ns 0,638 1,110

Viiden vuoden seurantajakso
1998-2007
Tutkimus-
aineisto
Kaltaistettu
aineisto
1998-2001
Tutkimusai-
neisto
Kaltaistettu
aineisto
2002-2007
Tutkimus-
aineisto

Kaltaistettu
aineisto

1,005 ns 0,943 1,071

1,015 ns 0,940 1,096

0,998 ns 0,913 1,091

1,023 ns 0915 1,143

1,006 ns 0,917 1,104

1,012 ns 0,910 1,126

*p £0,05;* p<0,01; *** p £0,001; ns = ei tilastollisesti merkitseva tasolla 0,05 (p > 0,05)
HR = kilpailevien riskien mallin avulla laskettu hasardisuhde on ns. subhazard ratio (SHR)
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Diabetes

Yhden vuoden seurannassa statiinin kidytto ei ollut yhteydessi diabetesriskiin perusa-
nalyysissd kdyttomuuttujan ollessa malleissa kaksiluokkainen. Sen sijaan kun statiinin
kaytto oli malleissa aikariippuvana muuttujana, oli sill4 tilastollisesti merkitsevi diabe-
teksen riskid vdhentdvi vaikutus molemmissa tutkimusaineistoissa koko tarkasteltava-
na aikana (HR 0,75 ja 0,81) ja lisdksi kaltaistetussa aineistossa ensimmaéiselld aikajaksol-
la (HR 0,68) sekd tutkimusaineistossa kahdella viimeiselld ajanjaksolla (HR 0,70 ja 0,65)
(Taulukko 7).

Viiden vuoden tarkastelu antoi kolme tilastollisesti merkitsevdi pdinvastaista tulosta
(Taulukko 7). Kun statiinin kdyttod mitattiin aikariippuvana muuttujana, statiinin kay-
ton yhteys kohonneeseen diabetesriskiin havaittiin molemmista aineistoista koko tar-
kasteltavana aikana (HR 1,13 ja 1,12) ja tutkimusaineistosta vain ensimmadiselld ajan-
jaksolla (HR 1,18). Laskettujen hasardisuhteiden perusteella riski sairastua diabetekseen
viiden vuoden aikana oli statiinin kayttdjilla 12-18 % suurempi kuin statiinin ei-kdyt-
tajilla.

Munuaisten vajaatoiminta

Myéskddn munuaisten vajaatoiminnan riskiin ei statiinin kiytolld ollut tilastollises-
ti merkitsevdd vaikutusta yhden vuoden seurannassa kun statiininkdyttomuuttuja oli
malleissa kaksiluokkainen (ei raportoitu taulukkona). Kun analyysissd kiytettiin aika-
riippuvaa kiyttdmuuttujaa, statiinin kdytto nayttiisi liittyvdn pienempdin riskiin sai-
rastaa munuaisten vajaatoimintaa ensimmdiselld ajanjaksolla: HR 0,632 (luottamusvili:
0,400-0,995) tutkimusaineistosta ja HR 0,539 (luottamusvili: 0,292-0,997) kaltaistetus-
ta aineistosta. Sen sijaan kaikki tulokset viiden vuoden tarkastelusta, missd kaytettiin ai-
kariippuvaa kiyttomuuttujaa, viittaavat siihen, ettd statiinin kadytolla ei ole tilastollisesti
merkitsevdd munuaisten vajaatoiminnan riskid vihentédvéa tai lisdavaa vaikutusta.
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TAULUKKO 7. Estimointitulokset: statiinit ja diabetes

7 Statiinin kayton hyétyjen ja haittojen arviointi

Seuranta-
aika,

ajanjakso
ja aineisto

Statiininkdyttomuuttuja

Kaksiluokkainen

Aikariippuva

Rajavaikutus

ME

95 % Hasardisuhde

luottamusvali HR

95 %

luottamusvali

Hasardisuhde

HR

95 %
luottamusvali

Vuoden seurantajakso

1998-2011
Tutkimus-
aineisto

Kaltaistettu
aineisto

1998-2001

Tutkimus-
aineisto
Kaltaistettu
aineisto
2002-2007
Tutkimus-
aineisto
Kaltaistettu
aineisto
2008-2011
Tutkimus-
aineisto

Kaltaistettu
aineisto

-0,0008

-0,0009

0,0001

-0,0016

-0,0020

-0,0021

0,0021

0,0058

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns

-0,004 0,003 0,989

-0,005 0,003 0,964

-0,005 0,005 0,993

-0,007 0,004 0,920

-0,007 0,003 0,941

-0,008 0,004 0,920

-0,011 0,015 1,149

-0,008 0,020 1,225

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns

0,862

0,815

0,784

0,701

0,765

0,719

0,804

0,776

1,135

1,140

1,258

1,208

1,158

1,176

1,642

1,934

0,750

0,806

0,866

0,679

0,695

0,810

0,645

1,126

ns

sk

ns

*%

ns

0,653

0,683

0,683

0,521

0,564

0,631

0,470

0,735

0,861

0,951

1,097

0,885

0,857

1,040

0,887

1,723

Viiden vuoden seurantajakso

1998-2007
Tutkimus-
aineisto

Kaltaistettu
aineisto

1998-2001

Tutkimus-
aineisto
Kaltaistettu
aineisto
2002-2007
Tutkimus-
aineisto

Kaltaistettu
aineisto

1,132

1,115

1,184

1,101

1,092

1,125

ok

sk

ns

ns

ns

1,037

1,002

1,045

0,943

0,961

0,969

1,236

1,242

1,341

1,285

1,241

1,306

*p<0,05;* p<0,01; *** p <0,001; ns = ei tilastollisesti merkitseva tasolla 0,05 (p > 0,05)
HR = kilpailevien riskien mallin avulla laskettu hasardisuhde on ns. subhazard ratio (SHR)
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TAULUKKO 8. Estimointitulokset: statiinit ja aivoverenkiertohairiot

Seuranta- Statiininkayttomuuttuja
:J!:?]'jakso Kaksiluokkainen Aikariippuva
ja aineisto Rajavaikutus 95 % Hasardisuhde 95 % Hasardisuhde 95 %
ME luottamusvali HR luottamusvali HR luottamusvali

Vuoden seurantajakso
1998-2011

Tutkimus- -0,0025 ns -0,005 0,000 0,853 * 0,731 0,995 0,874 ns 0,753 1,016
aineisto

Kaltaistettu -0,0028 ns -0,006 0,000 0,854 ns 0,715 1,020 0,891 ns 0,743 1,070
aineisto

1998-2001

Tutkimus- -0,0006 ns -0,006 0,004 0,951 ns 0,750 1,205 0,907 ns 0,723 1,139
aineisto

Kaltaistettu -0,0011 ns -0,006 0,004 0,943 ns 0,715 1,243 0,887 ns 0,666 1,181
aineisto

2002—-2007

Tutkimus- -0,0053 **  -0,009 -0,002 0,714 ** 0,568 0,899 0,727 ** 0,577 0,916
aineisto

Kaltaistettu -0,0058 * -0,011 -0,001 0,741 * 0,570 0,962 0,766 * 0,588 0,997
aineisto

2008-2011

Tutkimus- -0,0001 ns -0,005 0,005 1,013 ns 0,669 1,536 1,356 ns 0,862 2,134
aineisto

