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Nilkkamurtumien vaaratekijät - OSTPRE-murtumakohortin 

väestöpohjainen riskitekijäanalyysi 13,9 vuoden seurannassa
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Ankle fractures are a common bone trauma requiring medical attention in 

postmenopausal women. In the present study 12333 women were followed 

an average of 13.9 years. Main outcome was ankle fracture (ICD10 S82.5, S82.6 

and S82.8). Fractures were self reported every ! ve years in a questionnaire 

and validated from medical records or x-rays. A random strati! ed sample of 

3222 women underwent BMD-measurement (bone mineral density). During 

the follow-up 583 subjects sustained 608 ankle fractures, 475 unimalleolar 

and 133 bi- or trimalleolar. In a multivariate analysis with Cox proportional 

hazards regression model several risk-factors were recognized; body mass 

index (BMI): Hazard Ratio (HR) 1.05 (95 % Con! dence Interval (CI) 1.03-1.07), 

current smoking: HR 1.55 (1.24-1.95), previous fracture: HR 1.38 (1.13-1.67), 

sister’s hip fracture: HR 2.07 (1.23-3.46), type 1 diabetes: HR 2.96 (1.23-7.15), 

alcoholism: HR 4.54 (2.39-8.62), Paget’s disease: HR 10.29 (1.27-83.4), chronic 

pulmonal disease: HR 82.05 (11.3-594), use of prescribed antiepileptic: HR 

2.76 (1.50-5.07), inhaled glucocorticoid: HR 1.70 (1.05-2.75) and anxiolytes or 

hypnotics: HR 1.65 (1.13-2.40). In conclusion, ankle fractures seem to be as-

sociated with life-style factors and polymorbidity. However, the role of BMD 

seems to be of less importance.

Nilkkanivelen vääntyessä syntyvät kehrästason mur-
tumat ovat yleisiä murtumia myös ikääntyvässä väes-
tössä. Suuri osa niistä sattuu myös mekanismilla, joka 
voidaan luokitella matalaenergiseksi (1). Potilaat kui-
tenkin yleensä poikkeavat yleisten matalaenergisten 
osteoporoosiin liittyvien murtumien tyypillisistä po-
tilaista. Aiemmissa aineistoissa nilkkamurtumiin on 
löydetty useampia riskitekijöitä; ylipainoisuus, tupa-
kointi, polyfarmasia, aiemmat murtumat, kaatumiset 
ja ikä (2–6). 

Tämän tutkimuksen tarkoituksena oli kartoittaa 
nilkkamurtumien riskitekijöitä 47 - 56-vuotiailla peri-
menopausaalisilla naisilla väestöpohjaisessa seurannas-
sa 15 vuoden aikana.

Tutkittavat ja menetelmät

Väestö

Vuonna 1989 käynnistettiin Kuopiossa OSTPRE-
tutkimus (Kuopio Osteoporosis Risk Factor and Pre-
vention Study). Tutkimusväestöksi poimittiin huhti-
kuussa 1989 Kuopion läänin alueella asuvat vuosina 
1932 – 41 syntyneet naiset. Väestöpoiminnan 14 220 
naisesta 13 100 (92,1 %) vastasi alkukyselyyn. Seu-
rantatiedot on kerätty viiden vuoden välein lähete-
tyllä kyselyllä, jossa kerättiin tiedot seurannan aikai-
sista murtumista. Seurantakyselyt on lähetetty viiden 
(1994), kymmenen (1999) ja viidentoista (2004) vuo-
den kohdalla (7). 
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Kysely

Alkukyselyssä kerättiin tietoa tutkittavan antropomet-
riasta, gynekologisesta historiasta, murtumataustasta, 
käytössä olevista lääkkeistä, diagnosoiduista sairauk-
sista ja elintavoista. Seurantakyselyissä kerättiin tiedot 
seurannan aikana tapahtuneista murtumista. Lisäksi 
elintapojen ja terveystietojen muutoksia kartoitettiin 
alkukyselyä vastaavilla kysymyksillä. Tiedot lähisuku-
laisten murtumista kerättiin viiden ja kymmenen vuo-
den seurantakyselyissä.

Luuntiheysmittaus

Alkukyselyyn vastanneista 13100 naisesta poimittiin 
osin satunnaisesti ja osin strati# oidusti osteoporoosin 
riskiryhmistä 3222 tutkittavan otos, joka kutsuttiin 
lannerangan ja reisiluun luuntiheysmittaukseen DXA 
menetelmällä (Dual X-ray Absorptiometry, DXA) Lu-
nar DPX-laitteella (Lunar Co, Madison, WI, USA).

Murtumat

Tässä analyysissä ensisijainen päätemuuttuja oli nilk-
kamurtuma. Tiedot kaikista seurannan aikana tapah-
tuneista murtumista validoitiin sairauskertomusta, 
röntgenlausunnoista tai röntgenkuvista.