Kaltaistettu -0,0014 ns -0,010 0,007 0,952 ns 0,564 1,606 1,618 ns 0,891 2,937
aineisto

Viiden vuoden seurantajakso
1998-2007

Tutkimus- 0,967 ns 0,886 1,057
aineisto

Kaltaistettu 0,972 ns 0,869 1,087
aineisto

1998-2001

Tutkimus- 0,985 ns 0,873 1,110
aineisto

Kaltaistettu 0,948 ns 0,806 1,116
aineisto

2002-2007

Tutkimus- 0,946 ns 0,828 1,080
aineisto

Kaltaistettu 0,997 ns 0,854 1,165
aineisto

*p <0,05;* p<0,01;** p <0,001; ns = ei tilastollisesti merkitseva tasolla 0,05 (p > 0,05)
HR = kilpailevien riskien mallin avulla laskettu hasardisuhde on ns. subhazard ratio (SHR)
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Aivoverenkiertohairiot

Yhden vuoden seurannassa hasardisuhteiden ja rajavaikutusten arvot viittaavat siihen,
ettd statiinin kaytolld oli yhteys pienempéin aivoverenkiertohdirividen riskiin (Tauluk-
ko 8). Tuloksista rajavaikutukset ja hasardisuhteet olivat tilastollisesti merkitsevid vain
keskimmiaiselld ajanjaksolla (ME —0,005 ja —0,006; HR 0,71 ja 0,74). Koko tutkimusajan-
jaksolla tilastollisesti merkitsevi hasardisuhde 0,85 oli ainoastaan tutkimusaineistossa.

Keskimmdiselld ajanjaksolla aikariippuvaan statiinien kdyttémuuttujaan perustuvas-
sa analyysissd statiinin kayttdjilla havaittiin myos pienempi aivoverenkiertohdirididen
riski, joka oli tilastollisesti merkitsevd (HR 0,73 tutkimusaineistosta ja HR 0,77 kaltais-
tetusta aineistosta). Viiden vuoden tarkastelussa ei statiinin kiytolld ollut tilastollisesti
merkitsevii vaikutusta aivoverenkiertohdirioihin (Taulukko 8).

Pitkaaikaishoitoon joutuminen

Statiinien kidytt6on ndyttdd liittyvdn selvd yhteys olla joutumatta pitkidaikaiseen laitos-
hoitoon (Taulukko 9). Vuoden seurannan perusanalyysin hasardisuhteiden mukaan sta-
tiinien kayttijilld oli keskimiarin 31-56 % (HR 0,44-0,69) pienempi pitkiaikaishoitoon
joutumisen riski verrattuna ei-kiyttdjiin. Rajavaikutusten mukaan statiinin kiytt6 pie-
nensi todennikoisyyttd joutua pitkdaikaishoitoon 0,7-2,6 %-yksikollda (Taulukko 9).
Koko tarkasteluaikaa koskevat hasardisuhteet olivat 0,54 ja 0,64 sekd molemmat rajavai-
kutukset olivat arvoltaan noin —0,01. Niistd voidaan arvioida, ettd 40—150 henkilon sta-
tiinihoidolla ehkiistiin yksi pitkdaikaiseen laitoshoitoon joutuminen.

Vuoden tarkastelun tulokset eivit juuri muuttuneet, kun statiininkdyttomuuttuja oli
mukana malleissa aikariippuvana muuttujana (HR 0,47-0,65). Ajanjaksoista ja aineis-
toista riippuen statiinin kayttijilld oli hasardisuhteiden perusteella viiden vuoden tar-
kastelussa 21-35 % (HR 0,65-0,79) pienempi pitkiaikaishoitoon joutumisen riski ver-
rattuna statiinin ei-kdyttdjiin (Taulukko 9).
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TAULUKKO 9. Estimointitulokset: statiinit ja pitkdaikaishoito

Seuranta-

Statiininkayttomuuttuja

aika,

Kaksiluokkainen

Aikariippuva

ajanjakso
jaaineisto | Rajavaikutus
ME

95 %

luottamusvali HR

Hasardisuhde

95 %
luottamusvali

Hasardisuhde

HR

95 %

luottamusvali

Vuoden seurantajakso
1998-2011

Tutkimus- -0,0119 ***
aineisto

Kaltaistettu | -0,0105 ***
aineisto

1998-2001

Tutkimus- -0,0148 ***
aineisto

Kaltaistettu | -0,0065 **
aineisto

2002—-2007

Tutkimus- -0,0104 ***
aineisto

Kaltaistettu | -0,0103 ***
aineisto

2008-2011

Tutkimus- -0,0129 ***
aineisto

Kaltaistettu | -0,0258 ***
aineisto

-0,015

-0,014

-0,022

-0,011

-0,015

-0,016

-0,018

-0,039

-0,009 0,539 ***

-0,007 0,635 ***

-0,008 0,472 ***

-0,002 0,575 ***

-0,006 0,610 ***

-0,004 0,689 ***

-0,008 0,435 ***

-0,013 0,525 ***

0,474

0,544

0,357

0,410

0,513

0,561

0,327

0,374

0,613

0,741

0,626

0,806

0,725

0,846

0,578

0,737

0,550 ***

0,603 ***

0,487 ***

0,534 ***

0,616 ***

0,649 ***

0,465 ***

0,531 ***

0,486

0,518

0,380

0,381

0,519

0,530

0,349

0,381

0,623

0,702

0,624

0,749

0,732

0,794

0,621

0,741

Viiden vuoden seurantajakso
1998-2007

Tutkimus-
aineisto

Kaltaistettu
aineisto

1998-2001

Tutkimus-
aineisto

Kaltaistettu
aineisto

2002—-2007

Tutkimus-
aineisto

Kaltaistettu
aineisto

0,715 ***

0,765 ***

0,654 ***

0,718 ***

0,764 ***

0,788 ***

0,665

0,696

0,584

0,608

0,692

0,703

0,769

0,841

0,733

0,850

0,843

0,883

*p <£0,05;* p<0,01;** p <0,001; ns = ei tilastollisesti merkitseva tasolla 0,05 (p > 0,05)
HR = kilpailevien riskien mallin avulla laskettu hasardisuhde on ns. subhazard ratio (SHR)
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Hoitokustannukset

Vuoden seurannassa koko tutkimusajanjaksolla statiinin kayttgjilla oli tutkimusai-
neistosta keskimdirin 916 euroa (vuoden 2011 hinnoin) enemmin hoitokustannuk-
sia kdyttajad kohti verrattuna statiinin ei-kayttdjiin tutkimusaineistossa (Taulukko 10).
Kayttdjaryhmien keskiméariisten hoitokustannusten ero oli hieman suurempi, kun seu-
ranta-aikana kuolleet potilaat poistettiin tutkimusaineistoista (1 147 euroa).

Vuoden seurannassa statiinien kayttdjilld oli suuremmat hoitokustannukset ensim-
miiselld ajanjaksolla vuosina 1998-2001 (keskimiirin 2 800-3 000 euroa enemmén)
mutta pienemmit hoitokustannukset viimeiselld ajanjaksolla vuosina 20082011 (kes-
kimidrin 1 600-2 400 euroa vihemmin) statiinin ei-kédyttéjiin verrattuna (Taulukko
10). Kéyttdjaryhmien hoitokustannusten erot eivit olleet tilastollisesti merkitsevii toi-
sella ajanjaksolla tutkimusaineistossa sekid koko tutkimusajanjaksolla kaltaistetussa ai-
neistossa.

TAULUKKO 10. Estimointitulokset: statiinit ja hoitokustannukset

Ajanjakso Malli | Malli 11*

3 aineist

Jaaineisto Vakioimaton? Vakioitu? Vakioimaton? Vakioitu?

Estimaatti 95 % Estimaatti 95 % Estimaatti 95 % Estimaatti 95 %

luottamusvali luottamusvali luottamusvali luottamusvali

1998-2011

Tutkimus- 4549 ** 3851 5247 916 * 100 1731| 4576 ** 3858 5295 | 1147 ** 299 1995

aineisto

Kaltaistettu -431 ns -1526 663 309 ns -781 1400 -538 ns -1679 603 444 ns -693 1580

aineisto

1998-2001

Tutkimus- -2935 *** -4295 -1574| 2774 ** 1359 4190|-2756 *** -4178 -1334| 2820 ** 1358 4283

aineisto

Kaltaistettu -2355 **  -4168 -542 | 2995 *** 1257 4734|-2172"* -4046 -297| 2870 ** 1071 4669

aineisto

2002-2007

Tutkimus- 3690 *** 2629 4750 744 ns -448 1936| 3076 *** 2003 4150| 1052 ns -172 2276

aineisto

Kaltaistettu -208 ns -1341 1757 -578 ns -2078 922 -156 ns -1770 1457 -267 ns -1808 1275

aineisto

2008-2011

Tutkimus- 7183 *** 5535 8831 |-1779"* -3291  -266| 7017 *** 5306 8729|-1602 * -3197 -8

aineisto

Kaltaistettu 3706 ** 1009 6402|-2435* -4781 -90| 3439 * 591 6287 |-2009 ns -4445 427

aineisto

*p £0,05;* p<0,01; *** p < 0,001; ns = ei tilastollisesti merkitseva tasolla 0,05 (p > 0,05)
1 Mallit Il kdyttivit aineistoja, joista on poistettu seuranta-ajan aikana kuolleet.

2 Vakioimaton = hoitokustannusten vakioimattomien keskiarvojen ero (euroa, vuoden 2011 hinnoin) statiinin ei-kdyttajien ja statiinin kayt-
tdjien valilla. Kdyttajaryhmien hoitokustannusten keskiarvot on testattu t-testilla.

3 Vakioitu = yleistetyn lineaarisen mallin avulla laskettu statiininkdyttémuuttujan rajavaikutus hoitokustannuksiin (euroa, vuoden 2011

hinnoin).
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Kustannusvaikututtavuus

Kuolleisuutta (Taulukko 5) ja hoitokustannuksia (Taulukko 10) koskevien tulosten pe-
rusteella voidaan tehdd yksinkertaisia arvioita statiinin kdytén kustannusvaikuttavuu-
desta. Viltettyjen kuolemien aikaansaama elinajan odotteen lisdys on laskettu saman
ikdisen vdeston tutkimusajanjaksoja koskevien elinajanodotteiden perusteella (Tilas-
tokeskus 2015). Arvio tehtiin laskemalla rajavaikutusten perusteella aluksi erikseen
viltettyjen kuolemien aikaansaamat lisielinvuodet ikd- ja sukupuoliryhmittdin. Na-
mi yhdistettiin kokonaislisdelinvuosiksi painottamalla iki- ja sukupuoliryhmii niiden
osuudella kussakin tutkimusaineistossa. Kustannukset lisdelinvuosille laskettiin myos 3 %
diskonttokorolla.

Statiinien kiytolld aikaansaatujen lisdelinvuosien kustannukset koko tutkimusajan-
jaksolle arvioituna vaihtelivat aineistoista ja diskonttauksesta riippuen 840 eurosta 2 800
euroon (Taulukko 11). Ensimmadiseni ajanjaksona lisdelinvuosien kustannukset olivat
suurimmat (6 600—15 300 euroa). Viimeisté ajanjaksoa koskevat kustannusarviot osoit-
tavat sddstojd yhteiskunnalle.

TAULUKKO 11. Kustanusvaikuttavuus: statiinit ja kuolleisuus (yhden vuoden seuranta)

Ajanjakso Kuolleisuu- Lisdelinvuodet Kustannus- | Kustannukset lisdelinvuotta
jaaineisto | denero henkil6a kohti estimaatti kohti (euroa)
e 5
frajavaikss | yiman dis- | 3% |(urod) lman dis- 3%
us) konttausta | diskonttaus konttausta | diskonttaus
1998-2011
Tutkimus- -0,0306 *** 0,4195 0,3256 916 * 2183 2812
aineisto
Kaltaistettu -0,0241 *** 0,3670 0,2810 309 ns 842 1100
aineisto
1998-2001
Tutkimus- -0,0302 *** 0,4227 0,3287 2774 *** 6562 8439
aineisto
Kaltaistettu -0,0152 *** 0,2594 0,1959 2995 *** 11548 15290
aineisto
2002-2007
Tutkimus- -0,0313 *** 0,4075 0,3178 744 ns 1826 2341
aineisto
Kaltaistettu -0,0293 *** 0,4041 0,3159 -578 ns saasto saasto
aineisto
2008-2011
Tutkimus- -0,0273 *** 0,3698 0,2835 -1779 * saasto saasto
aineisto
Kaltaistettu | -0,0356 *** 0,5105 0,3951 -2435 * saasto saasto
aineisto

*p £0,05; ** p<0,01; *** p <0,001; ns = ei tilastollisesti merkitseva tasolla 0,05 (p > 0,05)
1 Ks. taulukko 5.
2 Ks. taulukko 10.
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LITETAULUKOT

LITETAULUKKO 1. Liitdnnaissairauksien maaritelmat

Liitdnndissairaus ICD-9 ICD-10 Erityiskorvausluokka ATC-koodi

Verenpainetauti 40* 110*-I115* 205 C03*, CO7* (ei se-
pelvaltimotautia
eika eteisvarinaa),
co8*, C09*

Eteisvarina 4273* 148* 207

Sydamen 428* 150" 201

vajaatoiminta

Diabetes 250* E10*-E14* 103 A10A%, A10B*

Alkoholismi/ 291*, 304", 305* F10*-F19*

narkomania

Ateroskleroosi 440* 170*

Syopa 140*-208* C00*-C99%, DO0*—~ 115-117,128, 130, LO1* paitsi

D09* 180, 184, 185, 189, LO1BAO1
311, 312, 316

COPD? ja astma 4912%,496%, 493* la4*-)46* 203 RO3*

Dementia 290%, 3310* FOO*-F03*, G30* 307 No6D*

Masennus 2960% 2961* F32*-F34* NO6A*

Epilepsia 345* G407, G41* 111,181-183 NO3A*

Parkinsonin tauti 332" G20* 110 NO04B*

Mielenterveyden 295*-298 paitsi F20*-F31* 112,188 NOSA* paitsi

hairiot 2960* ja 2961* 05ABO1 ja
NO5ABO04 ja ei
dementiaa

Munuaisten 585* N18* 137

vajaatoiminta

@ COPD = keuhkoahtaumatauti (COPD, chronic obstructive pulmonary disease)
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LITETAULUKKO 2. Statiinien kéyttdjien ja ei-kayttajien kaltaistamisessa kéytettyjen kovariaattien
keskiarvojen erojen testitulokset