Tilastolliset menetelmät

Alkutilanteessa nilkkamurtuman saaneita naisia ver-
rattiin muihin naisiin jatkuvien normaalijakaumaa 
noudattavien muuttujien osalta t-testillä, muiden jat-
kuvien muuttujien osalta non-parametrisellä Mann-
Whitneyn testillä, luokkamuuttujien osalta khiin ne-
liötestillä poislukien dikotomiset muuttujat, joissa 
matalan frekvenssin takia käytettiin tarkkaa Fisherin 
nelikenttätestiä. Kaikki muuttujat, joiden osalta ryh-
mien välillä näkyi ero tilastollisen merkitsevyyden p-
arvolla alle 0,1, otettiin Coxin suhteellisten vaarojen 
regressioanalyysin yhden muuttujan malliin. Kaikki 
ne muuttujat, jotka yhden muuttujan mallissa en-
nustivat murtumaa riski- tai suojatekijänä tilastollisen 
merkitsevyyden p-arvolla alle 0,1, eivätkä korreloineet 
keskenään (korrelaatiokerroin alle 0,3) otettiin lopul-
liseen monimuuttujamalliin, joka suoritettiin asteit-
tain takaperin etenevänä (Likelihood Ratio) mallina. 

Tulokset

Potilaat

Alkukyselyyn vastanneista 13100 naisesta seuranta-
tiedot viiteen vuoteen saakka saatiin 12333 naisesta, 
kymmeneen vuoteen saakka 11489 naisesta ja viiteen-

toista vuoteen asti 10474 naisesta. 

Murtumat

Seurannan aikana 583 potilasta sai yhteensä 608 nilk-
kamurtumaa, joista 475 oli yhden kehräksen murtu-
mia ja 133 kahden tai kolmen kehräksen murtumia. 
Keskimääräinen ikä ensimmäisen nilkkamurtuman 
sattuessa oli 59,6 vuotta.

Riskitekijäanalyysi

Lopullisessa monimuuttujamallissa tilastollisesti mer-
kittäviksi ennustetekijöiksi jäi painoindeksi (BMI) si-
ten, että yhden yksikön nousu lisää nilkkamurtuma-
riskiä 5 % (vaarasuhde  l. Hazard Ratio (HR) 1,05). 
Tupakointi lisäsi murtumariskiä 55 % aiemmin tupa-
koimattomiin verrattuna. Tupakointinsa lopettanei-
den riski ei poikenut tupakoimattomista. Alkoholin-
käyttö nosti nilkkamurtuman riskiä annosvasteisesti 
5 %:lla yhtä viikoittaista alkoholiannosta kohti. Mur-
tumatausta oli nilkkamurtuman kohdalla myös selkeä 
ennustetekijä: oma aiempi murtuma nosti riskiä 38 
%, sisaren lonkkamurtuma jopa 107 %, kun taas vel-
jen aiempi murtuma näytti laskevan riskiä 53 %. Sai-
rauksista riskiä nostivat nuoruustyypin diabetes 196 
%, alkoholismi 354 % kun taas luuston Pagetin tauti 
nosti riskin yli 10- ja krooninen keuhkosairaus jopa 
yli 80-kertaiseksi. Lääkityksistä D-vitamiinin kulu-
tusta lisäävien antiepileptien ryhmän lääkkeen käyt-
tö (karbamatsepiini, fenytoiini ja fenobarbitaali) lisä-
si riskiä 176 %, inhalaatiokortisonin käyttö 70 % ja 
anksiolyytti-hypnootti –ryhmän lääke 65 %. Kaikki 
loput muuttujat jäivät tästä mallista pois. Taulukko 1. 
sisältää yhteenvedon monimuuttujamallin vaarasuh-
teista ja niiden 95 % luottamusväleistä.

Pohdinta

Aiempien tutkimusten tapaan ylipainoisuus, tupa-
kointi ja aiempi murtuma tulivat esille nilkkamurtu-
maa ennustavina tekijöinä. Lisäksi alkoholin käyttö 
lisäsi riskiä annosvasteisesti. Nämä tekijät kuvastavat 
yleisesti tunnettujen haitallisten elintapojen yhteyttä 
nilkkamurtumiin. Potilaan ja hänen lähiomaistensa 
murtumatausta kuvastaa osittain potilalle ominaista 
tapaturma-alttiutta. Toisaalta murtumatausta voi liit-
tyä perinnöllisesti määräytyviin luun laatuominaisuuk-
siin. Erityisen vahva korrelaatio sisaren murtuman ja 
kohonneen murtumariskin välillä on havaittu myös 
aiemmissa tutkimuksissa (8). Veljen murtuman tuoma 
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Taulukko 1. Suhteellinen riski vaarasuhteina (HR) monimuuttujamallissa

HR 95,0% CI p-arvo

Painoindeksi (BMI)  1.05  1.03 -  1.07 <0.001 ***

Tupakointi

ei koskaan  1.00

tupakoi  1.55  1.24 -  1.95 <0.001 ***

lopettanut  1.02  0.77 -  1.35        0.89   

Alkoholin käyttö / 

annoksia viikossa
 1.05  1.03 -  1.09      0.003   **

Murtumatausta

oma aiempi murtuma  1.38  1.13 -  1.67      0.001   **

sisaren aiempi lonkkamurtuma  2.07  1.23 -  3.46      0.006   *

veljen aiempi murtuma  0.47  0.22 -  1.00      0.049   *

Ilmoitetut diagnoosit:

Diabetes tyyppI 1. a  2.96  1.23 -  7.15        0.02   *

Alkoholismi  4.54  2.39 -  8.62 <0.001 ***

Neurologinen muu sairaus b  0.16  0.02 -  1.13        0.07   

Pagetin tauti  10.29  1.27 -  83.4        0.03   *

Krooninen keuhkosairaus a  82.05  11.3 - 594 <0.001 ***

Ilmoitetut reseptilääkitykset:

Antiepilepti a (karbamatsepiini, fenytoiini, 

fenobarbitaali)

 2.76  1.50 -  5.07      0.001   **

  Inhalaatiokortisoni  1.70  1.05 -  2.75        0.03   *

  Calsium-valmiste a  2.10  1.00 -  4.42      0.052   

  Anksiolyytit ja unilääkkeet  1.65  1.13 -  2.40      0.010   *

* p≤0.05, ** p<0.01, *** p<0.001

      

suojavaikutus on yllättävä ja selittämätön. Kyseessä voi 
olla tyypin II virhe, jota osittain selittää tämän tekijän 
harvinaisuus. Tässä analyysissä keskityttiin yksittäisten 
lääkitysten ja diagnoosien vaikutukseen. 

Totesimme, että diabetes, alkoholismi, Pagetin 
tauti ja krooninen keuhkosairaus lisäävät kaikki nilk-
kamurtumariskiä. Diabeteksen tiedetään vaikuttavan 
luuntiheyteen ja sen myötä nostavan myös muiden 
murtumatyyppien riskiä (9). Alkoholin runsas käyttö 
alentaa luuntiheyttä mutta todennäköisesti myös altis-
taa tapaturmille (10). Pagetin taudin merkitys nilkka-
murtumiin on harvinaisuutensa takia vähäinen, mutta 
analyysin mukaan Paget-potilaiden riski nilkkamurtu-
miin on huomattavan korkea. Krooniseen keuhkosai-
rauteen liittyvä immobilisaatio paitsi heikentää luun 
laatua, myös nostaa tapaturma-alttiutta. Tämän lisäksi 
keuhkosairaita potilaita hoidetaan usein systeemikor-

tisonilla, jonka tiedetään alentavan luuntiheyttä ja li-
säävän murtumariskiä (11). Oraalinen kortisonilääki-
tys ei kylläkään tullut yksittäisenä riskitekijänä esille. 
Tähän voi liittyä kyselytutkimukselle ominainen ra-
portointiharha. 

Nilkkamurtuman riskiä nostivat myös epilepsia-
lääkitys, inhaloitava kortisoni ja unilääkkeiden ja rau-
hoittavien lääkkeiden ryhmä. Antiepileptien tiedetään 
laskevan luuntiheyttä (12). Tässä analyysissä antie-
pileptien ryhmä, jonka tiedetään lisäävän elimistön 
D-vitamiinin tarvetta (karbamatsepiini, fenytoiini ja 
fenobarbitaali) aiheutti merkittävän nilkkamurtu-
mariskin nousun. Tämä voi selittyä osin suhteellisen 
D-vitamiinin puutteen vaikutuksella luukudokseen 
pitkällä aikavälillä. Toisaalta lääkityksen omaavilla po-
tilailla osa murtumista voi liittyä epileptisiin kohtauk-
siin. Inhalaatiokortisonin käyttö yksin ei lisää murtu-
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mariskiä (13) seuranta-aineistossa. Nykyisin astman ja 
kroonisen tukkivan keuhkosairauden (COPD) hoi-
to perustuu inhaloitaviin steroideihin. Näihin liittyy 
mahdollisesti vähemmän raportointiharhaa kuin oraa-
lisiin kortisonikuureihin. Mahdollisesti inhaloitavan 
steroidin vaikutus on näennäinen ja johtuu sen yhte-
ydestä keuhkosairauksiin ja ja niihin liittyviin korti-
sonikuureihin. Korrelaatio inhaloitavien steroidien ja 
keuhkosairauksien välillä on kuitenkin vähäinen (R 
= 0,001). Anksiolyytti-hypnootti – ryhmässä 1989 
oli edustettuina bentsodiatsepiini- ja barbituraatti-
johdokset. Näiden lääkkeiden tiedetään heikentävän 
lihastonusta ja heikentävän lihasten hallintaa. Sen 
vuoksi riski kaatumiselle ja edelleen murtumalle kas-
vaa. Bentsodiatsepiinien on aiemmin todettu lisäävän 
jalkaterän murtumia(14).

Nilkkamurtumariski on enemmän riippuvainen 
elintapoihin ja sairauksiin liittyvistä tekijöistä ja vain 
rajallisesti luun laatuun vaikuttavista tekijöistä. Nilk-
kamurtumien ehkäisyssä voitaisiin tämän tutkimuksen 
perusteella suositella tupakoinnin ja alkoholinkäytön 
vähentämistä ja ylipainon hallintaa. Luuntiheyteen 
liittyvät interventiot ovat todennäköisesti vähäisem-
mässä roolissa.
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