Muuttuja? p-arvo

Tutkimusaineisto Kaltaistettu aineisto

(N = 60 404) (N =28412)

Selitettdva muuttuja (treatment variable) oli statiinien

kaytté ensimmadisen seitseman pdivan aikana kotiutumi-

sesta

Sukupuoli (mies) 0,000 0,232

L e S 08 s

21 sairaanhoitopiiria tai -aluetta® 0,000 0,984

Hoitopaivien lukumaara seurantaa edeltdvan vuoden

aikana 0,000 0,172

Pallolaajennus ensimmaisen hoitokokonaisuuden aikana 0,000 0,290

Ohitusleikkaus ensimmadisen hoitokokonaisuuden aikana 0,000 0,088

ACE-estdjien kaytto seitseman padivan aikana kotiutumises-

ta tai seurantavuotta edeltdvana vuonna 0,000 0,905

Beetasalpaajien kdytto seitseman pdivan aikana kotiutumi-

sesta tai seurantavuotta edeltdvana vuonna 0,000 0,690

Liitanndissairaudet*
Verenpainetauti 0,000 0,564
Eteisvarina 0,000 0,784
Syddamen vajaatoiminta 0,000 0,788
Diabetes 0,000 0,120
Alkoholismi/narkomania 0,000 0,971
Ateroskleroosi 0,000 0,504
Syopa 0,000 0,332
COPD ja astma 0,000 0,651
Dementia 0,000 0,632
Masennus 0,000 0,984
Epilepsia 0,000 0,241
Parkinsonin tauti 0,000 0,628
Mielenterveyden hairiot 0,000 0,469
Munuaisten vajaatoiminta 0,000 0,502

? Hoitopdivien madra voi saada vain ei-negatiivisia kokonaislukuarvoja. Muut muuttujat olivat kaksiluokkaisia.

® Yhti selittivaa muuttujaa (viitemuuttujana) ei kdytetty malleissa.

¢ Henkildlla oli liitannaissairaus, mikali (1) hanen seurantansa alkua edeltavasta hoitoilmoitushistoriastaan I6ytyi liitan-
naissairauden mukainen paadiagnoosi tai (2) hanella oli litdnnaissairauteen liittyvd voimassa oleva erityiskorvausoike-
us seurannan alkua edeltavan vuoden aikana tai (3) hanelld oli liitannaissairauteen liittyvid lddkeostoja seurantaa edel-
tavan vuoden aikana.
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Liitetaulukot

LITETAULUKKO 3. Muuttujien kuvailevat tunnusluvut, vuoden seuranta

Tutkimusaineisto (N = 60 404)

Kaltaistettu aineisto (N = 28 412)

Tapaukset Verrokit Tapaukset Verrokit

(N=34681) | (N=25723) | (N=14206) (N = 14 206)

Keski- Keski- Keski- Keski- | Keski- Keski- Keski- Keski-
Muuttuja arvo | hajonta | arvo hajonta| arvo | hajonta | arvo hajonta
Selitettavat muuttujat
Vuoden kuolleisuus 0035 0,183 0,119 0,324 | 0,056 0,230 0,083 0277
h’;ﬂg;‘;i{:?ﬂ";:fﬂkﬁ” 0,060 0237 0,07 0,310 | 0,086 0281 0,089 0,285
Diabeteksen ilmaantuminen 0,025 0,156 0,018 0,133 | 0,019 0,138 0,020 0,140
Aivoverenkiertohiiriot 0012 0109 0,023 0,149 | 0,016 0,126 0019 0,137
ﬁ’\r:]‘:::tizt;?n":gaat°imi””a” 0,004 0,064 0,08 0,090 | 0,005 0072 0,006 0,080
E:Ezzlﬁar:i:‘:;oo” 0012 0,108 0,046 0,210 | 0,019 0136 0031 0173
;'gffﬁ?;i?:)”kset (€ vuoden | 15 011 40305 18190 46958| 18677 45895 18246 48216
Kovariaatit
Mies 0694 0461 0596 0491 | 0,631 0483 0637 0481
Ikdryhmdit
ki 50-54-v. 0,106 0,308 0,063 0,244 | 0,088 0,283 0,086 0,280
ki 55-59-v. 0133 0,339 0076 0,265 0,101 0,302 0,105 0,306
ki 60—64-v. 0142 0,349 0,092 0,289 | 0,119 0,324 0,123 0,329
ki 65-69-v. 0142 0349 0112 0316 0135 0341 0137 0,343
ki 70-74-v. 0149 0,356 0,165 0,371 | 0,172 0,377 0,166 0,372
Ikd 75-79-v. 0131 0,338 0,208 0406 | 0171 0,377 0170 0,376
ki 80-84-v. 0,095 0293 0229 0420 0140 0,347 0138 0,345
Sairaanhoitopiirit tai -alueet (shp)
shp 2 0,050 0,219 0,052 0,223 | 0,054 0227 0054 0225
shp3 0,028 0,166 0041 0,197 | 0,035 0,183 0035 0,184
shp 4 0081 0273 0,080 0271 | 0,080 0271 0081 0273
shps 0,039 0,194 0,040 0,196 | 0,041 0,198 0,042 0,200
shp6 0,042 0201 0035 0,183 | 0039 0195 0038 0,192
shp 7 0,028 0,166 0,038 0,192 | 0,031 0174 0,030 0,172
shp 8 0,028 0164 0031 0174 | 0,033 0179 0030 0171
shp9 0015 0,121 0,021 0,142 | 0,020 0,140 0,019 0,138
shp 10 0,035 0,185 0,048 0,214 | 0,041 0,197 0042 0201
shp11 0,067 0251 0,059 0,235 | 0,065 0247 0,063 0242
shp 12 0,056 0,229 0,053 0,224 0,059 0235 0058 0233
shp 13 0,050 0,217 0,044 0,205 | 0,046 0210 0,046 0210
shp 14 0034 0180 0032 0,176 | 0,034 0181 0034 0,180
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LITETAULUKKO 3. jatkuu

Tutkimusaineisto (N = 60 404)

Kaltaistettu aineisto (N = 28 412)

Tapaukset Verrokit Tapaukset Verrokit
(N =34681) (N=25 723) (N =14 206) (N =14 206)

Keski- Keski- Keski- Keski- | Keski- Keski- Keski- Keski-
Muuttuja arvo | hajonta | arvo | hajonta| arvo | hajonta | arvo hajonta
shp 15 0,017 0,130 0,018 0,134 | 0,019 0,137 0,018 0,135
shp 16 0,069 0,254 0,077 0,267 | 0,075 0,263 0,076 0,265
shp 17 0,018 0,133 0,031 0,173 | 0,021 0,143 0,020 0,139
shp 18 0,016 0,124 0,016 0,127 | 0,015 0,122 0,017 0,129
shp 19 0,027 0,163 0,026 0,159 | 0,028 0,166 0,027 0,161
shp 20 0,134 0,341 0,116 0,320 | 0,120 0,325 0,125 0,330
shp 21 0,067 0,250 0,072 0,259 | 0,060 0,238 0,062 0,241
Kohorttivuodet
vuosi 1999 0,050 0,219 0,134 0,340 | 0,104 0,305 0,104 0,305
vuosi 2000 0,053 0,225 0,127 0,333 | 0,109 0,312 0,109 0,312
vuosi 2001 0,068 0,252 0,136 0,343 | 0,123 0,328 0,123 0,328
vuosi 2002 0,075 0,263 0,094 0,292 | 0,107 0,309 0,107 0,309
vuosi 2003 0,083 0,277 0,078 0,268 | 0,093 0,291 0,093 0,291
vuosi 2004 0,083 0,276 0,057 0,233 | 0,074 0,262 0,074 0,262
vuosi 2005 0,083 0,275 0,051 0,220 | 0,066 0,248 0,066 0,248
vuosi 2006 0,080 0,271 0,041 0,199 | 0,058 0,233 0,058 0,233
vuosi 2007 0,075 0,263 0,034 0,182 | 0,049 0,215 0,049 0,215
vuosi 2008 0,079 0,270 0,027 0,162 | 0,040 0,196 0,040 0,196
vuosi 2009 0,076 0,265 0,020 0,141 | 0,029 0,168 0,029 0,168
vuosi 2010 0,074 0,262 0,022 0,145 | 0,030 0,172 0,030 0,172
vuosi 2011 0,081 0,273 0,019 0,137 | 0,029 0,169 0,029 0,169
Liitdnndissairaudet
Verenpainetauti 0,667 0,471 0,664 0,472 | 0,631 0,483 0,628 0,483
Eteisvarina 0,123 0,328 0,200 0,400 | 0,161 0,368 0,162 0,369
Syddamen vajaatoiminta 0,062 0,241 0,180 0,384 | 0,107 0,309 0,106 0,308
Diabetes 0,126 0,332 0,194 0,395 | 0,163 0,369 0,156 0,363
Alkoholismi/narkomania 0,024 0,152 0,030 0,171 | 0,028 0,165 0,028 0,164
Ateroskleroosi 0,022 0,146 0,049 0,216 | 0,033 0,179 0,032 0,176
Syopa 0,067 0,251 0,100 0,300 | 0,084 0,277 0,081 0,273
COPD ja astma 0,128 0,334 0,168 0,374 | 0,148 0,355 0,146 0,354
Dementia 0,009 0,093 0,030 0,172 | 0,015 0,123 0,016 0,125
Masennus 0,083 0,276 0,119 0,324 | 0,098 0,297 0,098 0,297
Epilepsia 0,037 0,189 0,047 0,213 | 0,042 0,200 0,039 0,194
Parkinsonin tauti 0,008 0,091 0,019 0,136 | 0,012 0,109 0,013 0,112
Mielenterveyden hairiot 0,038 0,190 0,075 0,264 | 0,052 0,223 0,051 0,219
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LIITETAULUKKO 3. jatkuu

Liitetaulukot

Tutkimusaineisto (N = 60 404)

Kaltaistettu aineisto (N = 28 412)

Tapaukset Verrokit Tapaukset Verrokit
(N =34681) (N=25723) (N =14 206) (N =14 206)
Keski- Keski- | Keski- Keski- | Keski- Keski- Keski- Keski-
Muuttuja arvo | hajonta | arvo | hajonta| arvo | hajonta | arvo hajonta
Muut muuttujat

Hoitopaivien lukumaara seu-
rantaa edeltavan vuoden ai-
kana

Ohitusleikkaus ensimmaisen
hoitokokonaisuuden aikana

Pallolaajennus ensimmadisen
hoitokokonaisuuden aikana

ACE-estdjien kaytto seitseman
paivan aikana kotiutumises-

ta tai seurantavuotta edeltava-

navuonna

Beetasalpaajien kaytto seitse-
man paivan aikana kotiutumi-
sesta tai seurantavuotta edel-
tavana vuonna

Hoitopdivat sairaalassa ennen
kotiutumista

3,5 9,5 9,4 20,8

0,088 0,283 0,037 0,190

0,436 0,496 0,104 0,306

0,465 0,499 0,267 0,442

0,835 0,371 0,608 0,488

9,0 8,3 119 11,2

5,0 12,8 52 11,7

0,058 0,233 0,055 0,227

0,177 0,382 0,170 0,375

0,363 0,481 0,291 0,454

0,789 0,408 0,658 0,474

10,1 8,8 11,0 10,5
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LAAKKEET SYDANINFARKTIN HOIDOSSA

LITETAULUKKO 4. Sydaninfarktipotilaiden laakkeiden kaytto laakeryhmittdin vuosina 1998-2013 (N = 105 386),

vuoden seuranta

Liskeryhm, 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013
kayttajien osuus

ja kustannukset?

Potilaiden

s (N) 6930 6928 7073 7655 7496 7479 6975 6776 6444 5995 5989 5799 5714 5870 5998 6265
A. RUUANSULATUSELINTEN SAIRAUKSIEN JA AINEENVAIHDUNTASAIRAUKSIEN LAAKKEET

Kayttajit (%) 48 48 52 52 54 54 55 56 58 60 63 63 63 64 65 65
Kustannukset/ 121 126 147 156 172 177 193 189 174 194 202 191 182 205 223 225
potilas (€)

Kustannukset/

ustann 253 262 284 298 319 327 353 336 303 323 321 303 289 321 341 348
kayttaja (€)

B. VERITAUTIEN LAAKKEET

Kayttajat (%) 45 29 27 29 45 58 65 68 73 76 79 81 81 85 87 88
Kustannukset/ 41 60 49 62 124 297 412 394 444 492 549 437 236 207 299 383
potilas (€)

Kustannukset/

ustann 92 207 181 214 278 512 634 583 611 644 693 537 291 243 343 437
kayttaja (€)

C. SYDAN- JA VERISUONISAIRAUKSIEN LAAKKEET

Kayttajat (%) 98 98 97 97 97 97 97 97 99 99 99 99 99 99 100 99
Kustannukset/ 541 586 649 700 752 710 659 563 446 434 417 350 303 296 314 326
potilas (€)

Kustannukset/ 553 599 668 721 774 729 677 580 451 438 420 353 305 298 315 331
kayttaja (€)

D. IHOTAUTILAAKKEET

Kayttajat (%) 13 12 12 12 12 11 11 11 11 10 11 11 10 10 10 10
Kustannukset/ 6 7 9 6 8 7 6 5 7 5 5 5 4 5 5 5
potilas (€)

Kustannukset/ 48 59 70 54 65 59 56 51 71 51 49 49 39 51 48 46
kayttaja (€)

G. SUKUPUOLI- JA VIRTSAELINTEN SAIRAUKSIEN LAAKKEET, SUKUPUOLIHORMONIT

Kayttajat (%) 15 14 14 15 16 16 16 17 17 18 18 18 19 19 19 16
Kustannukset/ 28 30 33 38 38 42 42 42 34 32 38 30 26 35 26 26
potilas (€)

Kustannukset/

ustann 182 211 238 251 241 258 265 253 200 176 215 162 135 188 139 168
kayttaja (€)

H. SYSTEEMISESTI KAYTETTAVAT HORMONIVALMISTEET, LUKUUN OTTAMATTA SUKUPUOLIHORMONEJA JA INSULIINEJA

Kayttajat (%) 14 14 16 16 16 16 16 15 13 17 19 18 19 19 21 21
Kustannukset/ 7 9 14 12 11 13 9 15 11 14 12 11 15 17 13 23
potilas (€)

Kustannukset/ 47 63 8 74 69 77 57 99 8 79 64 58 80 88 62 109
kayttaja (€)

J. SYSTEEMISESTI VAIKUTTAVAT INFEKTIOLAAKKEET

Kayttsjit (%) 41 39 41 41 41 40 38 41 46 45 47 46 47 45 47 44
Kustannukset/ 20 19 22 24 26 23 19 18 19 24 21 23 21 24 21 20
potilas (€)

Kustannukset/ 48 48 54 58 64 57 49 44 42 52 45 49 44 52 44 44

kayttaja (€)
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LIITETAULUKKO 4. jatkuu

Liitetaulukot

Laskeryhm, 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013
kayttajien osuus

ja kustannukset®

L. SYOPALAAKKEET JA IMMUUNIVASTEEN MUUNTAJAT

Kayttajat (%) 2 3 3 3 3 4 4 4 4 5 5 5 5 5 5 6
Kustannukset/ 21 23 28 32 46 54 72 54 88 96 84 109 134 75 124 148
potilas (€)

E:;ffa'];“zget/ 872 856 994 1065 1349 1484 1830 1403 2058 2128 1839 2214 2560 1601 2431 2429
M. TUKI- JA LIIKUNTAELINTEN SAIRAUKSIEN LAAKKEET

Kayttajat (%) 34 33 33 32 30 30 30 29 30 30 28 25 24 24 23 22
Kustannukset/ 28 28 31 31 34 39 39 32 28 27 26 18 15 14 12 13
potilas (€)

Kustannukset/ 82 8 92 97 113 131 131 112 93 91 93 72 62 59 52 58
kayttaja (€)

N. HERMOSTOON VAIKUTTAVAT LAAKKEET

Kayttajat (%) 45 42 41 40 40 41 39 42 45 45 52 58 60 59 60 59
Kustannukset/ 57 60 74 8 97 99 102 120 104 127 125 133 125 115 121 107
potilas (€)

Kustannukset/

ustann 127 143 183 216 243 239 262 285 231 280 239 230 209 193 203 181
kayttaja (€)

R. HENGITYSELINTEN SAIRAUKSIEN LAAKKEET

Kayttajat (%) 28 27 26 25 23 21 20 19 19 20 20 21 21 21 23 23
Kustannukset/ 54 53 57 61 6 71 71 70 70 73 71 69 70 71 73 67
potilas (€)

Kustannukset/ 192 196 218 246 297 337 363 375 359 364 357 328 327 337 321 297
kayttaja (€)

S. SILMA- JA KORVATAUTIEN LAAKKEET

Kayttajat (%) 8 8 8 9 9 9 9 9 9 11 10 10 9 10 10 10
Kustannukset/ 9 9 10 13 14 14 15 15 14 16 14 15 14 14 12 11
potilas (€)

Kustannukset/ 109 113 123 148 149 154 158 165 154 146 150 151 152 147 117 114
kayttaja (€)

Kaikki lddkeostot yhteensa

Kayttajat (%) 98 98 98 98 98 98 98 98 99 99 99 99 100 100 100 99
EZ:;‘IZ:'(‘;'(”V 939 1018 1128 1227 1399 1549 1646 1521 1447 1542 1576 1404 1154 1091 1256 1367
Kustannukset/ 955 1037 1154 1256 1432 1580 1682 1558 1456 1550 1584 1412 1158 1094 1259 1377

Kayttsjs (€)

2 Kustannukset on esitetty kunkin vuoden kayvin hinnoin.
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LAAKKEET SYDANINFARKTIN HOIDOSSA

LIITETAULUKKO 5. Sydaninfarktipotilaiden diabeteslaakkeiden seka sydan- ja verisuonilaakkeiden kayttd vuosina
1998-2013, vuoden seuranta

Ladkeryhma, 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013
kayttdjien osuus
ja kustannukset®

Potilaiden

maard (N) 6930 6928 7073 7655 7496 7479 6975 6776 6444 5995 5989 5799 5714 5870 5998 6265

A10. DIABETESLAAKKEET

Kayttajat (%) 19 19 22 21 22 22 23 23 23 24 25 26 26 26 25 27
Kustannukset/ 58 61 74 70 76 79 94 94 94 100 112 121 140 161 174 177
potilas (€)

Kustannukset/

P 297 314 337 336 351 367 401 404 406 417 441 475 541 613 682 661
kayttaja (€)

CO1. SYDANLAAKKEET

Kayttajat (%) 91 90 88 88 84 8 79 77 8 8 8 8 79 79 78 64
Kustannukset/ 86 80 78 72 69 60 54 48 45 45 43 41 41 39 36 32
potilas (€)

Kustannukset/

KEVEESis 94 89 88 83 81 74 69 62 56 56 53 50 52 50 46 50
ayttaja (€)

C02. VERENPAINELAAKKEET

Kayttajat (%) 0 0 0 0 1 1 1 1 1 1 2 2 1 2 2 1
Kustannukset/ 0 0 0 1 1 1 2 2 2 2 6 2 1 2 1 1
potilas (€)

Kustannukset/

s eaen 68 82 64 122 121 127 176 182 203 171 351 120 103 100 72 78
kayttaja (€)

CO03. DIUREETIT

Kayttajat (%) 44 45 46 45 47 44 44 43 43 44 43 41 41 39 38 33
Kustannukset/ 27 25 26 26 26 21 21 19 19 21 19 18 18 17 16 14
potilas (€)
Kustannukset/

PP 62 56 57 57 55 48 49 44 44 47 45 44 45 43 42 43
kayttaja (€)

CO04. PERIFEERISET VASODILATOUAT

Kayttajat (%) 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Kustannukset/ 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
potilas (€)

Kustannukset/

i i 192 161 225 159 127 136 114 159 111 61 63 133 187 150 188 65
kayttaja (€)

C05. SUONIKOHJUJEN JA PERAPUKAMIEN HOITOON TARKOITETUT VALMISTEET

Kayttajat (%) 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Kustannukset/ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
potilas (€)

Kustannukset/

o e 17 17 23 18 22 19 19 17 13 15 16 15 15 17 15 16
kayttaja (€)

CO07. BEETASALPAAJAT

Kayttajat (%) 90 91 92 92 91 92 92 92 93 93 94 93 93 93 92 90
Kustannukset/ 127 127 128 129 122 108 90 8 76 75 75 68 56 52 55 55
potilas (€)

Kustannukset/

PP 141 140 140 140 134 117 98 88 81 81 80 73 60 56 59 61
kayttdja (€)
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LITETAULUKKO 5. jatkuu

Liitetaulukot

Laskeryhm, 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013
kayttajien osuus
ja kustannukset®
€08. KALSIUMKANAVAN SALPAAJAT
Kayttsjat (%) 19 18 19 19 18 18 19 19 21 21 23 23 24 25 25 25
Kustannukset/ 34 36 39 41 39 39 43 36 29 26 22 17 14 13 15 16
potilas (€)
Kustannukset/
ustann 183 196 203 209 213 220 224 186 139 122 96 73 58 53 59 67
kayttaja (€)
C09. RENIINI-ANGIOTENSIINIARJESTELMAAN VAIKUTTAVAT LAAKKEET
Kayttajat (%) 44 46 51 55 62 65 69 68 73 75 76 78 78 77 78 79
Kustannukset/ 96 96 115 135 159 163 145 118 112 116 111 94 80 75 68 66
potilas (€)
Kustannukset/
ustann 216 210 225 246 256 251 210 174 152 154 146 121 103 97 87 84
kayttaja (€)
C10. LIPIDEJA MUUNTAVAT LAAKKEET
Kayttajit (%) 50 58 62 64 71 76 8 8 8 8 91 91 91 93 92 92
Kustannukset/ 171 221 262 296 336 317 303 260 163 149 141 110 91 98 123 142
potilas (€)
Kustannukset/

344 384 425 459 471 417 375 313 190 170 155 121 100 106 133 155

kayttsjs (€)

?Kustannukset on esitetty kunkin vuoden kayvin hinnoin.
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LAAKKEET SYDANINFARKTIN HOIDOSSA

LITETAULUKKO 6. Sydaninfarktipotilaiden statiinilddkkeiden kayttd vuosina 1998-2013, vuoden seuranta

Laakeryhma,
kayttajien osuus
ja kustannukset®

1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013

Potilaiden

6930 6928

maara (N)

7073

7655

7496

7479

6975

6776

6444 5995 5989 5799 5714 5870

5998 6265

C10AAOL. SIMVASTATIINI
Kayttajat (%) 29

Kustannukset/
potilas (€)

Kustannukset/
kayttaja (€)

100

345

34

132

383

35

149

422

33

144

439

38

le4

428

34

87

258

36

50

140

45

38

83

68

a2

63

73

a2

58

76

37

48

73

25

34

67

20

30

63

22

35

57 51

29 33

51 66

C10AA02. LOVASTATIINI
Kayttsjat (%) 5

Kustannukset/
potilas (€)

Kustannukset/
kayttaja (€)

15

281

12

309

316

10

332

274

185

112

91

89

88

84

65

69

137 141

C10AA03. PRAVASTATIINI
Kayttajat (%) 3

Kustannukset/
potilas (€)

Kustannukset/
kayttajs (€)

10

347

18

402

34

457

12

62

21

115

539

37

482

252

132

98

80

84

75

71

C10AAO4. FLUVASTATIINI
Kayttsjat (%) 7

Kustannukset/
potilas (€)

Kustannukset/
kayttsjs (€)

13

180

14

194

12

204

219

11

271

22

333

19

353

11

298

199

164

159

160

106

92

95 86

C10AA05. ATORVASTATIINI
Kayttajat (%) 10

Kustannukset/
potilas (€)

Kustannukset/
kayttaja (€)

30

309

13

44

348

15

56

380

18

71

400

17

77

438

17

75

442

30

160

527

31

166

531

17

75

446

12

54

465

13

53

23

41

180

30

32

108

34

35

103

38 42

48 61

125 145

C10AAO06. SERIVASTATIINI
Kayttsjat (%)
Kustannukset/

potilas (€)

Kustannukset/
kayttaja (€)

162

169

200

C10AAOQ7. ROSUVASTATIINI
Kayttajat (%)
Kustannukset/

potilas (€)

Kustannukset/
kayttsjs (€)

88

255

26

335

24

343

13

264

17

315

24

346

20

360

15

275

18

227

17 17

198 168

2 Kustannukset on esitetty kunkin vuoden kdyvin hinnoin.
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Liitetaulukot

LITETAULUKKO 7. Statiineja viikon sisalla kotiutumisesta ostaneet aiempien statiiniostojen mukaan eriteltyna (N = 105 386)

Ladkeryhma ja 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013
kayttdjien osuus*®

:;;?;d(eNr; 6930 6928 7073 7655 7496 7479 6975 6776 6444 5995 5989 5799 5714 5870 5998 6265
Eivat ostaneet
edellisena 6192 5891 5804 5943 5643 5421 4773 4528 4115 3694 3630 3324 3288 3449 3610 3821
vuonna

Ostivatedellise- 50 1 037 1569 1712 1853 2058 2202 2248 2329 2301 2350 2475 2426 2421 2388 2444

navuonna
STATIINIT YHTEENSA (%)
Kayttajat 23 31 33 36 43 49 54 54 56 58 60 62 62 63 64 63

Uudet kayttdjat 24 32 34 40 49 56 63 66 69 72 77 80 80 83 82 81
Vanhat kayttajat 22 27 27 23 27 31 33 30 32 35 35 37 37 35 37 34

C10AAO1. SIMVASTATIINI (%)

Kayttajat 15 20 21 18 24 20 23 27 44 53 55 52 48 45 42 35
Uudet kayttdjat 16 21 23 20 28 23 27 34 57 69 74 74 68 65 59 50
Vanhat kayttajat 11 13 14 11 12 12 13 14 20 26 25 24 21 17 16 12

C10AA02. LOVASTATIINI (%)

Kayttajat 2 1 1 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Uudet kayttdjat 2 1 0 1 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Vanhat kayttajat 4 3 2 2 1 1 1 1 1 0 0 0 0 0 0
C10AA03. PRAVASTATIINI (%)

Kayttajat 1 2 4 8 9 17 5 1 0 0 0 0 0 0 0

Uudet kayttajat 1 2 4 9 11 20 6 1 0 0 0 0 0 0 0
Vanhat kayttajat 1 2 2 3 4 8 3 1 1 1 0 1 1 0 1
C10AA04. FLUVASTATIINI (%)

Kayttajat 2 2 2 1 1 4 3 2 2 1 1 1 0 1 0

Uudet kayttdjat 2 2 2 1 1 4 4 2 1 1 0 0 0 0 0
Vanhat kayttajat 3 3 2 1 2 2 2 1 2 1 1 1 1 1 1
C10AAOQ5. ATORVASTATIINI (%)

Kayttajat 3 5 5 8 8 7 19 21 8 3 4 7 12 15 19 25
Uudet kayttdjat 3 5 5 8 8 7 23 26 9 2 2 6 11 16 21 29
Vanhat kayttajat 4 6 6 6 7 7 11 10 7 5 6 9 12 14 16 18
C10AA06. SERIVASTATIINI (%)

Kayttajat 0 0 0 0

Uudet kayttsjat 0 0 0 0
Vanhat kayttajat 0 0 0 0
C10AA07. ROSUVASTATIINI (%)

Kayttajat 0 1 4 3 1 1 1 1 1 2 2 2
Uudet kayttdjat 0 1 4 3 1 0 0 0 0 1 1 2
Vanhat kayttajat 0 1 3 3 2 2 2 2 2 3 3 3

2 Statiinin kaytolla tarkoitetaan, etta on ostanut statiineja seitseman paivan sisélla kotiutumisesta.
b Kayttajat = statiinin kiyttajien osuus kaikista potilaista. Uudet [vanhat] kdyttsjat = statiinin kdyttdjien osuus niist3, jotka eivit ostaneet [ostivat]
statiineja edellisend vuonna.
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LAAKKEET SYDANINFARKTIN HOIDOSSA

LIITETAULUKKO 8. Statiineja vuoden sisalla infarktista ostaneet aiempien statiiniostojen mukaan eriteltyna (N = 105 386)

2010 2011 2012 2013

Laskeryhmi ja 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009
kayttajien osuus*®
f:;‘!fa'd(eN'; 6930 6928 7073 7655 7496 7479 6975 6776 6444 5995 5989 5799

Eivat ostaneet

edellisena 6192 5891 5804 5943 5643 5421 4773 4528 4115 3694 3630 3324

vuonna

Ostivat edellise-

5714 5870 5998 6265

3288 3449 3610 3821

nd vuonna 738 1037 1269 1712 1853 2058 2202 2248 2329 2301 2359 2475 2426 2421 2388 2444
STATIINIT YHTEENSA (%)

Kayttajat 49 57 61 64 71 76 81 83 85 87 90 91 91 92 92 91
Uudet kayttdjat 44 51 54 56 64 69 74 76 80 82 87 88 88 920 90 88
Vanhat kayttajat 89 90 93 93 94 94 95 95 94 94 95 95 95 95 94 95
C10AAO01. SIMVASTATIINI (%)

Kayttajat 29 34 35 33 38 34 36 45 68 73 76 73 67 63 57 51
Uudet kayttdjat 27 33 33 30 37 31 34 45 71 78 82 80 74 71 65 55
Vanhat kayttajat 46 44 47 44 43 42 42 46 61 64 65 62 58 50 46 43
C10AA02. LOVASTATIINI (%)

Kayttajat 5 4 3 3 3 2 1 1 1 1 1 1 1
Uudet kayttdjat 4 2 1 1 1 1 0 0 0 0 0
Vanhat kayttajat 18 16 10 10 8 6 4 3 3 1 1 1
C10AAO03. PRAVASTATIINI (%)

Kayttajat 3 4 7 12 15 21 8 3 2 2 2 2 2 1
Uudet kayttajat 3 4 13 15 24 7 1 1 1 1 1
Vanhat kayttajat 5 6 8 10 12 15 8 7 4 4 3 2 2 2 2
C10AA04. FLUVASTATIINI (%)

Kayttajat 7 7 6 4 4 7 6 4 5 3 3 2 2 2 2 2
Uudet kayttdjat 7 6 5 3 2 6 5 1 1 1 1
Vanhat kayttajat 15 13 10 9 9 9 7 6 7 5 3 3 2 3
C10AAO05. ATORVASTATIINI (%)

Kayttajat 10 13 15 18 17 17 30 31 17 12 13 23 30 34 38 42
Uudet kayttajat 9 11 12 15 14 13 29 31 13 6 9 18 26 31 36 41
Vanhat kayttajat 18 21 26 27 28 27 33 33 24 20 21 28 35 39 43 44
C10AA06. SERIVASTATIINI (%)

Kayttajat 0 0 0

Uudet kayttdjat 0 0 0

Vanhat kayttajat 0 1

C10AA07. ROSUVASTATIINI (%)

Kayttsjat 0 4 8 7 5 5 7 6 6 8 10
Uudet kayttjat 0 3 7 6 3 4 5 3 3 6 8
Vanhat kayttajat 0 4 9 9 8 8 10 9 9 11 12 12

2 Statiinin kaytolla tarkoitetaan, ettd on ostanut statiineja seitseman pdivan sisalla kotiutumisesta.

b Kdyttdjat = statiinin kdyttdjien osuus kaikista potilaista. Uudet [vanhat] kdyttajat = statiinin kayttdjien osuus niista, jotka eivat ostaneet [ostivat]

statiineja edellisend vuonna.
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Liitetaulukot

LITETAULUKKO 9. Statiinin haittavaikutusten maarittelyt ja muuttujien maaritelmét

Haittavaikutus tai vaikutta-
vuusmuuttuja

Madrittely

Uusintasydaninfarkti

Diabetes

Munuaisten vajaatoiminta
Haimatulehdus

Aivoverenkiertohairio

Liitannaissairaus

Kuolleisuus vuoden (tai viiden
vuoden) aikana (%)

Vuoden (tai viiden vuoden)
hoitokustannukset, €/potilas

Pitkaaikaishoito

Kotiutumisen jalkeen I6ytyy hoitoilmoitus, jossa paadiagnoosikoodi
121" tai 122*

Sama maaritelma kuin diabeteksen maaritelma liitannaissairautena

Sama maaritelma kuin munuaisten vajaatoiminnan madaritelma
liitanndissairautena

Kotiutumisen jalkeen I6ytyy hoitoilmoitus, jossa paa- tai sivudiag-
noosina K85*

Kotiutumisen jalkeen l6ytyy hoitoilmoitus, jossa paadiagnoosina
G45%,160*—-166%, 168™ tai 169*, tai paddiagnoosina G46* ja etiologinen
koodi G45* tai 160*—169*

Henkilolla on liitannaissairaus, mikali

(i) hdnen seurantansa alkua edeltavasta hoitoilmoitushistoriastaan
I6ytyi liitdnndissairauden mukainen paadiagnoosi tai

(ii) hanella oli liitdnnaissairauteen liittyva voimassa oleva erityis-
korvausoikeus seurannan alkua edeltdvan vuoden aikana tai

(iii) hanell3 oli liitannaissairauteen liittyvia ld4keostoja seurantaa
edeltdvan vuoden aikana.

Vuoden (tai viiden vuoden) kuluessa kotiutumisesta kuolleiden
sydaninfarktipotilaiden osuus

Yhden (tai viiden vuoden) seurantavuoden hoidon kustannusten
keskiarvo (€) vuoden 2011 hinnoin. Mukaan laskettu sairaalahoi-
don kustannukset ja avohoidon Kelan korvaamien laakkeiden kus-
tannukset.

Kotiutumisen jalkeen I6ytyy yli 90 paivan pituinen hoitojakso tai
hoitoilmoitusrekisteriin on merkitty pitkdaikaishoidon paatos
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LAAKKEET SYDANINFARKTIN HOIDOSSA

LITETAULUKKO 10. Diabetesta, munuaisten vajaatoimintaa ja aivoverenkiertohairiéita

koskevissa analyyseissa kéytetyt aineistot

Seuranta-aika, Diabetes
potilasjoukko ja

Munuaisten
vajaatoiminta

Aivoverenkiertohairio

statiininkaytto-

. Tutkimus-  Kaltaistettu
muuttuja

aineisto (N) aineisto (N)

Tutkimus-  Kaltaistettu
aineisto (N) aineisto (N)

Tutkimus-

Kaltaistettu

aineisto (N) aineisto (N)

Vuoden seurantajakso
Kaikki potilaat

Kayttomuuttuja oli kaksiluokkainen tai aikariippuva

1998-2011 50056 23439 59 853 28141 57739 27132
1998-2001 17717 10 258 21502 12036 20706 11705
2002—-2007 21345 10 256 25499 12535 24 498 11990
2008-2011 10994 2925 12 852 3570 12535 3437
Viiden vuoden seurantajakso

Kaikki potilaat

Kayttémuuttuja oli aikariippuva

1998-2007 39062 20514 47 001 24 571 45204 23695
1998-2001 17717 10 258 21502 12036 20706 11705
2002—-2007 21345 10 256 25499 12535 24 498 11990
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